GeneXpert.

P d By CEPHEID INNOVATION

Xpert® HIV-1 Viral Load

REF| GXHIV-VL-CE-10
REF| GXHIV-VL-IN-10

Navod k pouziti
C€2797IvD

/ . Zdravotnicky prostfedek pro diagnostiku 301-3068-CS, Rev. N
= C eph eid. in vitro 2023-06



Prohlaseni o ochrannych znamkach, patentech a autorskych pravech

Cepheid®, logo Cepheid, GeneXpert® a Xpert® jsou ochranné znamky spole¢nosti Cepheid registrované v USA a dalsich
zemich.

Armored RNA je registrovana ochranna znamka spolec¢nosti Asuragen, Inc., a Cenetron Diagnostics Ltd.

Vsechny ostatni ochranné znamky jsou majetkem jejich pfislusnych vlastniku.

NAKUPEM TOHOTO PRODUKTU SE NA KUPUJICIHO PREVADI NEPREVODITELNE PRAVO PRODUKT
POUZIVAT V SOULADU S TIMTO NAVODEM K POUZITI. NEPREVADI SE ZADNA DALS{ PRAVA, A TO
VYSLOVNE, NEPRIMO ANI PODLE ZASADY ESTOPPEL. DALE SE S PRODEJEM TOHOTO PRODUKTU

NEPREVADI ZADNA PRAVA NA OPAKOVANY PRODEJ.

© 2014-2023 Cepheid.

Popis zmé&n viz Cast 24 Historie revizi.

Trademark, Patents and Copyright Statements

Cepheid®, the Cepheid logo, GeneXpert®, and Xpert® are trademarks of Cepheid, registered in the U.S. and other countries.
Armored RNA is a registered trademark of Asuragen Inc. and Cenetron Diagnostics Ltd.

All other trademarks are the property of their respective owners.

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

© 2014-2023 Cepheid.

See Revision History for a description of changes.



Xpert® HIV-1 Viral Load

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

1 Vlastnicky nazev

2 Bézny nebo obvykly nazev

Xpert HIV-1 VL

3 Ur€ené pouziti

Test pouziva polymerazovou fetézovou reakci s reverzni transkriptazou (RT-PCR) in vitro k detekci a kvantifikaci RNA
viru lidské imunodeficience typu 1 (HIV-1) pomoci automatizovanych ptistrojovych systémi GeneXpert v lidské plazmé
od dospélych lidi, kteti jsou potvrzeni jako HIV-1 pozitivni a maji zndmy stav protivirové 1écby. Test dokaze kvantifikovat

RNA HIV-1 v rozsahu od 40 do 10 000 000 kopii/ml. Test je validovany pro kvantifikaci RNA z HIV-1 skupiny M
(podtypy A, B, C, D, F, G, H, J, K, CRF01_AE, CRF02_AG a CRF03_AB), skupiny N a skupiny O.

Test je urceny k pouziti spolecné s klinickymi projevy a dal§imi laboratornimi markery ke stanoveni prognoézy onemocnéni
a jako pomucka pii hodnoceni virové odpovédi na antiretrovirovou terapii métenou zménami hladin RNA HIV-1 v plazmé.
Test je urcen k pouziti odbornym laboratornim persondlem nebo specidlné vyskolenymi zdravotnickymi pracovniky.

Test neni uréeny ke screeningu darci na HIV-1 ani jako diagnosticky test pro potvrzeni ptitomnosti infekce HIV-1.

Urc¢enou populaci pacientli pro test jsou dospéli lidé, ktefi jsou potvrzeni jako HIV-1 pozitivni a maji znamy stav protivirové
terapie.

4 Souhrn a vysvétleni

Virus lidské imunodeficience (HIV) je etiologickym agens syndromu ziskané imunodeficience (AIDS).1-23 HIV se miize
prenaset pohlavnim stykem, kontaktem s infikovanou krvi, infikovanymi télesnymi tekutinami nebo krevnimi produkty,
prenatalni infekci plodu nebo perinatalni ¢i postnatalni infekci novorozence.*>-6

Nelécena infekce HIV-1 je charakterizovana virovou produkci vysoké trovné a destrukei T-lymfocyttih CD4, navzdory ¢asto
dlouhé klinické latenci, po vyznamnou ¢istou ztratu T-lymfocytd CD4 a AIDS.78,9

Diagnostika HIV se za posledni dvé dekady zna¢né vyvinula a i nadale je velmi dulezita pro 1é¢bu a péci o pacienty
infikované HIV. Méfeni koncentrace RNA HIV-1 v krevni plazmé neboli virové zatéze pomoci molekularnich
diagnostickych testi zalozenych na nukleovych kyselinach je zavedeno jako standard péce pro vyhodnoceni prognozy
HIV pozitivnich pacientl a odpovédi na antiretrovirovou terapii. Vyhodnoceni hladiny virové zatéze je silnym prediktorem
rychlosti progrese onemocnéni a samostatné nebo v kombinaci s poétem CD4 T-lymfocyti ma vyznamnou prognostickou
hodnotu,10:11,12,13,14,15

Test Xpert HIV-1 VL pouziva technologii polymerazové fetézové reakce s reverzni transkriptazou (RT-PCR) k dosazeni
vysoke citlivosti pro kvantitativni detekci RNA HIV-1 v lidské plazmé od osob infikovanych HIV-1.
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5 Princip postupu

Ptistrojové systémy GeneXpert Instrument Systems automatizuji a integruji pfipravu vzorku, extrakci a amplifikaci
nukleovych kyselin a detekci cilové sekvence v jednoduchych nebo komplexnich vzorcich pomoci analyzy PCR s reverzni
transkriptdzou (RT-PCR) v redlném case. Systémy sestavaji z ptistroje, osobniho pocitace a pfedem nacteného softwaru pro
zpracovani testll a zobrazeni vysledkl. Systémy vyzaduji jednorazové kazety GeneXpert, které obsahuji reagencie RT-PCR
a provadéji procesy extrakce vzorkli a RT-PCR. Protoze kazety jsou uzaviené a sobéstacné, minimalizuje se tak zkiizena
kontaminace mezi vzorky. Uplny popis systémi najdete v piisluiném dokumentu GeneXpert Dx System Operator Manual,
GeneXpert Infinity System Operator Manual nebo GeneXpert Edge System User’s Guide.

Test Xpert HIV-1 VL obsahuje reagencie pro detekci RNA HIV-1 ve vzorcich a dvé vnitini kontroly pouzivané pro
kvantifikaci RNA HIV-1. Vnitini kontroly se pouZzivaji také k monitorovani ptitomnosti inhibitorti v RT a PCR reakcich.
Kontrolni systém sondy (PCC) ovéfuje rehydrataci reagencie, plnéni PCR zkumavky v kazeté, neporusenost sondy

a stabilitu barviva.

6 Reagencie a pristroje

6.1 Dodané materialy

Souprava testu Xpert HIV-1 VL obsahuje dostate¢né mnozstvi reagencii pro zpracovani 10 vzorkid nebo vzorkt pro kontrolu
kvality. Obsah soupravy:

Kazety testu Xpert HIV-1 VL s integrovanymi reakénimi 10

zkumavkami

e Perlicka 1, perli¢ka 2 a perlicka 3 (susené mrazem) 1 od kazde v kazdé kazeté
e Lyzacni reagencie (guanidinium thiokyanat) 2,0 ml v kazde kazeté

e Proplachovaci reagencie 0,5 ml v kazde kazeté

e Elu¢ni reagencie 1,5 ml v kazdé kazeté

e Vazaci reagencie 2,4 ml v kazde kazeté

e Reagencie proteinaza K 0,48 ml v kazdé kazeté
Jednorazové 1ml prenosové pipety 10 v kazdé soupravé

CcD 1 v kazdé soupravé

e Soubor definice analyzy (ADF)
e Pokyny k importu souboru ADF do softwaru GeneXpert

e Navod k pouziti (pfibalova informace)

Bezpecnostni listy (SDS) jsou k dispozici na webu www.cepheid.com nebo www.cepheidinternational.com na karté

Poznamka ;5n00RA (SUPPORT).

Sabilizator protein(i hovéziho sérového albuminu (BSA) v perlickach v tomto produktu byl vyroben vyhradné z hovézi
plazmy pochazejici ze Spojenych stati americkych. Zvirata nebyla krmena bilkovinami pochazejicimi z prezvykavcu
¢i jinych zvirat; zvirata prosla testy ante-mortem i post-mortem. V pribéhu zpracovani nedochazelo k zadnému
smésSovani materiald s jinymi zvifecimi materialy.

Poznamka
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7 Skladovani a manipulace

Kazety testu Xpert HIV-1 VL skladujte pfi teploté 2—28 °C. Pted pouzitim kazety vytemperujte na pokojovou teplotu.
Viko kazety neotevirejte, pokud nejste pfipraveni k provedenti testu.
Kazetu pouzijte do ¢tyt hodin po otevieni vika kazety.

Nepouzivejte kazetu, ktera vytekla.

8 Pozadované materialy, které nejsou soucasti dodavky

o GeneXpert Dx System, GeneXpert Infinity System nebo GeneXpert Edge System (katalogové ¢islo se lisi podle
konfigurace): Ptistroj GeneXpert, pocita¢ s proprietarnim softwarem GeneXpert verze 4.7b GeneXpert Dx System,
Xpertise 6.4b (systém Infinity), softwarem GeneXpert Edge verze 1.0 (GeneXpert Edge System) nebo vyssi, ¢tecka
carovych kodu a prirucka obsluhy

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

Bélidlo
Etanol nebo denaturovany etanol

9 Varovani a bezpeénostni upozornéni

e Se vsemi biologickymi vzorky, véetné pouzitych kazet, zachazejte jako s potencialné schopnymi pienosu infekénich
agens. Protoze ¢asto neni mozné védét, které vzorky mohou byt infekéni, se vSemi biologickymi vzorky je tfeba zachazet
se standardnimi bezpe¢nostnimi opatfenimi. Pokyny pro manipulaci se vzorky jsou k dispozici od Centra pro kontrolu
a prevenci nemoci v USA (U.S. Centers for Disease Control and Prevention)!6 a od Institutu pro klinické a laboratorni
standardy (Clinical and Laboratory Standards Institute)!”.

e Pripraci s chemikaliemi a manipulaci s biologickymi vzorky dodrzujte bezpeénostni postupy vaseho zdravotnického
zafizeni.

e 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 ptedpisy, protoze se

mohou liit od narodnich pfedpist pro likvidaci. Tento material mtize vykazovat charakteristiky nebezpecného odpadu
vyzadujiciho specialni likvidaci. Zdravotnicka zafizeni si musi ovéfit pozadavky na likvidaci nebezpecného odpadu

v jejich zemi.

