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HcxibyunBo 3a in vitro [UjarHOCTUYKY YHOTPEOy.

1 BnacHMYKM Ha3uB

Xpert® HPV v2

2 YecTo unm yobu4yajeHo nme

Xpert HPV v2

3 Namena

3.1 NpeaBuheHa HameHa

Tect Xpert® HPV v2, koju ce o6aBiba Ha CHCTEMHUMA GeneXpert®, j€ ayToMaTHU30BaH, KBAIUTATUBAH, i1 Vitro TECT 3a
otkpuBame perrnoHa E6/E7 JIHK renoma Bupyca U3 BUCOKOPU3HUYHOT XyMaHoT namuiioMa Bupyca (XI1B) y y3opuuma
nanujenara. Tect cnpoBoau MynTHIuiekcHy amiutindukanyjy mubHe JJHK nomohy nanyane peakuuje nonuMepase (eHII.
Polymerase Chain Reaction, PCR) y peannom Bpemeny 14 tunosa Bucokopusuysor XI1B-a y jennoj ananusu. Xpert HPV
v2 nocedHo unentndukyje tunose XI1B 16 u XIIB 18/45 y nBa paznnunTa KaHajia OTKpUBama U 1aje n3senraj o 11
Jpyrux BUcokopusuuHux tunosa (31, 33, 35, 39, 51, 52, 56, 58, 59, 66 u 68) y okBUpy 00jeqHMEBEHOT pe3yaTaTa. Y30piu cy
orpanmnyeHy Ha hennje rpimuha Marepuue npuxymubsere y PreservCyt® pacreopy (Hologic Corp.). Y3opiu rpiuha marepuiie
npuKyIubeHn y PreservCyt pacTBopy Koju Cy IIPETXOIHO TPETHPaHH IianujaaHoM cuphetHom kucennHoM (GAA) paau nuze
BHUIIIKA [[PBCHUX KPBHUX 3pHAIIA 32 IUTOJOIIKH Iperien Takohe cy motBplenu 3a ynorpedy ca Tectom Xpert HPV v2.

o Tect Xpert HPV v2 ce moxke kopuctutu ca [Tama y30pkom 3a mpolieHy NPHCYCTBa WK OCYCTBa TeHoTHIoBa 16 1 18/45
U IPYTHX BUCOKOPHU3NYHHX reHoTunoBa XI1B-a kox oxpaciux xeHa KoJ| KOjux MocToju noBehaHu pU3MK Of HaCTaHKa
paka rpyimha mMaTepuIie Wik UMajy OoIecT BUCOKOT CTEIeHa.

e Tect Xpert HPV v2 ce Mmoxe KOPUCTUTH Kao IIPUMAPHU CKPUHHHT TECT IPBE JIMHMUjE 3a HACHTU(DHUKALN]Y OIPACIHX
JKeHa Koje cy moj nmoBehaHuM pU3HMKOM OJ1 pa3Boja paka rpianha MaTepulie WiIn MPUCYCTBa OOJIECTH BUCOKOT CTEIEHA.

Oge unpopmanyje, 3ajemHo ca JEKapCKOM MPOLICHOM MalMjeHTOBE UCTOpHUje OoaecTH, IpyruM hakTopuma pU3uKa u
CTPYYHHM CMEPHHLIAMA, MOTY C€ KOPHCTHTH 3a 30pUIbaBabe MaljeHTa.

3.2 NpeasuheHn KOPUCHUK/OKpPYKEHE

Tect Xpert HPV v2 je HamemeH fa ra 00aBibajy 34paBCTBEHH PaIHUAIH 00ydeHH 3a yroTpedy Tecta. OBaj TECT je HAMEHEeH
3a ymotpely y 1abopaTopuju.

4 Sazetak i objasnjenje

Perzistentna infekcija visokorizicnim HPV-om je glavni uzro¢nik cervikalnog karcinoma i prekursor za cervikalnu
intraepitelnu neoplaziju (CIN). Na prisustvo HPV-a je ukazano u vise od 99% cervikalnih karcinoma §irom sveta.Procenjuje
se da je HPV odgovoran za vi§e od 90% cervikalnih karcinoma.! HPV je mali, dvolan¢ani DNK virus bez omotaca, sa
genomom od priblizno 8000 nukleotida. Postoji vise od 150 razlicitih tipova HPV-a i priblizno 40 tipova HPV-a koji mogu
inficirati humanu anogenitalnu sluzokozu.2 Medutim, samo podskup od priblizno 14 tipova se smatra visokorizi¢nim za
razvoj cervikalnog karcinoma i prekursorskih lezija. Skorasnja saznanja ukazuju na to da testovi i protokoli za skrining,
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Napomena

zasnovani na specifi¢nim tipovima visokorizi¢nih HPV-DNK, treba da se fokusiraju na HPV tipove 16, 18 1 45.3 Na
globalnoj osnovi, HPV tipovi 16, 18 i 45 pronadeni su u 75% svih skvamoznih karcinoma, a odredeno je da su povezani sa
priblizno 80% svih invazivnih cervikalnih karcinoma.*

U ovoj publikaciji ,HPV* ili ,HR HPV* znagi ,visokorizi¢ni HPV*, osim ako je drugacije navedeno.

5 MNMpuHUMN nocTynkKa

Tect Xpert HPV v2 je ayromarn3oBaHu TeCT 3a KBAJIMTATUBHY AeTeknujy u mudepenmujamujy JHK XIIB Bupyca. Tect ce
H3BOJHM Ha cucTeMuMa uHCTpyMenTta Cepheid GeneXpert ®.

GeneXpert cucTeMn HHCTpyMEHaTa ayTOMaTH3yjy U HHTETPHUILy 00pay y30paka, eKCTPAKIHjy U aMILTH(UKALH]y
HYKJIEUHCKE KUCEIHHE M ACTEKIH]y IIJbHUX CeKBEHIN Y KIMHIYKIM y3oprnumMa kopumhemem PCR anammse y peamsoM
BpeMeHy. CHCTEMH ce cacToje OJf HHCTPYMEHTa, IIEPCOHATHOT padyHapa U MPeTXOAHO HHCTAIUPAHOT co(TBepa 3a
H3BpIIaBak-E¢ TECTOBA U MperIe] pe3ynTara. 3a kopumheme cuctema notpedun cy GeneXpert KepTpUIHU 3a jeJHOKPATHY
ynorpely xoju canpxke PCR pearence u o6aBibajy nponece n3ziBajama y3opka 1 PCR anammise. ITomTo cy xeprpunn
caMOCTaJlHH, yHAaKpCHA KOHTaMHIHAIWja u3Mely y3opaka je cBeleHa Ha HajMamy Moryhy Mepy. LlenoButn omuc cucrema
MoTpakuTe y oarosapajyhem Ynymcemey 3a onepamepa cucmema GeneXpert Dx wmu Ipupyunuky 3a onepamepa cucmema
GeneXpert Infinity.