Nenahrazujte reagencie testu Xpert HIV-1 VL jinymi reagenciemi.

Viko kazety testu Xpert HIV-1 VL neotevirejte, pokud nejste pfipraveni ptidat vzorek plazmy.

Nepouzivejte kazetu, kterd po vyjmuti z obalu upadla.

S kazetou netiepejte. Tieseni nebo upusténi kazety po otevieni vika miize zplisobit neplatné vysledky.

Stitek s ID vzorku neumistujte na viko kazety ani na §titek s ¢arovym kodem.

Kazda jednorazova kazeta testu Xpert HIV-1 VL se pouziva ke zpracovani jednoho vzorku. Pouzité kazety nepouzivejte

opakovan¢.

Nepouzivejte kazetu s poskozenou reakéni zkumavkou.

Jednorazova pipeta se pouziva k pfenosu jednoho vzorku. Jednorazové pipety nepouzivejte opakované.

Noste ¢isty laboratorni plast’ a rukavice. Mezi manipulacemi s jednotlivymi vzorky si vZzdy vyméite rukavice.

V piipadé kontaminace pracovni plochy nebo zatizeni vzorky nebo kontrolami dikladné ocistéte kontaminovanou oblast
roztokem chlorového béliciho prostiedku pro domacnost nafedénym v poméru 1:10 a poté 70% etanolem. Dfive, nez
budete pokracovat, otfete pracovni povrchy zcela dosucha.

e Biologické vzorky, pienosové prostiedky a pouzité kazety je nutné povazovat za schopné pienosu infekénich

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

e Pokyny k ¢i$téni a dezinfekci piistrojového systému uvadi odpovidajici dokument GeneXpert Dx System Operator
Manual, GeneXpert Infinity System Operator Manual nebo GeneXpert Edge System User's Guide.

Xpert® HIV-1 Viral Load 5
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10 Chemicka nebezpecils19
Lyza¢ni reagencie (guanidinium thiokyanat)

e Signdlni slovo: VAROVAN{
e Véty o nebezpecnosti podle Globalné harmonizovaného systému klasifikace OSN
e Zdravi skodlivy pfi poziti
e Zpisobuje mirné podrazdéni pokozky
e Zpusobuje podrazdeéni oci
e Pokyny pro bezpe¢né zachazeni podle Globalné harmonizovaného systému klasifikace OSN

e Prevence

e Po manipulaci dikladné omyjte.
e Reakce

Necitite-li se dobie, volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO nebo 1ékate.
Pii podrazdéni ktize: Vyhledejte 1ékatskou pomoc/osetreni.
PRI ZASAZENI OCI: Nékolik minut opatrng oplachujte vodou. Vyjméte kontaktni ¢o&ky, jsou-li nasazeny,
a pokud je Ize vyjmout snadno. Pokracujte ve vyplachovani.
e Pretrvava-li podrazdéni o¢i: Vyhledejte 1ékaiskou pomoc/osetieni.

11 Odbér, preprava a skladovani vzorku

Plna krev se musi odebirat do zkumavek pro piipravu plazmy BD Vacutainer® PPT™ pro molekularni diagnostické testovaci
metody nebo do sterilnich odbérovych zkumavek pouzivajicich antikoagulant K2 EDTA nebo ACD. Plna krev se ma
centrifugovat podle pokynti vyrobce, aby se odd¢lila plazma od ¢ervenych krvinek.

e Pro test Xpert HIV-1 VL je vyzadovano minimalni mnoZzstvi 1 ml plazmy. Pokud pouzivate pfenosovou pipetu dodanou
v soupravé, vyZzaduje se minimalné 1,2 ml plazmy (viz pokyny nize, Ptiprava kazety, moznost 1). Alternativné, pokud
pouzivate pfesnou pipetu, je vyzadovan minimaln€ 1 ml plazmy.

e Plna krev odebrand do zkumavek pro pfipravu plazmy BD Vacutainer PPT pro molekuldrni diagnostické testovaci
metody nebo do sterilnich odbérovych zkumavek pouzivajicich antikoagulant K2 EDTA nebo ACD se pted piipravou
plazmy mtize uchovavat pti teploté 15-30 °C po dobu az 8 hodin, 15-25 °C po dobu az 24 hodin nebo 2—8 °C po dobu
az 72 hodin. Odstfed’ovani se musi provadét podle pokynt vyrobce.

e Plazma separovana z plné krve se miize pfed provedenim testu uchovavat pfi teplot¢ 15-30 °C po dobu az 24 hodin, 2—
8 °C po dobu az 6 dnti nebo zmrazena (<-18 °C a <-70 °C) po dobu az 6 tydni. Po centrifugaci se plazma musi vyjmout
z primarni odbérové zkumavky pro ulozeni.

e Vzorky plazmy jsou stabilni po tfi cykly zmrazeni a rozmrazeni.

12 Postup

12.1 Priprava vzorku

1. Po odstfedéni vzorkt plné krve miizete napipetovat 1 ml plazmy pfimo do testovaci kazety. Pro ziskani platnych
vysledku testu je kriticky dostatecny objem (viz pokyny v ¢asti Pfiprava kazety, moznost 1 nize).

2. Zmrazené vzorky plazmy je pred testovanim nutné zcela rozmrazit a vytemperovat na pokojovou teplotu (20-35 °C).

3. Vzorky plazmy skladované pii teploté 2—8 °C je potieba pfed testovanim vyjmout z chladnicky a vytemperovat je na
pokojovou teplotu (20-35 °C).

4. Vzorky plazmy, které byly skladovany pfi teploté 2—8 °C nebo zmrazeny a rozmrazeny, je potieba pied pouZzitim
promichat na vortexu po dobu 15 sekund. Pokud je vzorek kalny, pro€istéte ho rychlym odstiedénim (10 sekund).

6 Xpert® HIV-1 Viral Load
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12.2 Priprava kazety

PFi pouziti systému GeneXpert Dx System nebo GeneXpert Edge System zahajte test do 4 hodin od pfidani vzorku do

Poznamka

kazety. Pokud pouzivate systém GeneXpert Infinity System, spustte test a umistéte kazetu na prepravnik do 30 minut
od pfidani vzorku o$etfeného vzorkovou reagencii do kazety. Software Xpertise sleduje zbyvajici dobu skladovatelnosti,

aby testy byly provedeny pred uplynutim 4hodinové doby exspirace v systému.

Pokud do kazety napipetujete méné nez 1 ml plazmy, spusti se chyba nedostate¢ného objemu vzorku (CHYBA 2097), ktera pfistroji

Poznamka

nedovoli vzorek analyzovat (viz moznost 1 nize).

Pied napipetovanim plazmy do kazety vytemperujte kazety testu Xpert HIV-1 VL a vzorky na pokojovou teplotu.

1. Noste ochranné jednorazové rukavice.

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

3. Oteviete viko kazety testu.

Poznamka Vnitini prstenec 13 portl testovaci kazety je zakryt tenkou plastovou félii. Tuto folii neodstrariuijte.

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

e MozZnost 2: Pokud pouzivate automatickou pipetu, pfeneste minimalné 1 ml plazmy do vzorkové komory testovaci
kazety (Obrazek 2). NELIJTE vzorek do komory!

—(

Obrazek 1. Xpert HIV-1 VLPFfenosova pipeta testu

Popis

Nadobka

Naplrite pipetu vzorkem tésné pod nadobku a nad rysku.

Xpert® HIV-1 Viral Load
301-3068-CS, Rev. N



Xpert® HIV-1 Viral Load

Dulezité

Poznamka

Sample Chamber
(Large Opening)

Obrazek 2. Kazeta Xpert HIV-1 VL (pohled shora)

4. Uzaviete viko kazety a spust’te test.

13 Zpracovani testu

e Pro systém viz Cést 13.1.
e Pro systém viz Cést 13.2.

e Pro systém viz Cast 13.3.

13.1 GeneXpert Dx System

13.1.1 Spusténi testu

Pred spusténim testu se ujistéte, ze:

e Systém pouziva spravnou verzi softwaru GeneXpert Dx uvedenou v ¢asti Pozadované materialy, které nejsou soucasti dodavky.

o Do softwaru byl importovan spravny soubor definice analyzy.

Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfti zpracovani testu. Podrobné pokyny uvadi GeneXpert Dx System Operator Manual.

Postup se mlze lisit, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.

1.

Zapnéte systém GeneXpert Dx System, poté zapnéte pocitac a ptihlaste se. Software GeneXpert se spusti automaticky.
Pokud tomu tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zkratky softwaru GeneXpert Dx na plose Windows®.

Prihlaste se svym uzivatelskym jménem a heslem.

V okné systému GeneXpert kliknéte na tlacitko Vytvofrit test (Create Test).
Zobrazi se okno Vytvorit test (Create Test). Objevi se dialogové okno Naskenovat ¢arovy kod ID pacienta
(Scan Patient ID barcode).

Naskenujte nebo zadejte ID pacienta. Pokud ID pacienta (Patient ID) zadavate, dbejte, aby bylo zadano spravne.
ID pacienta (Patient ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results).
Objevi se dialogové okno Naskenovat ¢arovy kod ID vzorku (Scan Sample ID barcode).