Tect Xpert HPV v2 ykipydyje peareHce 3a oTkpuBame Biucokopnznaaux XI1IB Bupyca. Tect Xpert HPV v2 ocmunubsen

je 3a ynorpe0y ca y3opuuma rpianha Matepune npukybeHnM y PreservCyt pacTBopy momohy MeAHIIMHCKOT CpefcTBa
HaJIMK METIININ WIN KOMOMHAINje eHJ0IepBHUKATHe YeTKUIe/mmaryine. Mory ce KOpHCTHTH U y30pI Tpirha Matepuie
MIPETXOIHO TpeThpaHu ofpeheHnM MeTonama rtanujainne cupherne kucennse (GAA). Y3opru rpnmuha marepuie
npukyiubeHn y PreservCyt pactBopy cy norphenu 3a ynorpedy ca recrom Xpert HPV v2. IIparure ymyTcTBa npon3sohada
Koja ce OJJHOCE Ha NIPUKYIUbahe y30paka rpiuha MaTepuiie.

Kontpona agexBarHocTH y30pKa (eHr1. Sample Adequacy Control, SAC) 1 xoHTpoa npoBepe conze (eHr1. Probe Check
Control, PCC) ce Taxohe Hanase y keprpunty. SAC peareHcH OTKpHBajy IIPHCYCTBO jeIHE KOIHje XyMaHOT I'eHa U Ipare
Jia JIM y30paK caJpiKu aJeKkBaTaH Opoj XxyMaHux henuja 1a 61 ce n3Bpiuiia kpanurarusHa nporeHa XIIB craryca. PCC
IIpoBepaBa pexuparanujy peareHca, mymeme PCR enpysere y kepTpHily, IEIOBUTOCT COHAE M cTabMITHOCT 0je.

Tect Xpert HPV v2 canpsxu mpajMepe u cOHZE 3a ACTEKIH]jy CIeU(UIHIX TCHOTUIIOBA WM 00jeIUI-eHe pe3ynrTare Ha
cnenehn HaumH: ,,SAC* 3a KOHTPOITY aJJeKBaTHOCTH y30pKa, ,,HPV 16 3a XIIB 16, ,,HPV 18 45 3a 06jenumenn pesynrar
XIIB 18/45, ,,P3“ 3a o0jenumenn pesynrar 6mio kor ox Turosa XI1B Bupyca 31, 33, 35, 52 nnu 58, ,,P4 3a o0jenumenn
pesynrar 6mio xor ox tunosa XI1IB Bupyca 51 wimm 59, u ,,P5“ 3a o6jenumenn pesynrar 6mino kor ox Tunosa XI1B Bupyca
39, 56, 66 nu 68.

6 Reagensi i instrumenti

6.1 MaTepwujanu Koju ce ucnopyuyjy

Kommner Xpert HPV v2 (GXHPV2-CE-10) caapsxu 10BoJbHO peareHca 3a o0paay 10 y3opaka 3a KOHTPOITy KBaJuTeTa U/
WM y30paKa.
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Kommner canpxu cnexnehe:

Xpert HPV v2 kepTtpuyn

10

KomnoHeHTa/peareHc

AKTUBHM cacTojak

KonnumHa

Kyrnuue (ocyweHe 3amp3aBahem)

Taq OHK nonumepasa < 50 J/kyrnuua

Mpajmepu n coHge < 0,001%

dNTPs < 0,05%

Mpajmepun n conpge < 0,001%

CrabwunuaaTop npotenHa < 0,5%
(roBeher nopekna)

2 no kepTpuLly

PeareHc

CpeacTBo 3a xenaumjy < 0,05%

Tris nydep < 0,5%

OetepueHT < 0,2%

Co1<0,3%

AmoHunjym cyndart < 0,3%

Co2<0,1%

2 ml no kepTpuLy

Komrmuret canpxu cienehe cacrojke:

KomMnoHeHTe komMmnneTa

Munete 3a npeHoc og 1 ml 3a

j

eQHOKpaTHY ynoTpeby

CD

Haroreke nepununuje recta (ADF)

VYnytctBa 3a yBo3 ADF naroreka y
GeneXpert copTBep

e VmyrcTBo 3a ynorpeby (IFU)

1 Bpehuua oa
10 komapga no
KoMmnneTy

1 no komnnerty

Be3benHocHu nuctosu (eHrn. Safety Data Sheets, SDS) pocTtynHu cy Ha agpecu www.cepheid.com vnnu
www.cepheidinternational.com nog kaptuuom SUPPORT (IMogpLuka).

MpoTeuHckn ctabunusatop (roeeher nopekna) y kyrnuuama oBor npovasoaa u3paheH je 1 Npov3BeaeH NCKIbYYUBO 0
rosefe nna3me u3 CjeantbeHnx Amepuukmx Opxasa. 2KNBOTUH-E HUCY XparweHe NpoTENHUMA NpeXnBapa unn Apyrmv
YKMBOTMHCKUM MPOTENHUMA; XUBOTUHE CY MPOLLNE aHTe- U NOCTMOPTEM TecTupane. Tokom obpaje Huje AoLwno Ao

MellaHa MaTepwvjana ca ApyrMM XUBOTUHCKUM MaTepujanuma.

6.2 Cknaguwterwe U pyKkoBakwe

Uygajre keprpure Tecta Xpert HPV v2 Ha Temmneparypu ox 2—28 °C 1o natyma ucTeka poka Tpajara HaBeICHOT Ha

CTUKCTH.

He orBapajTe moxonan kepTpuia ok He OyJere CipeMHH J1a 00aBUTE TECT.

He xopuctuTe KepTpHIl KOjH j€ HUCIypeo.

He xopucTHTe KEPTPUII KOjH j€ MPETXOAHO OHO 3aMP3HYT.