Oskenujte nebo zadejte ID vzorku (Sample ID). Pokud zadavate ID vzorku (Sample ID), dbejte, aby bylo zadano
spravng.

ID vzorku (Sample ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results) a ve
v8ech zpravach. Objevi se dialogové okno Naskenovat ¢arovy kod kazety (Scan Cartridge Barcode).
Naskenujte ¢arovy kod kazety. Pomoci informaci z ¢arového kodu software automaticky vyplni nasledujici pole: Vybér

analyzy (Select Assay), ID Sarze reagencie (Reagent Lot ID), Sériové ¢islo kazety (Cartridge SN) a Datum exspirace
(Expiration Date).

Xpert® HIV-1 Viral Load
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Poznamka

Dulezité

Poznamka

Pokud se ¢arovy kéd na kazeté neoskenuje, opakujte test s novou kazetou. Pokud jste naskenovali ¢arovy kéd kazety
v softwaru a soubor definice analyzy neni k dispozici, otevie se obrazovka s informaci, Ze v systému neni naéten
soubor definice analyzy. Pokud se zobrazi tato obrazovka, kontaktujte technickou podporu spole¢nosti Cepheid.

7.  Kliknéte na tlatitko Spustit test (Start Test). Do dialogového okna, které se objevi, zadejte své heslo, pokud je
vyzadovano.

Oteviete dvitka modulu pfistroje s blikajicim zelenym svétlem a zalozte kazetu.
Zaviete dvitka. Spusti se test a zelené svétlo prestane blikat.
Po dokonceni testu svétlo zhasne.
10. Pied otevienim dvifek modulu a vyjmutim kazety pockejte, az systém uvolni zdmek dvitek.

11. Pouzité kazety zlikvidujte do vhodné odpadové nadoby na vzorky podle standardni praxe vaseho zdravotnického
zafizeni.

13.1.2 Zobrazeni a tisk vysledkt

Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zobrazeni a tisku vysledki. Podrobnéjsi pokyny k zobrazeni a tisku vysledku uvadi
Prirucka obsluhy systému GeneXpert Dx (GeneXpert Dx System Operator Manual).

1. Vysledky zobrazite kliknutim na ikonu Zobrazeni vysledkt (View Results).

2. Po dokongeni testu kliknéte na tla¢itko Zprava (Report) v okné Zobrazeni vysledkt (View Results) pro zobrazeni
a/nebo vytvoreni PDF souboru zpravy.

13.2 GeneXpert Edge System

(Nemusi byt dostupné ve vSech zemich.)

13.2.1 Spusteéni testu

Pred spusténim testu se ujistéte, Ze do softwaru byl importovan spravny soubor definice analyzy (ADF).

Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zpracovani testu. Podrobné pokyny uvadi GeneXpert Edge System User s Guide.

Postup se muze liSit, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.

1. Nasad'te si Cisté rukavice.
2. Zapnéte pristroj GeneXpert Edge. Hlavni vypinac je na zadni strané pfistroje.

3. Zapnéte tablet a ptihlaste se.

*  Windows 7: Otevie se obrazovka U€tu systému Windows 7. Pokradujte stisknutim ikony Spravce Cepheid
(Cepheid-Admin).

*  Windows 10: Otevie se obrazovka zamku systému Windows. Piejed’te prstem nahoru a pokradujte.

Otevie se obrazovka hesla systému Windows.

4. Klepnutim na Heslo (Password) zobrazte klavesnici a poté zadejte heslo.

5. Stisknéte tlacitko se Sipkou napravo od oblasti pro zadani hesla.
Automaticky se nacte software GeneXpert Edge a kratce poté se zobrazi Domaci (Welcome) obrazovka.
6. Stisknéte tla¢itko ZACNETE KLEPNUTIM ZDE (TOUCH HERE TO BEGIN).
Nejdfive se zobrazi tlagitko ZOBRAZIT PREDCHOZi TESTY (VIEW PREVIOUS TESTS). Tlagitko NOVY TEST
(NEW TEST) se objevi na Domaci (Home) obrazovce do 3 minut, kdyz je p¥istroj pfipraven k provozu.
7. Stisknéte tlagitko SPUSTIT NOVY TEST (RUN NEW TEST) na Domaci (Home) obrazovce.
8. Postupujte podle pokynt na obrazovce:
a) Naskenujte ID pacienta/vzorku (Scan patient/sample ID) pomoci ¢tecky ¢arovych kodi, nebo ID pacienta/vzorku
zadejte rucné.
b) Potvrd’te ID pacienta/vzorku.
c) Naskenujte ¢arovy kod kazety.
Pole Vybér analyzy (Select Assay) se vyplni automaticky. Stisknéte tlacitko ANO (YES), pokud jsou zobrazené
informace spravné.
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Pokud se ¢arovy kdéd na kazeté nenaskenuje nebo skenovani ¢arového kédu skonéi chybovym hlasenim, opakujte
test s novou kazetou. Pokud jste naskenovali ¢arovy kod kazety v softwaru a soubor definice analyzy neni k dispozici,

Poznamka otevfe se obrazovka s informaci, Ze v systému neni naéten soubor definice analyzy. Pokud se zobrazi tato obrazovka,
kontaktujte technickou podporu spole¢nosti Cepheid.
d) Potvrd’te test. Po vybéru souboru ADF potvrd'te analyzu.
¢) Priprava kazety (Cartridge preparation) Ptipravu kazety popisuje také ¢ast Ptiprava vzorku. Postupujte podle
videa nebo pokynu pro ptipravu vzorku.
f) ZalozZeni kazety (Load cartridge) Oteviete dviika modulu s blikajicim zelenym svétlem. Vlozte kazetu ¢arovym
kodem smérem k obsluze. Zaviete dviika.
Zelené svétlo piestane blikat a test se spusti. Na obrazovce se zobrazi Probiha test (Test in Progress).
g) Vyjméte kazetu
Po dokonceni testu (zelena kontrolka zhasne) se dvitka automaticky odemknou. Postupujte podle zobrazenych
pokynt pro vyjmuti kazety. Pouzité kazety a rukavice zlikvidujte do vhodné odpadové nadoby na vzorky podle
standardni praxe vaseho zdravotnického zatizeni.
9. Stisknutim tlatitka POKRACOVAT (CONTINUE) zobrazite vysledek pravé dokonéeného testu. Daliim stisknutim
tlacitka POKRACOVAT (CONTINUE) se vratite na Domaci (Home) obrazovku.
Tim je dokoncen postup provadéni testu.
13.2.2 Zobrazeni a tisk vysledk
Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zobrazeni a tisku vysledkt. Podrobnéjsi pokyny k zobrazeni a tisku vysledkl viz
GeneXpert Edge System User’s Guide.
P Pokud vysledky hlasite prostfednictvim systému LIS, potvrdte, Ze vysledky LIS odpovidaji vysledkim LIS pro dané pole
Poznamka . ; , . , A
ID pacienta; pokud vysledky nesouhlasi, nahlaste pouze vysledky systému.
1. Stisknéte tlatitko ZOBRAZIT PREDCHOZI TESTY (VIEW PREVIOUS TESTS) na Doméci (Home) obrazovce.
2. Na obrazovce Vybrat test (Select Test) vyberte test tak, Ze se dotknete nazvu testu, nebo jej vyberete pomoci Sipek.
13.3 GeneXpert Infinity System
13.3.1 Spusténi testu
Pred spusténim testu se ujistéte, ze:
Dulezité o Systém pouziva spravnou verzi softwaru Xpertise uvedenou v ¢asti Pozadované materialy, které nejsou soucasti dodavky.
e Do softwaru byl importovan spravny soubor definice analyzy.
Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zpracovani testu. Podrobné pokyny uvadi GeneXpert Infinity System Operator Manual.
Poznamka Postup se muze lisit, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.
1.  Zapnéte piistroj. Software Xpertise se spusti automaticky. Pokud tomu tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zastupce
softwaru Xpertise na plose Windows®.
Ptihlaste se k pocitaci a poté se piihlaste do softwaru GeneXpert Xpertise pomoci vaseho uzivatelského jména a hesla.
V pracovnim prostoru Domovska stranka softwaru Xpertise kliknéte na Objednavky (Orders) a v pracovnim
prostoru Objednavky (Orders) kliknéte na Objednat test (Order Test).
Objevi se pracovni prostor Objednat test — ID pacienta (Order Test - Patient ID).
4. Naskenujte nebo zadejte ID pacienta. Pokud ID pacienta (Patient ID) zadavate, dbejte, aby bylo zadano spravne.
ID pacienta (Patient ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results).
5. Zadejte piipadné dalsi informace pozadované vasi instituci a kliknéte na tlagitko POKRACOVAT (CONTINUE).
Objevi se pracovni prostor Objednat test — ID vzorku (Order Test - Sample ID).
6.  Oskenujte nebo zadejte ID vzorku (Sample ID). Pokud zadavate ID vzorku (Sample ID), dbejte, aby bylo zadano
spravne.
ID vzorku (Sample ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results) a ve
vsech zpravach.
7. Kliknéte na tlatitko POKRACOVAT (CONTINUE).
10 Xpert® HIV-1 Viral Load
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Poznamka

Objevi se pracovni prostor Objednat test — analyzu (Order Test - Assay).

8. Naskenujte ¢arovy kod kazety. Pomoci informaci z ¢arového kodu software automaticky vyplni nasledujici pole: Vybér
analyzy (Select Assay), ID Sarze reagencie (Reagent Lot ID), Sériové ¢islo kazety (Cartridge SN) a Datum exspirace
(Expiration Date).

Pokud se ¢arovy kéd na kazeté neoskenuje, opakujte test s novou kazetou. Pokud jste naskenovali arovy kéd kazety
v softwaru a soubor definice analyzy neni k dispozici, otevie se obrazovka s informaci, Ze v systému neni nacten
soubor definice analyzy. Pokud se zobrazi tato obrazovka, kontaktujte technickou podporu spole¢nosti Cepheid.