He xopuCTHTE KepTPHIL HAKOH HCTEKa POKa Tpajama.
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6.3 NMoTpebaH maTepujan Koju ce He ucnopyuyje

V3opak rpanha Marepuiie cakyIubeH y pactBopy PreservCyt moMoly MEAHIIMHCKOT CPEICTBA HAIMK METINIHI WITH
KOMOWHAIIMje eHIONEPBUKAIHE YSTKULIE/ITaTyIe

GeneXpert Dx System mm GeneXpert Infinity System (karanmomku 6poj Bapupa y 3aBUCHOCTH Of KOHGHTYpanuje):
Huctpyment GeneXpert, padyHap ca BracHHIKEM codrBepoM GeneXpert Bep3uje 4.3 mmm HoBujoM (GeneXpert Dx
System) mmm Xpertise 6.1 wm HoBuju (GeneXpert Infinity System), ckenep 6ap-koza u ogrosapajyhu npupyIHHK 3a
omneparepa cucrema GeneXpert.

IIrammay (Axo BaM je morpebaH mraMnad, oopaTute ce TeXHH4Koj moapiy kommnanuje Cepheid na Gucre
OpraHM30BaJIM KYIOBHHY HPENOPYYSHOT IITaMITaqa.)

36esp1Bay MM HATPUjYM XHIIOXJIOPUT

ErtaHon WM IeHaTypuCcaHu eTaHoI

Upozorenja i mere predostroznosti

Samo za in vitro dijagnosticku upotrebu.

Patogeni mikroorganizmi, ukljucujuéi viruse hepatitisa i humani imunodeficijentni virus (HIV), mogu biti prisutni u
klini¢kim uzorcima. Tretirajte sve bioloske uzorke, uklju¢ujuci i kori§éene patrone, kao da mogu da prenose infektivne
agense. Kako ¢esto nije moguce znati $ta bi moglo biti zarazno, svi bioloski uzorci treba da se tretiraju standardnim
merama predostroznosti. Smernice za rukovanje uzorcima dostupne su u americkom Centru za kontrolu i prevenciju
bolesti i Institutu za klini¢ke i laboratorijske standarde.®’

Pridrzavajte se sigurnosnih procedura vase ustanove za rad sa hemikalijama i rukovanje bioloskim uzorcima.

Bioloske uzorke, sredstva za prenos i iskori§¢ene patrone treba smatrati sposobnim za prenos infektivnih agenasa i
zahtevaju standardne mere predostroznosti. Pridrzavajte se procedura za pravilno odlaganje iskori$¢enih patrona i
neiskori$¢enih reagenasa u vasoj ustanovi. Ovi materijali mogu imati karakteristike hemijski opasnog otpada i zahtevaju
posebne nacionalne ili regionalne procedure za odlaganje. Ako nacionalni ili regionalni propisi ne daju jasne smernice
o pravilnom odlaganju, bioloske uzorke i iskori§¢ene patrone treba odlagati prema smernicama WHO (SZO, Svetska
zdravstvena organizacija) za rukovanje i odlaganje medicinskog otpada.

Preporucuje se dobra laboratorijska praksa i menjanje rukavica izmedu rukovanja uzorcima pacijenata, kako bi se
izbegla kontaminacija uzoraka.

Nemojte zamenjivati Xpert HPV v2 reagense sa drugim reagensima.
Ne otvarajte poklopac Xpert HPV v2 patrone, osim kada dodajete uzorak.
Nemojte koristiti patronu koja je pala nakon $to ste je izvadili iz pakovanja.

Nemojte protresati patronu. Protresanje ili ispuStanje patrone nakon otvaranja patrone moze dovesti do nevazecih
rezultata.

Nemojte stavljati nalepnicu za ID uzorka na poklopac patrone ili na nalepnicu sa bar-kodom.
Nemojte koristiti patronu ¢ija je reakciona epruveta ostecena.
Svaka jednokratna Xpert HPV v2 patrona koristi se za obradu jednog testa. Nemojte ponovo koristiti obradene patrone.

Pipeta za jednokratnu upotrebu se koristi za prenos jednog uzorka. Nemojte ponovo koristiti pipete za jednokratnu
upotrebu.

Nemojte koristiti patronu koja je oborena nakon dodavanja uzorka.

Nosite Ciste laboratorijske mantile i rukavice. Promenite rukavice izmedu obrade svakog uzorka.

U slucaju kontaminacije radnog prostora ili opreme sa uzorcima ili kontrolama, temeljno ocistite kontaminiranu oblast
kuénim izbeljiva¢em na bazi hlora ili natrijum hipohloritom sa koncentracijom razblazenja 1:10, a zatim 70% etanolom
ili 70% rastvorom izopropanola. Obrisite radne povrSine i sacekajte da se potpuno osuse pre nego Sto nastavite.

Treba preduzeti odgovarajuée mere bezbednosti u slucaju prskanja koje se moze desiti u slucaju koris¢enja izbeljivaca.
Preporucuju se sredstva za adekvatno pranje ociju ili ispiranje koze za takve dogadaje.

Za uputstva za CiS¢enje i dezinfekciju sistema instrumenata, pogledajte odgovaraju¢i GeneXpert Dx System priru¢nik za
operatera ili GeneXpert Infinity System priru¢nik za operatera.

8 Opasnosti od hemikalija®10

Sastojci se ne smatraju opasnim prema EU direktivama ili uredbama za klasifikaciju i obelezavanje supstanci ili smesa.
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9 MNMpukynrbakbe, TPAHCNOPT MU CKNaguLwTeHwe y3opaka

o IIpukymbame y3opaka

Y3opuu rpnuha marepuiie npukymbeHn y PreservCyt pactBopy cy notBphenu 3a ynorpedy ca trectom Xpert HPV v2.
[Ipature ymyTcTBa npon3Bolaua Koja ce OJHOCE Ha MPHUKYIUbake y30paka rpianha Marepulie.

Tpancnopt y3opaka

VY3opuu rpiarha Matepuiie NpuKyIsbeHH y PreservCyt pacTBOpy MOTY ce TPaHCIIOPTOBATH Ha TEMIIEPATypH Of 2—
30 °C. Tpaucnopt y3opaka rpiuha MaTepuiie Mopa OUTH y CKJIagy ca Jp>KaBHHM, CABe3HHM H JIOKATHIM IIPOIIMCHMA 3a
TPAHCHOPT €THOJONIKHUX areHaca.

Ckiaagumreme y3opaka

VY3opim rpnuha matepuiie npukymbeHu y PreservCyt pactBopy Mory ce uyBatu Ha Temneparypu oa 2—30 °C 1o mect
Mecely HaKOH J]aTyMa y3uMamba.