Po naskenovani kazety se objevi pracovni prostor Objednat test — informace o testu (Order Test - Test
Information).

9.  Oveite spravnost informaci a kliknéte na Odeslat (Submit). Do dialogového okna, které se objevi, zadejte své heslo,
pokud je vyzadovano.

10. Umistéte kazetu na pas piepravniku.
Kazeta se automaticky zaloZi, prob&hne test a pouzita kazeta bude umisténa do odpadové nadoby.

13.3.2 Zobrazeni a tisk vysledkt

Tato ¢ast uvadi zékladni kroky pii zobrazeni a tisku vysledkti. Podrobnéjsi pokyny k zobrazeni a tisku vysledkt viz
GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1. 'V pracovnim prostoru Domovska stranka softwaru Xpertise kliknéte na ikonu VYSLEDKY (RESULTS). Objevi
se nabidka Vysledky (Results).

2. V nabidce Vysledky (Results) vyberte tlagitko ZOBRAZIT VYSLEDKY (VIEW RESULTS). Objevi se pracovni
prostor Zobrazeni vysledku (View Results) s vysledky testu.

3. Kliknéte na tlagitko ZPRAVA (REPORT) pro zobrazeni a/nebo vygenerovani souboru PDF se zpravou.

14 Kontrola kvality

Kazdy test obsahuje kontrolu adekvatnosti objemu vzorku (Sample Volume Adequacy, SVA), vysoky a nizky vnitini
kvantitativni standard (IQS-H a IQS-L), ktery také funguje jako kontrola zpracovani vzorku, a kontrolni systém sondy
(Probe Check Control, PCC).

o Adekvatnost objemu vzorku (SVA): Zajist'uje, aby byl vzorek spravné pfidan do kazety. SVA ovétuje, ze do vzorkové
komory byl ptidan spravny objem vzorku. SVA vyhovuje, pokud spliiuje validovana kritéria pfijatelnosti. Pokud
SVA nevyhovuje, zobrazi sc CHYBA 2096 (ERROR 2096), jestliZe neni pfitomen vzorek, nebo CHYBA 2097
(ERROR 2097), jestlize neni pfitomno dostate¢né mnozstvi vzorku. Systém nedovoli uzivateli pokracovat v testu.

e Mezinarodni kvantitativni standard vysoky a nizky (IQS-H a 1QS-L): IQS-H a IQS-L jsou dvé kontroly Armored
RNA® nesouvisejici s HIV ve formé vysusené perlicky, ktera prochazi celym procesem GX. IQS-H a IQS-L jsou
standardy kalibrované na 3. mezinarodni standard WHO. Pouzivaji se ke kvantifikaci pomoci parametrt specifickych
pro $arzi pro vypocet koncentrace RNA HIV-1 ve vzorku. IQS-H a IQS-L navic detekuji inhibici reakce RT-PCR
souvisejici se vzorkem. IQS-H a IQS-L vyhovuji, pokud spliiuji validovana kritéria pfijatelnosti.

o Systém kontroly sondy (PCC): Pied zahdjenim PCR reakce méfi systém GeneXpert Instrument System fluorescencni
signal ze sond a monitoruje tak rehydrataci perli¢ek, plnéni reakéni zkumavky, neporusenost sondy a stabilitu barviva.
PCC vyhovuje, pokud fluorescenéni signaly splituji piid€lena kritéria piijatelnosti.

e Externi kontroly: Externi kontroly, které nejsou soucasti soupravy, by se v pfislusnych piipadech mély pouzivat dle
spravné laboratorni praxe v souladu s pozadavky mistnich a statnich akreditacnich organizaci.

15 Interpretace vysledki

Vysledky jsou interpretovany automaticky ptistrojovym systémem GeneXpert z naméfenych fluorescenénich signald

a vloZenych vypodetnich algoritmi a jsou zfeteln& zobrazovany v okné Zobrazeni vysledku (View Results). Informace
o systému GeneXpert Dx uvadi Obrazek 3 a Obrazek 5. Informace o systému GeneXpert Edge uvadi Obrazek 4 a Obrazek
6. Mozné vysledky uvadi Tabulka 1.

Tabulka 1. Vysledky a interpretace testu HIV-1 VL

Vysledek Interpretace
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Vysledek Interpretace
DETEKOVAN Je detekovano XX kopii/ml RNA HIV-1.
HIV-1 (HIV-1 . T . _— .
DETECTED) o RNA HIV-1 ma kvantitativni hodnotu uvnitf rozsahu analytického méfeni.

Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni

XX kopii/ml standard-nizky (IQS-L): USPESNA (PASS).
(copies/mL) e Kontrola sondy: USPESNA (PASS); vsechny vysledky kontroly sondy byly
Viz Obrazek 3 Uspésné.

(systém GeneXpert
Dx) a Obrazek 4
(systém GeneXpert
Edge).

DETEKOVAN
HIV-1 (HIV-1
DETECTED)

>1 x 107 kopii/ml

RNA HIV-1 je detekovana nad rozsahem analytického méfeni.

e Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni
standard-nizky (IQS-L): USPESNA (PASS).

e Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly
uspésné.

DETEKOVAN
HIV-1 (HIV-1
DETECTED)

< 40 kopii/ml
(copies/mL)

RNA HIV-1 je detekovana pod rozsahem analytického méfeni.

e Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni
standard-nizky (IQS-L): USPESNA (PASS).

e Kontrola sondy: USPESNA (PASS); v8echny vysledky kontroly sondy byly
uspésné.

HIV-1
NEDETEKOVAN
(HIV-1 NOT
DETECTED)

Viz Obrazek 5
(systém GeneXpert
Dx) a Obrazek 6
(systém GeneXpert
Edge).

RNA HIV-1 neni detekovana. Tento vysledek nenaznacuje, Ze v pacientovi uz neni
pfitomen virus.

e Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni
standard-nizky (IQS-L): USPESNA (PASS).

e Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly
Uspésné.

NEPLATNY
(INVALID)

PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HIV-1 nelze stanovit. Opakujte test podle
pokyn(, které uvadi Postup pfi opakovani testu.

e Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a/nebo Mezinarodni
kvantitativni standard-nizky (IQS-L): NEUSPESNY (FAIL); Prahy cykld (Ct) jsou
mimo platny rozsah.

e Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly
Uspésné.

CHYBA (ERROR)

PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HIV-1 nelze stanovit. Opakuijte test podle
pokyn(, které uvadi Postup pfi opakovani testu.

e Kontrola sondy: NEUSPESNA (FAIL); jeden nebo v&echny vysledky kontroly
sondy byly nelspésné.
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Vysledek Interpretace

ZADNY
VYSLEDEK (NO
RESULT)
ADNY PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HIV-1 nelze vst’anov,it. Qpakujte test podle

9 pokyn, které uvadi Postup pfi opakovani testu. ZADNY VYSLEDEK (NO
VYSLEDEK — . % g% .y oot r o -

RESULT) znamena, ze nebylo shromazdéno dostate€né mnozstvi udaju. Napfiklad

ZOPAKUJTE TEST obsluha zastavila probihajici test
(NO RESULT - P I '

REPEAT TEST)?
Viz Obrazek 7.

a  Pouze pro GeneXpert Edge System

Vysledky mohou byt v ramci softwaru pfevedeny z kopii/ml na IU/ml. Pokyny ke zméné tohoto nastaveni uvadi
prislusny dokument GeneXpert Dx System Operator Manual, GeneXpert Infinity System Operator Manual nebo
GeneXpert Edge System User’s Guide. Konverzni faktor pro test Xpert HIV-1 VL je 1 kopie = 1,72 mezinarodnich
jednotek (1U).

Poznamka

| Assay Name Xpert HIV-1Viral Load ~ Version 1
| TestResult |1y 1 DETECTED 517 copies/mL (log 2.71)

For In Vitro Diagnostic Use Only.

Legend
500 V1 [/] HIV-1; Primary ||
[Vl [/] 10S-H; Primary
[V [./] 1S-L; Primary

400

300

Fluorescence

200

4

Obrazek 3. Detekovany HIV-1 zobrazeny na systému GeneXpert Dx System
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Genexpert”  Tast Result

Patient/Sample ID

Assay

HIV-1 DETECTED 4.93E05

pies/mL (log

|PRINT RESULT (/=)

284986981

Obrazek 4. Detekovany HIV-1 zobrazeny na systému GeneXpert Edge System

/|Assay Name Xpert HIV-1Viral Load Version 1

TestResult |4y 1 NOT DETECTED

For In Vitro Diagnostic Use Only.

400

300

200

Fluorescence

Legend

[v] |/| HIV-1; Primary
[v] | /| 1QS-H; Primary
[vi|/] 1QS-L; Primary

Ll

Obrazek 5. Nedetekovany HIV-1 zobrazeny na systému GeneXpert Dx System
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VIEW
Genexpet®  Tast Result

Patient/Sample ID Cartridge S/IN

B123456 239021308 |

Assay

Xpert_HIV-1 Viral Load

Result Start Time

HIV-1 NOT DETECTED e

Fe

PRINT RESULT (=)

Obrazek 6. Nedetekovany HIV-1 zobrazeny na systému GeneXpert Edge System

VIEW
GeneXpert®
S  Test Result =g
Patient/Sample ID Cartridge SIN
Assay

Result Start Time

NO RESULT - REPEAT TES o

For In Vitr

PRINT RESULT (=)

Obrazek 7. Zadny vysledek — zopakujte test, zobrazeno na systému GeneXpert Edge System
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16 Opakované testy

16.1 Davody k opakovani testu

Pokud se objevi kterykoli z nize uvedenych vysledk testu, test opakujte podle pokynt, které uvadi Postup pti opakovani
testu.

e NEPLATNY (INVALID) vysledek oznaguje jednu nebo vice z nasledujicich skute¢nosti:

e 1QS-H a/nebo IQS-L Ct nejsou v platném rozsahu.
e Vzorek nebyl spravné zpracovan nebo PCR byla inhibovana.

o Vysledek CHYBA (ERROR) oznacuje, Ze test byl pferusen. K moznym pii¢indm patii: byl pfidan nedostate¢ny objem
vzorku, reak¢éni zkumavka nebyla fadné naplnéna, byl detekovan problém s neporusenosti reagencie sondy nebo byl
prekro¢en maximalni limit tlaku.

e ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT) znamen, Ze nebylo shroméazdéno dostatedné mnozstvi udajii. Napiiklad operator
zastavil probihajici test nebo doslo k vypadku proudu.