10 NMpouenypa

Vazno 3anouHuTe TecT y poky oA 30 MMHyTa oA foAaBaka y30pKa y KepTpull.

10.1 NMpunpema y3opka

Haxon Memama y3opka u3 rpnuha Marepuile, IMIETOM IIpeHecuTe HajMambe 1 ml y30pka JUPEKTHO y KePTPHI TecTa
(mormenajre onespax 12.2).

V3opak u3 rpauha MarepuIie poMenIajTe Tako mTo here HexxHO oOpraty Gounity ca y3opkoM of 8 no 10 myra, mim
KpaTKO MeMIaTH BPTIIOKHOM MEIIATHIIOM Ha I10J1a Op3UHE HETIPEKUIHO y TPajamby O 5 CeKyHIIH.

10.2 Priprema patrone

Vazno Zapocnite test u roku od 30 minuta od dodavanja uzorka u patronu.

a bk owbd-=

Nosite zastitne rukavice za jednokratnu upotrebu.

Pregledajte test patronu na ostecenja. Ako je oStecena, nemojte je koristiti.
Oznacite patronu identifikacijom uzorka.

Otvorite poklopac test patrone.

Dodajte uzorak u test patronu.

Napomena Nemojte da uklanjate tanak plasti¢ni film koji pokriva unutrasnji prsten patrona.

» Ako koristite pipetu za prenos iz kompleta (slika 1), otvorite poklopac bocice sa uzorkom, otpakujte pipetu za prenos,
pritisnite balon pipete, uvedite pipetu u bocicu i otpustite balon kako biste napunili pipetu za prenos do linije od 1
ml (slika 1). Pobrinite se za to da je pipeta napunjena bez mehuri¢a vazduha. Ispraznite sadrzaj pipete u komoru za
uzorke patrone (slika 2).

Vazno Izbegavajte dodavanje prekomerne koli¢ine mukusa u patronu.

Xpert® HPV v2 7
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Vazno

| -} ——  Balon

i
-

o - —————— Napuniti do linije (1 ml)

Slika 1. Pipeta za prenos i oznaka za nivo napunjenosti

Komora za uzorak
(veliki otvor)

Slika 2. Xpert HPV v2 patrona (pogled odozgo)

6. Zatvorite poklopac patrone. Uverite se da je poklopac ¢vrsto ulegao na mesto.

10.3 Uvoz datoteka za definiciju testa

Pre zapocinjanja testa, uverite se da je datoteka za definiciju analize (ADF) za Xpert HPV v2 test uvezena u
softver.

Xpert HPV test se moze konfigurisati tako da podrazumeva bilo koju od tri ADFs, prema nahodenju laboratorije. Zahtevi
klini¢kog lekara za refleksnu genotipizaciju HPV 16 ili HPV 18/45, mogu se naruditi u okviru specifi¢nog testa za

HPV genotipizaciju, ili gde je indikovano, mogu se izvesti kao deo kompletnog testiranja na visokoriziénu HPV i testa
genotipizacije.

Xpert® HPV v2
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Napomena

® Samo test na visokoriziénu HPV: Izaberite opciju Xpert HPV v2 HR da biste dobili izvestaje o pozitivnim ili
negativnim sveukupnim rezultatima na prisustvo bilo kog od 14 detektovanih visokorizi¢nih HPV tipova.

o HPV 16, 18/45 test genotipizacije: Izaberite Xpert HPV v2 16 18-45 izvestaje o pozitivnom ili negativnom rezultatu
za:

e HPV 16iza
e HPV 18 ili HPV 45 genotip.
Specifi¢ni rezultati svih ostalih HPV tipova se ne prikupljaju, niti se prikazuju.
e Kombinovani visokoriziéni HPV test i test HPV genotipizacije: Izaberite Xpert HPV v2 HR 16 18-45 izvestaje o
pozitivnom ili negativnom rezultatu za HPV 16, za HPV 18/45 i za prisustvo bilo kog od preostalih 11 visokorizi¢nih

tipova kao ,,Ostalo HR HPV (Other HR HPV).* Kada se test zapo¢ne, prikupljace se samo rezultat odabrane analize u
ovom koraku. Neprikupljeni podaci se ne mogu povratiti.

11 Pokretanje testa

e Za GeneXpert Dx System, pogledajte Odeljak 11.1.
e Za GeneXpert Infinity System, pogledajte Odeljak 11.2.

11.1 GeneXpert Dx System

11.1.1 Pokretanje testa

Pre nego Sto zapoc€nete test, uverite se da:

e Sistem pokrece ispravnu verziju softvera GeneXpert Dx prikazanu u odeljku — Materijali koji su potrebni, ali nisu obezbedeni.

e Upverite se da je u softver uvezena odgovarajuca datoteka definicije testa.

Ovaj odeljak navodi osnovne korake za zapocinjanje testa. Detaljna uputstva pogledajte u odeljku GeneXpert Dx System
Operator Manual.

Koraci koje pratite mogu se razlikovati ako je administrator sistema promenio podrazumevani tok rada sistema.

1. Ukljucite GeneXpert Dx System, zatim ukljuéite raCunar i prijavite se. GeneXpert softver ¢e se automatski pokrenuti.
Ako do toga ne dode, dvaput kliknite na ikonu pregice za GeneXpert Dx softver na Windows® radnoj povrini.

2. Prijavite se pomocu vaseg korisni¢kog imena i lozinke.

3. U prozoru GeneXpert System, kliknite na Kreiraj test (Create Test).
Prikazuje se prozor Kreiraj test (Create Test). Otvara se okvir za dijalog Skeniraj bar-kod za ID pacijenta (Scan
Patient ID barcode).

4. Skenirajte ili unesite ID pacijenta (Patient ID). Ako unosite ID pacijenta (Patient ID) postarajte se da ID pacijenta
(Patient ID) bude tacno upisan.
ID pacijenta je povezan sa rezultatima testa i prikazuje se u prozoru Prikaz rezultata (View Results) i u svim
izvestajima. Otvara se okvir za dijalog Skeniraj bar-kod za ID uzorka (Scan Sample ID barcode).

5. Skenirajte ili unesite ID uzorka (Sample ID). Ako unosite ID uzorka (Sample ID), postarajte se da ID uzorka (Sample
ID) bude tac¢no unet.
ID uzorka je povezan sa rezultatima testa i prikazuje se u prozoru Prikaz rezultata (View Results) i u svim
izve$tajima. Otvara se okvir za dijalog Skeniraj bar-kod patrone (Scan Cartridge Barcode).

6. Skenirajte bar-kod na patroni. Koris¢enjem informacija sa bar-koda softver automatski popunjava sledeca polja: Izaberi
analizu (Select Assay), ID serije reagensa (Reagent Lot ID), Serijski broj patrone (Cartridge SN) i Datum isteka roka
(Expiration Date).

Ako se bar-kod na patroni ne skenira, ponovite test sa novom patronom. Ako ste skenirali bar-kod patrone u softveru i
datoteka za definiciju testa nije dostupna, pojavice se ekran koji pokazuje da datoteka za definiciju testa nije ucitana u
sistem. Ako se pojavi ovaj ekran, obratite se tehnickoj podrsci kompanije Cepheid.

7. Kliknite na Pokreni test (Start Test). U okviru za dijalog koji se pojavljuje, ukucajte lozinku, ako je potrebno.
8. Otvorite vrata modula instrumenta na kojima treperi zeleno svetlo i ubacite patronu.

9. Zatvorite vrata. Test zapocinje i zeleno svetlo prestaje da treperi.
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Kada je test zavrSen, svetlo se iskljucuje.
10. Sacekajte dok sistem ne otpusti bravu vrata pre nego $to otvorite vrata modula, a zatim izvadite patronu.

11. Odlozite koris¢ene patrone u odgovarajuce kontejnere za otpad uzoraka u skladu sa standardnom praksom vase
ustanove.

11.1.2 Prikazivanje i Stampanje rezultata

U ovom odeljkcu su navedeni osnovni koraci za pregled i Stampanje rezultata. Detaljna uputstva o tome kako pregledati i
odstampati rezultate pogledajte u odeljku GeneXpert Dx System Operator Manual ili GeneXpert Infinity System Operator
Manual.

1. Kliknite na ikonu Prikaz rezultata (View Results) da pregledate rezultate.

2. Po zavrSetku testa, kliknite na dugme lzvestaj (Report) u prozoru Prikaz rezultata (View Results) da biste pogledali i/
ili generisali PDF datoteku izvestaja.

11.2 GeneXpert Infinity System

11.2.1 Pokretanje testa

Pre nego $to zapoc€nete test, uverite se da:

Vazno e Nasistemu radi ispravna verzija Xpertise softvera prikazana u odeljku Materijali koji su potrebni, ali nisu obezbedeni.
e Uverite se da je u softver uvezena odgovarajuca datoteka definicije testa.
Ovaj odeljak navodi osnovne korake za zapoc€injanje testa. Detaljna uputstva pogledajte u odeljku GeneXpert Infinity System
Operator Manual.
Napomena Koraci koje pratite mogu se razlikovati ako je administrator sistema promenio podrazumevani tok rada sistema.
1. Ukljudite instrument. Xpertise softver ¢e se pokrenuti automatski. Ako do toga ne dode, dvaput kliknite na ikonu
pregice za Xpertise softver na Windows® radnoj povrsini.
2. Prijavite se na racunar, zatim se prijavite na GeneXpert Xpertise softver pomocu vaseg korisnickog imena i lozinke.
3. U radnom prostoru Podetna strana za Xpertise softver (Xpertise Software Home) kliknite na Nalozi (Orders) i u
radnom prostoru Nalozi (Orders) kliknite na Nalog za test (Order Test).
Pojavljuje se radni prostor Nalog za test — ID pacijenta (Order Test - Patient ID).
4. Skenirajte ili unesite ID pacijenta (Patient ID). Ako unosite ID pacijenta (Patient ID) postarajte se da ID pacijenta
(Patient ID) bude tacno upisan.
ID pacijenta je povezan sa rezultatima testa i prikazuje se u prozoru Prikaz rezultata (View Results) i u svim
izveStajima.
5. Unesite sve dodatne informacije potrebne za vasu ustanovu, a zatim kliknite na dugme NASTAVI (CONTINUE).
Pojavljuje se radni prostor Nalog za test — ID uzorka (Order Test - Sample ID).
6. Skenirajte ili unesite ID uzorka (Sample ID). Ako unosite ID uzorka (Sample ID), postarajte se da ID uzorka (Sample
ID) bude ta¢no unet.
ID uzorka je povezan sa rezultatima testa i prikazuje se u prozoru Prikaz rezultata (View Results) i u svim
izvestajima.
7. Kliknite na dugme NASTAVI (CONTINUE).
Pojavljuje se radni prostor Nalog za test — Test (Order Test - Assay).
8. Skenirajte bar-kod na patroni. KoriS¢enjem informacija sa bar-koda softver automatski popunjava sledeca polja: Izaberi
analizu (Select Assay), ID serije reagensa (Reagent Lot ID), Serijski broj patrone (Cartridge SN) i Datum isteka roka
(Expiration Date).
Ako se bar-kod na patroni ne skenira, ponovite test sa novom patronom. Ako ste skenirali bar-kod patrone u softveru i
Napomena datoteka za definiciju testa nije dostupna, pojavice se ekran koji pokazuje da datoteka za definiciju testa nije ucitana u
sistem. Ako se pojavi ovaj ekran, obratite se tehniCkoj podrsci kompanije Cepheid.
Nakon skeniranja patrone pojavljuje se radni prostor Nalog za test — Informacije o testu (Order Test - Test
Information).
10 Xpert® HPV v2

302-6157-SR, Rev. B
2025-04



Xpert® HPV v2

10.

Potvrdite da su informacije ta¢ne a zatim kliknite na Prosledi (Submit.). U okviru za dijalog koji se pojavljuje,
ukucajte lozinku, ako je potrebno.

Postavite patronu na pokretnu traku.
Patrona ¢e se automatski ubaciti, test ¢e se pokrenuti, a iskori§¢ena patrona ¢e biti postavljena u kontejner za otpad.

11.2.2 Prikazivanje i Stampanje rezultata

Ovaj odeljak navodi osnovne korake za prikazivanje i Stampanje rezultata. Za detaljnija uputstva o tome kako pregledati i
odstampati rezultate, pogledajte GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1.

U radnom prostoru Po€etna strana za Xpertise softver (Xpertise Software Home), kliknite na ikonu
REZULTATI (RESULTS). Prikazuje se meni Rezultati.