16.2 Postup pii opakovani testu

Pokud je vysledek testu NEPLATNY (INVALID), CHYBA (ERROR) necbo ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT),
pouzijte novou kazetu a zopakujte test daného vzorku (kazetu nepouzivejte opakovang).

1. Ze soupravy vyjméte novou kazetu.
2. Zahajte dalsi test:

e Pro systém GeneXpert Dx System viz Cast 13.1.
e Pro systém GeneXpert Edge System viz Cast 13.2.
e Pro systém GeneXpert Infinity System viz Cast 13.3.

3. Vzorek, ktery ma dvakrat NEPLATNY (INVALID) vysledek, pravdépodobng obsahuje inhibitor; opakované testovéni se
nedoporucuje.

17 Funkéni charakteristiky

17.1 Limit detekce

Limit detekce (LOD) testu byl stanoven testovanim péti riznych fedéni ptipravenych ze dvou riznych referencnich
standardit HIV-1 podtypu B, jedné zasobni bunééné kultury a dvou klinickych vzorki natedénych HIV-1 negativni EDTA
plazmou. Mezi materialy HIV-1 podtypu B pouzité ve studii LOD patiil referen¢ni material pro laboratorni zajisténi kvality
virtt (VQA) od organizace AIDS Clinical Trials Group, 3. mezinarodni standard WHO pro HIV-1 (kéd NIBSC: 10/152),
izolat BK132 zasobni bunééné kultury a dva klinické vzorky. Ptifazeni nomindlnich koncentraci k materialu zasobni
bunééné kultury a klinickym vzorkiim bylo provedeno testem Abbott RealTime HIV-1. Limit detekce byl stanoven pro tii
Sarze soupravy a pro celkem 72 replikatii na kazdou hladinu. Vyhodnoceni bylo provedeno podle smérmice CLSI E17-A2.20
Koncentrace RNA HIV-1, kterou Ize detekovat s mirou pozitivity vys$si nez 95 %, byla stanovena regresni analyzou probit.
Vysledky pro jednotlivé Sarze a vzorky uvadi Tabulka 2. Maximalni/nejvys$si pozorovany LOD s referen¢nim standardem
WHO pro HIV-1 podtyp B v EDTA plazmé byl 21,1 kopii/ml (95% CI 16,1-26,0). Maximalni/nejvyssi pozorovany LOD

s referenc¢nim standardem VQA pro HIV-1 podtyp B v EDTA plazmé byl 16,3 kopii/ml (95% CI 13,0-19,5).

Tabulka 2. Odhady LOD testu s regresi probit a 95% horni a dolni
intervaly spolehlivosti pro vzorky HIV-1 podtypu B v EDTA plazmé

Vzorek Sarze LOD (kopie/ml) 95% Cl
Sarze 1 21,1 16,1-26,0
WHO Sarze 2 14,3 11,2-17,5
Sarze 3 19,0 14,3-23,7
VQA Sarze 1 15,5 12,5-18,6
16 Xpert® HIV-1 Viral Load
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Vzorek Sarze LOD (kopie/ml) 95% ClI
Sarze 2 14,0 11,2-16,7
Sarze 3 16,3 13,0-19,5
Sarze 1 24,0 18,1-29,9
Klinicky vzorek 1 Sarze 2 25,5 19,5-31,5
Sarze 3 23,1 17,5-28,7
Sarze 1 20,3 15,8-24,7
Klinicky vzorek 2 Sarze 2 15,4 12,0-18,7
Sarze 3 28,5 21,3-35,7
Sarze 1 18,8 14,6-23,1
Vzorek bunécné Sarze 2 20,0 15,6-24,4
kultury _
Sarze 3 32,0 24,7-39,3

LOD pro referenéni material VQA byl potvrzen také v ACD plazmé pomoci jedné $arZe reagencii. Odhad LOD pro vzorek
VQA HIV-1 podtypu B v ACD plazmé byl 15,8 kopii/ml (95% CI 12,1-19,5).

LOD pro HIV-1 podtyp B v EDTA plazmé byl vyhodnocen analyzou probit se dvéma rtiznymi sadami standardu a tfemi

Sarzemi soupravy testu :

e [OD s 3. mezinarodnim standardem WHO: 18,3 kopii/ml (95% CI 15,9-20,8)
e LOD s referenénim materialem VQA: 15,3 kopii/ml (95% CI 13,5-17,0)

Analyza miry zasahu ukazuje miru pozitivity > 95 % pii 40 kopiich/ml pro vSechny testované materialy HIV-1 podtypu B,
Yy ry J p y p p

jak uvadi Tabulka 3. Stanoveny LOD testu je 40 kopii/ml pro HIV-1 podtyp B v EDTA a ACD plazmé.

Tabulka 3. LOD testu pro vzorky HIV-1 podtypu B v EDTA plazmé

Nominalni
Vzorek koncentrace Pocet replikatt Pocet pozitivnich | Mira pozitivity (%)
(kopie/ml)

1 72 10 14

2,5 72 18 25

5 72 40 56

WHO

10 72 55 76

20 72 65 90
40 72 72 100

1 72 5 7

2,5 72 20 28

5 72 30 42

VQA 7,5 72 50 69
10 72 61 85

20 72 67 93
40 72 72 100

1 72 11 15

Klinicky vzorek 1

2,5 72 20 28
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Nominalni
Vzorek koncentrace Pocet replikata Pocet pozitivnich | Mira pozitivity (%)
(kopie/ml)

5 72 38 53

10 72 49 68

20 72 69 96

40 72 69 96

1 72 8 11

2,5 72 17 24

5 71 27 38

Klinicky vzorek 2

10 72 47 65

20 72 62 86
40 72 72 100

1 72 4 6

2,5 72 17 24

Vzorek bunééné S 72 30 42
kultury 10 72 46 64

20 72 64 89

40 72 70 97

Navic byla s jednou Sarzi soupravy testu analyzovana fedéni zasobnich bunéénych kultur nebo klinickych vzorki
ptedstavujicich HIV-1 skupinu M podtypy A, C-D, F-H, J, K, CRF- A/B, CRF-A/E, CRF-A/G, skupinu O a skupinu N

v negativni lidské EDTA plazmé v 24 replikatech na kazdou hladinu koncentrace. Pfifazeni nominalni koncentrace

k zésobnim bunécnym kulturam a klinickym vzorkdm bylo provedeno pomoci testu Abbott RealTime HIV-1. Analyza miry
zéasahu ukazuje pozitivitu > 95 % pro vSechny podtypy a skupiny pti koncentraci 40 kopii/ml, jak uvadi Tabulka 4.

Tabulka 4. Analyza miry zasahu LOD testu pro vzorky HIV-1 jiného podtypu nez B v EDTA plazmé

Nejnizsi hladina
Skupina Podtyp koncentrace > 95% Mira zasahu (%)
mira zasahu (kopie/ml)
Skupina M A 20 96
Skupina M C 40 100
Skupina M D 20 100
Skupina M F 40 100
Skupina M G 40 96
Skupina M H 20 96
Skupina M J 20 100
Skupina M K 40 96
Skupina M CRF A/B 20 100
Skupina M CRF A/E 20 96
Skupina M CRF A/G 40 96
Skupina N Neuplatiiuje se 10 100
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Nejnizsi hladina
Skupina Podtyp koncentrace > 95% Mira zasahu (%)
mira zasahu (kopie/ml)
Skupina O- Neuplatiiuje se 20 100
Skupina O° Neuplatriuje se 20 100
Skupina O° Neuplatriuje se 10 100

a  Tfirizné izolaty

17.2 Limit kvantifikace

svxr

preciznosti a pravdivosti, a stanovuje se pomoci celkové analytické chyby (TAE). TAE byla vypocitana pomoci odhada
stanovenych analyzou dat ze studie LOD (standardy WHO a VQA) a studie preciznosti/reprodukovatelnosti dle smérnice
CLSIE17-A2.19

TAE pro fedéni, kterda méla pozorovanou koncentraci na limitu detekce testu 40 kopii/ml (1,60 log;o) nebo v jeho blizkosti,
uvadi Tabulka 5. TAE byla odhadnuta dvéma riznymi metodami. Vysledky analyzy TAE ukazuji, Ze test Xpert HIV-1 VL
dokaze zjistit koncentraci 40 kopii/ml (1,60 log)) s pfijatelnou pravdivosti a preciznosti, tj. LOQ testu Xpert HIV-1 VL je
40 kopii/ml.