U meniju Rezultati, izaberite dugme PRIKAZ REZULTATA (VIEW RESULTS). Prikazuje se radni prostor Prikaz
rezultata (View Results) koji prikazuje rezultate testa.

. Kliknite na dugme IZVESTAJ (REPORT) da biste pogledali i/ili generisali PDF datoteku izvestaja.

12 KoHTpona KBanurteTa

Caaku TecT caapxu KoHTpoury mposepe conzae (PCC) u konTpomy anexBarHOCTH y30pka (SAC).

Probe Check Control (PCC): (Kourpomna nposepe conze:) IIpe vero mrro noure PCR peakiuja,

GeneXpert HHCTPYMEHT MepH (IIyOpEeCLIEHTHN CHIHAI U3 COH/IM Jia IIPaTH PEXUApaTALH]y MepInla, MyHhemhe PeakHoHe
eTpyBeTe, LEJIOBUTOCT coHAe U cTabmiHocT 6oje. PCC xoHTpoIna je ycrena ako UCITyHhaBa MOTBpljeHe KpuTeprjyMe
MPUXBATIEUBOCTH.

Sample Adequacy Control (SAC): (Kourpoia agexBarHocTH y30pka:) SAC peareHCH OTKPUBajy MPUCYCTBO je/iHEe
KOIMje XyMaHOT TeHa y jeHoj Konuju 1o henuju u npare na am y3opak canpxu Jpyncky JHK.

External Controls: (CriosbHe kouTposie:) CrioJbHe KOHTPOJIE €€ MOTY KOPHCTHTH Y CKIIaJly Ca JIOKAJTHUM, APKABHUM H
CaBe3HUM OpraHu3aljaMa 3a aKpeAnTaly]jy, IpemMa noTpedu.

13 Tumacenje rezultata

Rezultati su tumaceni putem GeneXpert sistema instrumenata iz izmerenih fluorescentnih signala i ugradenih algoritama za
izraCunavanje i bi¢e prikazani na kartici Rezultati testa (Test Result) u prozoru Prikaz rezultata (View Results). Xpert HPV
v2 test pruza rezultate za HPV ciljeve, u skladu sa rezultatima i tumacenjima prikazanim u Tabela 1.

Napomena Kada se test zapocne, prikupljace se samo rezultati za odabrani ADF.
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Tabela 1. Xpert HPV v2 rezultati i tumacenje

ADF

Rezultat

Tumacenje

Xpert HPV v2 HR

HR HPV POZ
(POS)

Visokoriziéna HPV DNK je detektovana kao pozitivna.

Ciljana visokorizicna HPV DNK ima Ct u vaze¢em opsegu i krajnju tacku
fluoroscencije iznad podeSenog praga.

SAC: Nije primenjivo. SAC je ignorisan jer HPV ciljana amplifikacija moze
konkurisati sa ovom kontrolom.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

HR HPV NEG.
(NEG)

Visokorizi€na HPV DNK je ispod nivoa detekcije.

Ciljana visokorizicna HPV DNK ima Ct koja nije u vaze¢em opsegu i/ili krajnju
tacku fluoroscencije ispod podeSenog praga.

SAC: USPESNO (PASS), PCR amplifikacija SAC cilja daje Ct u vaZzeéem opsegu
i krajnju tac¢ku fluorescencije iznad podeSenog praga.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

Xpert HPV v2
16_18-45 i Xpert
HPV v2 HR 16
18-45

HPV 16 POZ.
(POS)

HPV 16 DNK je detektovana kao pozitivna.

Ciljana HPV 16 DNK ima Ct u vaZze¢em opsegu i krajnju tacku fluoroscencije
iznad podeSenog praga.

SAC: Nije primenjivo. SAC je ignorisan jer HPV ciljana amplifikacija moze
konkurisati sa ovom kontrolom.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

HPV 18_45 POZ.
(POS)

HPV 18_45 DNK je detektovana kao pozitivna.

Ciljana HPV 18/45 DNK ima Ct u vaze¢em opsegu i krajnju tacku fluoroscencije
iznad podeSenog praga.

SAC: Nije primenjivo. SAC je ignorisan jer HPV ciljana amplifikacija moze
konkurisati sa ovom kontrolom.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

Xpert HPV v2
16_18-45 i Xpert
HPV v2 HR 16
18-45

HPV 16 NEG.
(NEG)

HPV 16 DNK je ispod nivoa detekcije.

Ciljana HPV 16 DNK ima Ct koja nije u vazeéem opsegu i/ili krajnju tacku
fluoroscencije ispod podeSenog praga.

SAC: USPESNO (PASS), PCR amplifikacija SAC cilja daje Ct u vaze¢em opsegu
i krajnju tacku fluorescencije iznad podeSenog praga.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

HPV 18_45 NEG.
(NEG)

HPV 18-45 DNK je ispod nivoa detekcije.

Ciljana HPV 18/45 DNK ima Ct koja nije u vazeem opsegu i/ili krajnju tacku
fluoroscencije ispod podesenog praga.

SAC: USPESNO (PASS), PCR amplifikacija SAC cilja daje Ct u vaze¢em opsegu
i krajnju tac¢ku fluorescencije iznad podeSenog praga.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

Xpert HPV v2 HR
16 18-45

OSTALE HR HPV
POZ. (OTHER HR
HPV POS)

Ostala visokorizicna HPV DNK je detektovana kao pozitivna.

Ciljana ostala visokorizicna HPV DNK ima Ct u vaze¢em opsegu i krajnju tacku
fluoroscencije iznad podesSenog praga.

SAC: Nije primenjivo. SAC je ignorisan jer ostala visokorizicna HPV ciljana
amplifikacija moze konkurisati sa ovom kontrolom.

PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.
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ADF

Rezultat

Tumacenje

OSTALE HR HPV
NEG. (OTHER HR
HPV NEG)

Ostala visokorizicna HPV DNK je ispod nivoa detekcije.

e Ciljana ostala visokorizicna HPV DNK ima Ct koja nije u vaze¢em opsegu i/ili
krajnju tacku fluoroscencije ispod podesenog praga.

e SAC: USPESNO (PASS), PCR amplifikacija SAC cilja daje Ct u vaZzeéem opsegu
i krajnju tac¢ku fluorescencije iznad podeSenog praga.

e PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

Odnosi se na sve
ADF-ove

NEVAZECI
(INVALID)

Prisustvo ili odsustvo HPV ciljane DNK ne moZe biti odredeno. Ponovite test
u skladu sa uputstvima u Odeljak 14.2.

e SAC: NEUSPESNO (FAIL); SAC nije u vaZe¢em opsegu i/ili je krajnja tatka
fluoroscencije ispod podeSenog praga.
e PCC: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

GRESKA
(ERROR)

Prisustvo ili odsustvo HPV ciljane DNK ne moZe biti odredeno. Ponovite test
u skladu sa uputstvima u Odeljak 14.2.

e SAC: NEMA REZULTATA (NO RESULT)
e PCC: NEUSPESNO* (FAIL*); svi ili jedan od rezultata provere probe je
neuspesan.

* Ako je provera sonde uspesna, greSku uzrokuje maksimalno prekoracenje
pritiska koje prelazi prihvatljivi opseg ili kvar sistemske komponente.

NEMA
REZULTATA (NO
RESULT)

Prisustvo ili odsustvo HPV ciljane DNK ne moZe biti odredeno. Ponovite test
u skladu sa uputstvima u Odeljak 14.2. NO RESULT (NEMA REZULTATA)
znaci da nije prikupljeno dovoljno podataka. Na primer, operater je zaustavio
test koji je bio u toku ili je doslo do nestanka struje.

e HPV: NEMA REZULTATA (NO RESULT)
e SAC: NEMA REZULTATA (NO RESULT)
e PCC: NP (nije primenjivo) (NA (not applicable))

14 NMNOHOBHU TeCTOBU

14.1 Pa3no3u 3a noHaBIbake TecTa

Axo ce mojaBu OmII0 KOju of cienaehux pe3ynTara TecTa, HOHOBUTE TeCT peMa ynyTcTeuma y [Iponenypu moHoBHOT

TECTHpamba.

e Pesynrar INVALID (Hesaxehe) yka3yje Ha jeqny of ciiefefinx cuTyalyja, Wid BULIC BHX:

e SAC Ct BpenHoCTH HHUCY Y BaxkeheMm ormcery.

® V3opak Huje Ouo npaBmiiHO obpalhen, PCR ananu3a je 6una onemoryheHa wim je y3opak OMo HeaJeKBaTaH.

e Pesynrar ERROR (I'pemika) o3nauasa jia je TecT npekunyT. Moryhu y3pouun Mory 6utH cienehu: peakinoHa enpysera
j€ HeTPaBUITHO HallyHEeHA, OTKPHBEH je MPoOJIeM LIETOBUTOCTH COHJIE peareHca, MpekopadeHe Cy rpaHHIe MaKCUMaTHOT
MPUTHCKA WX j€ OTKPHBEHA IPEIKa Y MO3UIHOHUPAhY BEHTHIIA.

e Craska NO RESULT (Hema pe3synrara) ykasyje ja HHje IPUKYIUBCHO JOBOJBHO mojaraka. Ha npumep, oneparep je
3ayCTaBHO TECT KOjH je OMO y TOKY WM je JOLLIO O HeCTaHKa CTpyje.

14.2 MNMpoueanypa NOHOBHOr TeCTUpaka

® Ako je pesyntar tecta INVALID (Hesaxehe), ERROR, (T'pemika) niiu NO RESULT (Hewma pesynrara), ynorpeoure
HOBH KEPTPHI 12 TIOHOBO TECTUPATE Y30paK Ha KOju ce 0BO ofHOCH. (HemojTe MOHOBO KOPHUCTHUTH UCTH KEPTPHIY)

[ ] I/ISBaI[I/ITe HOBHU KEPTPUII U3 KOMILIETA.
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V3mure ocrarak y3opka.

Wnure Ha onespak 10, [Ipouenypa.

AKo mpeocTaia 3anpeMrHa y30pKa HHje JOBOJbHA WM MOHOBHH TecT HacTaBu na aaje pesynrar INVALID (Hesaxehe),
ERROR (I'penika) nim NO RESULT (Hema pesyirara), y3MuTe HOBH Y30paK U MOHOBUTE TECT Ca HOBUM KEPTPHIIOM.

15 OrpaHu4yema

ITomrro orkpuBame XIIB-a 3aBucu ox IHK npucytse y y30pKy, I0y31aHH pe3y/lITaTy 3aBUCE Of IPaBUIIHOT
NPUKYIUbaba y30pKa, PyKOBamka BIMa U FBUXOBOT CKJIJUIITEHA.

Tect Xpert HPV v2 je notephen camo ca y3oprmma rpanha marepuie npukymbeHuM y PreservCyt pacTBopy momohy
CpelcTBa HaJIMK Ha METJIMIY HJIM KOMOWHAIMje SHIOLEePBUKAIHE YETKHIIE/LITaTyIe.

Jlo morpenrHux pesynrara TecTa MoXe Johu yciaen HeMpaBHITHOT NPHKYIbamka y30paka, TEXHUYKE IPEIKe, MEIIamba
y30paka wiH 3ato 1mTo je 6poj kormja JJHK XI1IB Bupyca ncnox rpanuiie AeTeKIyje TecTa.

Tect Xpert HPV v2 je morephen camo kopumhemeM mporeaypa HaBeAGHUX Y OBOM YIYTCTBY. Moaudukauja oBUX
Hpoleaypa MoXe IPOMEHUTH NephopMaHce TeCTa.

WHTtepdepeniyja ncnuTuBama MOXe ce IPUMETHUTH Y IPUCYCTBY: IyHe KpBH (> 0,25% v/v), MoHOHYyKIeapHux hennja
nepudepue kpeu (enn. peripheral blood mononuclear cells, PBMC) (> 1 x 106 henuja/ml), Candida albicans (> 1 x
108 hemnuje/ml), Vagisil kpeme npotus cepaba (> 0,25% w/v) mim Vagi Gard xuaparantsor rena (> 0,5% w/v).
[IpucycTBO rycTHX BarHHAIHHUX Kpema (> 0,25% w/v) y y30pKy MoXe TOBECTH JI0 IPEeKUIa MPUTUCKA.

VYTumaju Apyrux MOTEHIMjalHIX IPOMEHIBPHBUX Kao IITO Cy BArMHAIHU UCIEAAK, yoTpeda TaMIOHA, HCTIUPAkhe U
MPOMEHJBHBE y BE3H Ca MPHUKYIJamkeM y30paKa HUCY yTBpheHn.

Tect Xpert HPV v2 naje kBanurarusae pesynrare. Huje moryhe Hanpasutu kopenanujy nimely Bemmanne Ct
BPEIHOCTH ¥ Opoja henrja y vHUIUPaHOM Y30DKY.