Tabulka 5. Odhady log kopii/ml celkové analytické chyby (TAE) testu HIV-1 VL

Koncentrace Celkova TAE®
(log kopii/ml) sméro- i TAE®
Vf°5?" SarzeDL| N Odchylka| datna | @Psolutni | gopr )
(studie) Oceka- | Pozoro- odchylka [°dchylka +| "5 sp)
vana vana (SD) (2 x SD)
L. DL6 72 2,00 1,96 0,04 0,19 0,43 0,55
Referencni
material DL7 71 2,00 1,91 0,09 0,19 0,46 0,53
preciznost)
DL8 72 2,00 1,92 0,08 0,21 0,51 0,60
L. DL6 70 1,60 1,56 0,04 0,22 0,48 0,62
Referencni
material DL7 71 1,60 1,53 0,08 0,28 0,64 0,80
preciznost)
DL8 71 1,60 1,54 0,06 0,22 0,50 0,62
DL6 24 1,60 1,53 0,07 0,23 0,52 0,65
WHO DL7 24 1,60 1,39 0,21 0,24 0,68 0,67
(LOD) £ 3 i 3 b t
DL8 24 1,60 1,49 0,11 0,19 0,48 0,52
DL6 24 1,60 1,61 0,00 0,18 0,37 0,51
VQA
(LOD) DL7 24 1,60 1,54 0,06 0,26 0,58 0,74
DL8 24 1,60 1,58 0,02 0,26 0,54 0,73

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

Vysledky analyzy TAE ukazuji, ze test Xpert HIV-1 VL dokaze zjistit koncentraci 40 kopii/ml (1,60 logio) s pfijatelnou
pravdivosti a preciznosti.
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17.3 Preciznost/reprodukovatelnost

Preciznost/reprodukovatelnost testu Xpert HIV-1 VL byla stanovena analyzou paralelnich fedéni referencniho materialu
HIV-1 (HIV-1 podtyp B) v HIV-1 negativni EDTA plazmé. Pouzity referen¢ni material byl zkalibrovan na 3. mezindrodni
standard WHO pro HIV-1 (k6éd NIBSC: 10/152). Studie byla zaslepenou, porovnavaci studii zahrnujici dvé pracovisté

a pouzivala sedmiclenny panel referenéniho materialu HIV-1 v HIV-1 negativni EDTA plazmé s koncentracemi RNA, které
pokryvaly kvantifika¢ni rozsah testu Xpert HIV-1 VL. Dva operatofi na kazdém ze dvou pracovist’ studie testovali jeden
panel dvaceti jedna vzorkil jednou denné po dobu Sesti testovacich dnti. Jedno pracovisté pouzivalo ptistroj Infinity-80

a druhé pracovisté pouzivalo pfistroje GeneXpert Dx. Pro studii byly pouzity tii Sarze reagencii testu Xpert HIV-1 VL.
Preciznost/reprodukovatelnost byla vyhodnocena v souladu s dokumentem CLSI EP5-A2 ,,Evaluation of Precision
Performance of Clinical Chemistry Devices; Approved Guideline*.2! Vysledky preciznosti pro kazdou $arZi soupravy a pro
ti'i Sarze souprav dohromady uvadi Tabulka 6.

Tabulka 6. Preciznost testu Xpert HIV-1 VL dle Sarze a celkem pro tfi Sarze

P . Celkova preciznost
Ocekavana Celkova preciznost dle Sarze P
koncentrace 3 Sarze
RNA HIV-1 — — —
(log1o Sarze 1 Sarze 2 Sarze 3 Celkem
kopii/ml a a a a
pii/mi) sD oV’ sD cv’ sD cv’ sD cv’
1,60 0,24 58,6 % 0,29 73,6 % 0,23 57,6 % 0,25 62,5 %
2,00 0,20 48,8 % 0,20 47,3 % 0,22 53,1 % 0,20 49,1 %
3,00 0,10 22,6 % 0,08 18,2 % 0,10 22,6 % 0,09 20,5 %
4,00 0,06 13,7 % 0,07 17,3 % 0,09 19,8 % 0,07 17,1 %
5,00 0,06 13,8 % 0,07 16,3 % 0,08 17,7 % 0,08 17,8 %
6,00 0,05 12,4 % 0,07 15,3 % 0,07 16,2 % 0,08 19,3 %
7,00 0,06 14,3 % 0,07 15,5 % 0,09 21,5 % 0,10 22,6 %

a Celkova SD v logo.

b CV*je lognormalni CV, ziskany timto vzorcem: lognormalni CV(%) = sqrt(10*[SD*2 * In(10)] - 1) * 100CV(%) = procentualni
varia¢ni koeficient; SD = smérodatna odchylka; sqrt = druha odmocnina

Reprodukovatelnost testu Xpert HIV-1 VL byla vyhodnocena pomoci hierarchické analyzy ANOVA s podminkami pro
pracovisté/pfistroj, Sarzi, den, operatora/cyklus a v ramci cyklu. Byly vypocteny smérodatné odchylky a procenta variability
zpusobené kazdou slozkou transformovanych koncentraci log;o HIV-1 (viz Tabulka 7).

Tabulka 7. Prispévek testu Xpert HIV-1 VL k celkové odchylce a celkova preciznost

Hnﬁ??rong:::ii;grﬁl) Prispévek k SD celkové odchylky (CV%) p::eec::(z?‘l‘:)ést
Oeka. [Skuteé- . Pracovisté Sarze Den 02;;3:;# Vcl?krrud Celkem
vana ?a, N
prumer SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | cV*
1,60 | 1,54 | 212 [ 0,00 |0,0 %[ 0,00 0,0 %| 0,00 [0,0 %| 0,09 [11,7 %| 0,23 [88,3 %| 0,25 62,5 %
2,00 | 1,93 | 215 | 0,00 [0,0 %[ 0,00 |0,0 %| 0,00 [0,0 %| 0,04 (4,8 %| 0,20 P5,2 % 0,20 §9,1 %
3,00 | 2,98 | 215 | 0,01 [0,9%] 0,01 |1,2%| 0,00 |0,0 %| 0,01 [2,6 %| 0,09 P5,3 % 0,09 [20,5 %
4,00 | 3,98 | 214 | 0,00 (0,0 %[ 0,01 |3,5%]| 0,01 [1,7 %| 0,02 [9,1 %| 0,07 85,7 % 0,07 17,1 %
5,00 | 4,99 | 213 | 0,00 [0,0 %] 0,04 21,8 % 0,00 |0,0 %| 0,03 (15,0 % 0,06 3,2 % 0,08 [17,8 %
6,00 | 596 | 215 | 0,00 [0,0 %] 0,05 42,1 % 0,02 |4,4 %| 0,02 (6,9 %| 0,06 46,7 % 0,08 [19,3 %
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Koncentrace RNA Prispévek k SD celkové odchylky (CV%) Celkova

HIV-1 (log4o kopii/ml) preciznost
< - & s Operator/ V ramci
Oceki- Skut'ec . Pracovisté Sarze Den cyklus cyklu Celkem
vana ?av N
prumer SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | (%) | SD | cV’
7,00 | 6,94 213 | 0,00 {0,0 %| 0,07 ¥5,3 % 0,01 (0,9 %| 0,02 [5,3 %| 0,07 ¥8,5% 0,10 R2,6 %

a  Pocet platnych replikatd v testovacim rozsahu

b CV*je lognormalni CV, ziskany timto vzorcem: lognormalni CV(%) = sqrt(10°[SD”2 * In(10)] - 1) * 100CV(%) = procentualni
variaéni koeficient; SD = smérodatna odchylka; sqrt = druhd odmocnina

17.4 Linearni rozsah

Lineérni rozsah testu byl stanoven analyzou deviti¢lenného panelu v rozsahu od 30 (1,48 logjo) do 1 x 107 (7 log;o) kopii/
ml pfipravenych paralelnim fedénim referenéniho materialu HIV-1 (HIV-1 podtyp B) v HIV-1 negativni EDTA plazmé.
Pouzity referencni material byl zkalibrovan na 3. mezinarodni standard WHO pro HIV-1 (k6d NIBSC: 10/152). Dva
operatofi testovali panel ve tiech replikatech v prabehu tii riznych dnti pomoci jedné Sarze soupravy. Dale byl stejny panel
testovan ve tiech replikatech v pribéhu jednoho dne pomoci dvou dalSich Sarzi soupravy, takze celkem bylo otestovano

30 replikat kazdého ¢lenu panelu. Analyza linearity byla provedena podle smérnice CLSI EP06-A.22 Obrazek 8 uvadi
sloucené vysledky pro vSechny tfi Sarze. Test je linearni v rozsahu od 30 (1,5 logjo) do 1 x 10E7 (7 logo) kopii/ml

s hodnotou R2 0,9935.

Linearita

B

? =
_ y = 1.0099x - 0.0775
£ 6- R* =0.9935 -
o
L2 5 -
g
= 4
S
> 3
I
5 2
k5
s 1
by

0 T T T 1

] 1 2 3 4 5 6 7 B
Nominalni koncentrace, log kopii/ml

Obrazek 8. Linearita testu

17.5 Analyticka reaktivita (inkluzivita)

Analyticka reaktivita testu byla vyhodnocena testovanim supernatanti bunéénych kultur, které reprezentovaly HIV-1
skupinu M podtypy A-D, F-H, CRF A/G a A/E, skupinu N a skupinu O. Supernatantim bunéénych kultur byly pfifazeny
nominalni koncentrace pomoci testu Abbott HIV-1 RealTime. Kazdy supernatant bunééné kultury byl nafedén na
koncentrace 1 x 102, 1 x 104 a 1 x 10° kopii/ml v HIV-1 negativni EDTA plazmé&. Kazda koncentrace byla testovana v Sesti
replikatech v pribéhu jednoho dne pomoci jedné Sarze soupravy testu . Primérné log)( koncentrace ziskané s testem pro
vSechny podtypy a skupiny byly porovnany s nominalnimi log;( koncentracemi. Vysledky, které uvadi Obrazek 9, ukazuji
rovnocennou funkénost u vSech testovanych zastupcti podtyptt HIV-1 skupiny M a skupiny O. Primémeé log; vysledky pro
vSechny testované podtypy a skupinu O se nachazely v rameci +/-0,5 logo od pfifazené vstupni koncentrace.
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O log nominalni koncentrace, log kopii/ml

® Vysledek HIV VL, log kopii/ml

B8O

7.0

6.0

5.0

4.0

3.0

koncentrace kopii/ml

2.0

10

00

D
Podtyp

AE

Obrazek 9. Inkluzivita testu

17.6 Analyticka specificita (exkluzivita)

" =
0D O
N |
O

I
O O
M M

Analyticka specificita testu Xpert HIV-1 VL byla vyhodnocena ptfidanim nakultivovaného organismu o vstupni koncentraci
5 x 10% &astic nebo kopii/ml do HIV-1 negativni EDTA plazmy a do plazmy, kterd obsahovala 1 000 kopii/ml referenéniho

materialu HIV-1 (HIV-1 podtyp B). Testované organismy uvadi Tabulka 8.

Tabulka 8. Organismy pro analytickou specificitu

Virus lidské imunodeficience 2

Virus hepatitidy B

Lidsky T-lymfotropni virus 1

Virus hepatitidy C

Lidsky T-lymfotropni virus 2

Herpes simplex virus 1

Candida albicans

Herpes simplex virus 2

Cytomegalovirus

Lidsky herpesvirus 6

Virus Epsteina-Barrové

Chripka typu A

Virus hepatitidy A

Staphylococcus aureus

Z4dny z testovanych organismi nevykazoval pii testovani pomoci testu Xpert HIV-1 VL zkiiZenou reaktivitu a viechny
pozitivni HIV-1 replikaty vedly k titrim v ramci £0,5 log od HIV-1 pozitivni kontroly.
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17.7 Potencialné interferujici latky

Byla hodnocena citlivost testu Xpert HIV-1 VL na interferenci zpisobovanou zvySenymi hladinami endogennich latek,
1éky ptedepisovanymi pacientim infikovanym HIV-1 a markery autoimunitnich onemocnéni. Testovala se HIV-1 negativni
EDTA plazma a plazma obsahujici 1 000 kopii/ml referenéniho materialu HIV-1 (HIV-1 podtyp B).

Zvysené hladiny endogennich latek, které uvadi Tabulka 9, neinterferovaly s kvantifikaci testu Xpert HIV-1 VL ani
neovliviiovaly jeho specificitu.

Tabulka 9. Testované endogenni latky a koncentrace

Latka Testovana koncentrace
Albumin 9 g/di
Bilirubin 20 mg/dl
Hemoglobin 500 mg/dl
Lidska DNA 0,4 mg/dl
Triglyceridy 3 000 mg/dI

Lékové slozky, které uvadi Tabulka 10, neinterferovaly s kvantifikaci testu Xpert HIV-1 VL ani neovliviiovaly jeho
specificitu pfi testovani na trojnasobku vrcholovych koncentraci v péti 1ékovych panelech.

Tabulka 10. Testované Iékové panely

Panel Léky
Kontrola Neuplatriuje se
1 Zidovudin, saquinavir, ritonavir, klarithromycin
2 Abakavir sulfat, peginterferon 2b, ribavirin
3 Tenofovir-dis.oproxil-fl,!marfélt, Iamivudip (3TC), indinavir sulfat, ganciklovir,
valganciklovir HCI, aciklovir, raltegravir

4 Stavudin (d4T), efavirenz, lopinavir/ritonavir, enfuvirtid (T-20), ciprofloxacin
5 Nevirapin, nelfinavir mesylat, azithromycin, valaciklovir HCI
6 Fosamprenavir kalcium, interferon alfa-2b

Testovani vzorkt od péti jedinct pozitivnich na marker autoimunitnich onemocnéni, kterymi byly systémovy lupus
erythematosus (SLE), antinuklearni protilatky (ANA) nebo revmatoidni faktor (RF), nevykazovalo Zadnou interferenci
s testem Xpert HIV-1 VL.
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17.8 Ekvivalence antikoagulantimatric (EDTA, PPT-EDTA a ACD)

Pro kazdy z antikoagulanti (EDTA, PPT-EDTA a ACD) byly odebrany vzorky od 25 odpovidajicich HIV-1 pozitivnich
jedincti a 25 odpovidajicich HIV-1 negativnich vzorkt. Tyto vzorky byly otestovany jednou Sarzi soupravy testu .

Jak znézornuji Obrazek 10 a Obrazek 11, test prokazal rovnocenny vykon mezi antikoagulanty EDTA a ACD a mezi
antikoagulanty EDTA a PPT-EDTA. U vSech HIV-1 pozitivnich vzorki odebranych do média ACD nebo PPT-EDTA byly
pii testovani testem ziskany koncentrace RNA HIV-1 v ramei £0,5 log;( kopii/ml od HIV-1 pozitivnich vzorkti odebranych
do média EDTA. Zadny z 25 odpovidajicich HIV-1 negativnich vzork® nebyl testem detekovén.

[
y = 1.0092x + 0.0305
R? =0.994
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X
[®)]
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1 .
1 2 3 4 5 5
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Obrazek 10. Bodovy diagram log kopii/ml ACD oproti log kopii/ml EDTA
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Obrazek 11. Bodovy diagram log kopii/ml PPT-EDTA oproti log kopii/ml EDTA

18 Omezeni

e Test cili na jednu konzervovanou ¢ast regionu LTR pomoci kombinace nékolika oligonukleotidi, které jsou navrzené
tak, aby se vypotadaly s polymorfismy v genomu. Vzacné mutace, vymeény bazi, delece nebo inzerce v regionu
LTR testu Xpert HIV-1 VL mohou ovlivnit vazani primeri a/nebo sond, coz mtize vést k nizké kvantifikaci nebo
nedetekovani viru. Doporucuje se, aby uzivatelé brali pii vyhodnocovani vysledkii virové zatéze HIV-1 tyto udalosti
v potaz. Pokud vysledky testu Xpert HIV-1 VL znaci potlaceni viru za situace, kdy Spatné dodrzovani 1écby,
doprovodna laboratorni data nebo jiné klinické informace vzbuzuji obavy o skryté virémii, mize byt nutné provést
dalsi testovani pomoci jinych technologii, které cili na jiné ¢asti genomu. Pokud laboratot méni metodu testovani HIV
z jedné technologie na jinou, doporucuje se, aby provedla studie korelace metod, protoze rozdily mezi platformami
a technologiemi mohou zptisobovat proménlivé vysledky virové zatéze HIV.

e Test Xpert HIV-1 VL byl validovan pouze pro pouziti s EDTA a ACD plazmou. Testovani jinych typt vzorkl timto
testem muize vést k nepfesnym vysledktim.

o Test Xpert HIV-1 VL byl validovan pouze pro pouziti s K2 EDTA (véetné¢ PPT-EDTA) a ACD plazmou. Pouziti tohoto
testu k analyze jinych typl vzorkti miZze vést k nepfesnym vysledktim.

e Negativni vysledek testu nevylucuje infekci HIV-1. Proto by se tento test nemél pouzivat jako diagnosticky test pro
potvrzeni piitomnosti infekce HIV-1.

e Pacienti, ktefi podstoupili terapii CAR-T, mohou vykazovat pozitivni vysledky testu Xpert (HIV-1 Qual XC, HIV-1 VL,
atd.) v disledku pfitomnosti cilené LTR v urcitych produktech chimérickych antigennich receptorti T-lymfocyti (CAR-
T). U osob, které podstoupily 1écbu CAR-T, by mélo byt provedeno dalsi potvrzujici testovani ke zjisténi stavu HIV
pacienta.
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19 Vykonnostni charakteristiky — klinicky vykonklinicky
vykon

19.1 Specificita

Specificita testu byla vyhodnocena pomoci 109 vzorki EDTA plazmy od HIV-1 negativnich darcti krve. Zadny ze
109 testovanych vzorkl nebyl testem detekovan, coz piedstavuje 100% specificitu (95% CI = 96,7-100,0).

19.2 Korelace metod

Byla provedena studie zahrnujici vice pracovist k vyhodnoceni vykonu testu v porovnani s testem Abbott HIV-1 RealTime
(srovnavaci test) s pouzitim Cerstvych a zmrazenych vzorki lidské plazmy odebranych od jedinct infikovanych HIV-1.

Ze 724 zpusobilych vzorku (kazdy od jiného darce) bylo 519 (71,7 %) vzorkt odebrano od subjektl muzského pohlavi.
Primérny vek byl 44,5 + 11,3 let, rozsah byl 18 az 83 let.

Ze 724 vzork jich 390 bylo v kvantifikacnim rozsahu obou testil, véetné 47 non-B podtypt HIV-1 skupiny M, které
zahrnovaly A-like, C a C-like, D, F, G, H, J, AE, AG a rtizné dalsi cirkulujici rekombinantni formy (CRF). Demingova
regrese ukazuje velmi dobrou korelaci mezi testem a srovnavaci metodou se smérnici 1,0589 a prisecikem 0,1771. Hodnota
R2 byla 0,9696.

Test Xpert oproti srovnavaci metodeé (log kopii/ml)

70

6.5

Demingy = 0,1771 + 1,0589x & .
50 2 =-0,9696

55 |
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35
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2.3 |

i0 ¢
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Srovnavaci metoda

—— Linie bez odchylky
----- Linearni (Dem. reg.)

Obrazek 12. Vykon testu v porovnani se srovnavaci metodou

26 Xpert® HIV-1 Viral Load
301-3068-CS, Rev. N



Xpert® HIV-1 Viral Load

20 Literatura

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Barre-Sinoussi F, Chermann JC, Rey F, et al. Isolation of a T-lymphotropic retrovirus from a patient at risk for acquired
immune deficiency syndrome (AIDS). Science 1983;220:868-871.

Popovic M, Sarngadharan MG, Read E, et al. Detection, isolation and continuous production of cytopathic retroviruses
(HTLV-I) from patients with AIDS and pre-AIDS. Science 1984;224:497-500.

Gallo RC, Salahuddin SZ, Popovic M, et al. Frequent detection and isolation of cytopathic retroviruses (HTLV-I) from
patients with AIDS and at risk for AIDS. Science 1984;224:500-503.

Curran JW, Jaffe HW, Hardy AM, et al. Epidemiology of HIV infection and AIDS in the United States.

Science 1988;239:610-616.

Schochetman G, George JR, editors. AIDS testing: a comprehensive guide to technical, medical, social, legal, and
management issues. 2nd ed. New York: NY Springer-Verlag; 1994.

Nduati R, John G, Mbori-Ngacha D, et al. Effect of breastfeeding and formula feeding on transmission of HIV-1: a
randomized clinical trial. Journal of the American Medical Association 2000;283:1167—-1174.

Perelson AS, Neumann AU, Markowitz M, Leonard JM, Ho DD. HIV-1 dynamics in vivo: virion clearance rate,
infected cell life-span, and viral generation time. Science 1996; 271:1582-1586.

Wei X, Ghosh SK, Taylor ME, Johnson VA, Emini EA, Deutsch P, Lifson JD, Bonhoeffer S, Nowak MA, Hahn BH, et
al. Viral dynamics in human immunodeficiency virus type 1 infection. Nature 1995; 373:117-122.

Ho DD, Neumann AU, Perelson AS, Chen W, Leonard JM, Markowitz M. Rapid turnover of plasma virions and CD4
lymphocytes in HIV-1 infection. Nature 1995; 373:123-126.

Katzenstein DA, Hammer SM, Hughes MD, Gundacker H, Jackson JB, Fiscus S, Rasheed S, Elbeik T, Reichman

R, Japour A, Merigan TC, Hirsch MS. The relation of virologic and immunologic markers to clinical outcomes after
nucleoside therapy in HIV-infected adults with 200 to 500 CD4 cells per cubic millimeter. AIDS Clinical Trials Group
Study 175 Virology Study Team. N Engl J Med 1996; 335:1091-1098.

Mellors JW, Munoz A, Giorgi JV, Margolick JB, Tassoni CJ, Gupta P, Kingsley LA, Todd JA, Saah AJ, Detels R, Phair
JP, Rinaldo CR, Jr. Plasma viral load and CD4+ lymphocytes as prognostic markers of HIV-1 infection. Ann Intern
Med 1997; 126:946-954.

Mellors JW, Rinaldo CR, Jr., Gupta P, White RM, Todd JA, Kingsley LA. Prognosis in HIV-1 infection predicted by
the quantity of virus in plasma. Science 1996; 272:1167-1170.

O'Brien WA, Hartigan PM, Martin D, Esinhart J, Hill A, Benoit S, Rubin M, Simberkoff MS, Hamilton JD. Changes in
plasma HIV-1 RNA and CD4+ lymphocyte counts and the risk of progression to AIDS. Veterans Affairs Cooperative
Study Group on AIDS. N Engl J Med 1996; 334:426-431.

Ruiz L, Romeu J, Clotet B, Balague M, Cabrera C, Sirera G, Ibanez A, Martinez-Picado J, Raventos A, Tural C, Segura
A, Foz M. Quantitative HIV-1 RNA as a marker of clinical stability and survival in a cohort of 302 patients with a
mean CD4 cell count of 300 x 10(6)/1. Aids 1996; 10:F39-44.

Saag MS, Holodniy M, Kuritzkes DR, O'Brien WA, Coombs R, Poscher ME, Jacobsen DM, Shaw GM, Richman DD,
Volberding PA. HIV viral load markers in clinical practice. Nat Med 1996; 2:625-629.

Centers for Disease Control and Prevention. Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories. Richmond JY
and McKinney RW (eds) (1993). HHS Publication number (CDC) 93-8395.

Clinical and Laboratory Standards Institute. Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired
Infections; Approved Guideline. Dokument M29 (viz posledni vydani).

NARIZENT EVROPSKEHO PARLAMENTU A RADY (ES) & 1272/2008 ze dne 16. prosince 2008 o klasifikaci,
oznacovani a baleni latek a smési, 0 zméné a zruseni smérnic 67/548/EHS a 1999/45/ES a o zmén¢ nafizeni (ES)

¢. 1907/2006.

Occupational Safety and Health Standards, Hazard Communication, Toxic and Hazard Substances (March 26, 2012)
(29 C.FR., pt. 1910, subpt. Z).

Clinical and Laboratory Standards Institute. Evaluation of Detection Capability for Clinical Laboratory Measurement
Procedures; Approved Guideline. Document EP17-A2 (Second Edition). Wayne, PA: Clinical Laboratory Standards
Institute; 2012

Clinical and Laboratory Standards Institute. Evaluation of Precision Performance of Clinical Chemistry Devices;
Approved Guideline. Document EP5-A2.

Clinical and Laboratory Standards Institute. Evaluation of the Linearity of Quantitative Measurement Procedures: A
Statistical Approach; Approved Guideline. NCCLS document EP06-A [ISBN 1-56238-498-8]. NCCLS, 940 West
Valley Road, Suite 1400, Wayne, PA 19087-1898 USA, 2003.

Xpert® HIV-1 Viral Load 27
301-3068-CS, Rev. N



Xpert® HIV-1 Viral Load

21 Ustredi spoleénosti Cepheid a ekonomické subjekty

Podnikova centrala

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

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

Evropska centrala

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

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

Oficialni vyrobce

il

Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna
Sweden

Zplnomocnény zastupce

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

Dovozce

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

22 Technicka pomoc

Drive, nez kontaktujete technickou podporu spole¢nosti Cepheid, ptipravte si nasledujici informace:

e Nazev produktu
o Cislo sarze
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e Sériové Cislo piistroje
e Chybové zpravy (pokud je to relevantni)
e Verze softwaru a (pokud je to relevantni) Cislo servisniho $titku pocitace

Zavazné incidenty spojené s testem hlaste spolecnosti Cepheid a pfislusnému organu ¢lenského statu, ve kterém
k zavaznému incidentu doslo.

Technicka podpora pro Spojené staty
Telefon: + 1 888 838 3222 E-mail: techsupport@cepheid.com

Technicka podpora pro Francii
Telefon: + 33 563 825 319 E-mail: support@cepheideurope.com

Kontaktni informace pro ostatni kancelare spole¢nosti Cepheid jsou k dispozici na nasich webovych strankach na adrese
www.cepheid.com nebo www.cepheidinternational.com na kart¢ PODPORA (SUPPORT). Vyberte moznost Kontaktujte nas
(Contact Us).

Kontaktni informace na v§echny kancelafe technické podpory spole¢nosti Cepheid jsou uvedeny na nasem webu:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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23 Tabulka znacek

Znacka Vyznam
REF Katalogové &islo
C € Oznaceni CE — Evropska shoda
IVD Zdravotnicky prostfedek pro diagnostiku in vitro
® Nepouzivat opétovné
LOT Kod Sarze

(]
o |

Ctéte navod k pouZiti

Pozor

Vyrobce

Zeme vyroby

Obsahuje dostate¢né mnozstvi pro n testl

Kontrola

Datum expirace

Teplotni limit

Biologicka rizika

@@%Dﬂl@@‘%

Varovani

CH |REP

Zplnomocnény zastupce ve Svycarsku

E

Dovozce
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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 Historie revizi

Popis zmén: Z 301-3068 rev. M na rev. N

Ukel: Uptesnéni, Ze zkumavky K2 EDTA jsou typem zkumavek EDTA, které jsou validovany pro pouZiti s testem Xpert

HIV-1 VL.

Cast

Popis zmény

Odbér, preprava

a skladovani Text ,EDTA® byl nahrazen textem ,K2 EDTA®.
vzork(
Text ,Test Xpert HIV-1 VL byl validovan pouze pro pouziti s EDTA a ACD plazmou.
Testovani jinych typu vzorkd timto testem maze vést k nepfesnym vysledkim.” byl
Omezeni nahrazen textem pomoci ,Test Xpert HIV-1 VL byl validovan pouze pro pouziti s K2

EDTA (véetné PPT-EDTA) a ACD plazmou. Pouziti tohoto testu k analyze jinych typu

vzorkd mGze vést k nepfesnym vysledkdm.*

Technicka pomoc

Aktualizovano na standardni rozvrzeni.

Historie revizi

Aktualizovana ¢ast Historie revizi.

Xpert® HIV-1 Viral Load
301-3068-CS, Rev. N

31



	Prohlášení o ochranných známkách, patentech a autorských právech
	Xpert® HIV-1 Viral Load
	1 Vlastnický název
	2 Běžný nebo obvyklý název
	3 Určené použití
	4 Souhrn a vysvětlení
	5 Princip postupu
	6 Reagencie a přístroje
	6.1 Dodané materiály

	7 Skladování a manipulace
	8 Požadované materiály, které nejsou součástí dodávky
	9 Varování a bezpečnostní upozornění
	10 Chemická nebezpečí18,19
	11 Odběr, přeprava a skladování vzorků
	12 Postup
	12.1 Příprava vzorku
	12.2 Příprava kazety

	13 Zpracování testu
	13.1 GeneXpert Dx System
	13.1.1 Spuštění testu
	13.1.2 Zobrazení a tisk výsledků

	13.2 GeneXpert Edge System
	13.2.1 Spuštění testu
	13.2.2 Zobrazení a tisk výsledků

	13.3 GeneXpert Infinity System
	13.3.1 Spuštění testu
	13.3.2 Zobrazení a tisk výsledků


	14 Kontrola kvality
	15 Interpretace výsledků
	16 Opakované testy
	16.1 Důvody k opakování testu
	16.2 Postup při opakování testu

	17 Funkční charakteristiky
	17.1 Limit detekce
	17.2 Limit kvantifikace
	17.3 Preciznost/reprodukovatelnost
	17.4 Lineární rozsah
	17.5 Analytická reaktivita (inkluzivita)
	17.6 Analytická specificita (exkluzivita)
	17.7 Potenciálně interferující látky
	17.8 Ekvivalence antikoagulantůmatric (EDTA, PPT-EDTA a ACD)

	18 Omezení
	19 Výkonnostní charakteristiky – klinický výkonklinický výkon
	19.1 Specificita
	19.2 Korelace metod

	20 Literatura
	21 Ústředí společnosti Cepheid a ekonomické subjekty
	22 Technická pomoc
	23 Tabulka značek
	24 Historie revizí