IMepdopmance tecra Xpert HPV v2 Hucy nporemene ko nanujenara miaahux ox 18 roxuna.

[Tepdopmance Tecta Xpert HPV v2 Hucy npouemene Koj xeHa ca HCTOPHUjOM XHCTEPEKTOMHUje.

Tect Xpert HPV v2 Huje notBpheH 3a ymorpely ca y30pIuMa BarHHAJIHOT Opuca Koje je IPUKYITHO JIeKap HiIH MalujeHT.

Tect Xpert HPV v2 Huje nponemeH Koj nanujeHara Koju ce TPeHYTHO Jiede aHTHMUKPOOHUM CPEIICTBHMA 3a HHOEKIIHje
Kao IITO Cy XJaMHU/IHja WK TOHOpEja.

Kao u xoJ MHOTHX MjarHOCTHYKUX TECTOBa, pesynrare Tecta Xpert HPV v2 tpeba Tymaunt y KOMOMHALMjH ca IpyTrUM
71a00paTOPUjCKUM M KIIMHUYKUM ITOAALMMa KOjU Cy IOCTYIHH JIeKapy.

VYuunak tecra Xpert HPV v2 Huje nporemeH 3a ocobe koje cy npumMuiie BakuuHy mporus XI1B Bupyca.

Tect Xpert HPV v2 Huje npolemeH y ciydajeBUMa CyMEbe Ha CEKCYaTHO 3JI0CTaBIbabE.

[pesanenuuja XI1B nHbeKIHje y TOMyIAMjH MOKEe YTALIATH Ha iepdopMaHce.

VY3op1u koju caapxe Mame ox 1 ml pacropa PreservCyt pactBopa cmarpajy ce HeajekBaTHUM 3a Tect Xpert HPV v2.
ITepdopmance tecta Xpert HPV v2 Hucy nporemwene y y3opiuma rpiarha MaTepuiie Koju ¢y nperxoaHo obpalhenu 3a
LIMTOJIOLIKHU nperie] noMohy MHcTpyMeHara koju Hucy ThinPrep 2000 Processor.

HeraruBan pesynrar tecra Xpert HPV v2 He nckibydyje MOryhHOCT HUTONOMIKUX aOHOPMATHOCTH MIIH Oyayher min
noctojeher CIN2, CIN3 mnu kapupHOMa.

Tect Xpert HPV v2 netexryje E6/E7 Bupycny JIHK Bucoxopnsnunux Trnosa XI1IB Bupyca 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 56, 58, 59, 66 u 68. OBaj Tect He otkpuBa E6/E7 THK Huckopmsmunux tumosa XI1B Bupyca (amp. 6, 11, 42, 43,
44) jep He OCTOjH KIMHNYKA KOPUCT 3a MPOIEHY IPHUCYCTBA HUCKOPU3MYHMX THTIOBa X[IB-a y KOHTEKCTY CKpHHHIHTA Ha
pak rpiauha Marepue.

Otxkpusame JJHK Bucoxopusmunor XIIB Bupyca 3aBrcH of 6poja KomnHja MPUCYTHHX Y Y30PKY M Ha Fera MOTY yTHIIATH
MeToJIe IPUKYIUbatba y30paka, (hakTopH MalujeHTa, CTaujyM HHEKIHje 1 IPUCYCTBO OMeTajyhux CynCTaHI.
VYrorpeba oBor npor3Boa Mopa OMTH OrpaHHueHa Ha 0cobsbe 00ydeHo 3a kopuuthewe Tecta Xpert HPV v2.

Koz oBor TecTa ce MOTy 10jaBUTH JIAXKHO TO3UTUBHU MU JIAXKHO HETAaTUBHM PE3YNTaTH.

Myrarnuje nnmm noauMophH3MHI y PErHOHIMA KOjH Ce Be3yjy 3a IpajMep WM COHIY MOTY yTHIIATH Ha OTKPUBAHE
mbaHux Tunosa XI1B-a mro pe3ynTrpa Ja)XXHO HETaTHBHUM PE3yJITaToM.
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16 Klini€ke performanse

Karakteristike klini¢kih performansi Xpert HPV v2 testa procenjene su u multicentri¢noj [sedam centara u SAD],
prospektivnoj studiji u dve faze, koja je obuhvatala Zene svih uzrasta upucene na kolonoskopsku procenu. Upucivanje

je bilo zasnovano na jednom ili viSe abnormalnih rezultata Papa testa, abnormalnom rezultatu Papa testa u kombinaciji

sa pozitivnim visokorizi¢nim rezultatom HPV testa, ili na drugoj klini¢koj sumnji na karcinom cerviksa. Dva ThinPrep
uzorka (uzorak A i uzorak B) prikupljena su od svake ispitanice za vreme kolonoskopije kako bi se podrzao citoloski
pregled i uporedno testiranje pomoc¢u Xpert HPV v2 testa i dva FDA (Americka uprava za hranu i lekove (Food and Drug
Administration, FDA)) odobrena, visokorizi¢na rezultata HPV testova. Analize pomoc¢u ovih uporednih metoda sprovedene
su uz postovanje odgovarajucih US-IVD uputstava prilozenih u pakovanju. Uzorak A je obraden za citoloski pregled nakon
Cega je usledila analiza pomoc¢u Xpert HPV v2 testa. Uzorak B je bio rezervisan za HPV analizu pomo¢u uporednih HPV
testova i Xpert HPV v2 testa. Oba uzorka su prikupljena pomoc¢u kombinacije endocervikalne ¢etkice/Spatule uz poStovanje
uputstava prilozenih u ThinPrep pakovanju. Prikupljene su najmanje dve cervikalne punch biopsije od svake ispitanice,

kao 1 ECC za nezadovoljavajuce kolonoskopske procene, kod kojih je vizualizacija skvamokolumnarne granice bila slaba.
Patoloski pregled uzoraka biopsije i endocervikalne kiretaze (ECC) je najpre sproveden lokalno u okviru standardne nege /
upravljanja pacijentom, a zatim na slepi nacin pomocu komisije od tri patologa za ekspertski pregled, kako bi se postigao
konsenzus oko kona¢nog statusa cervikalne bolesti. Faza I regrutacije ukljucivala je 144 ispitanice (starosni opseg: 20-70
godina) sa 31 slucajeva >CIN2. Podaci iz faze I kori§¢eni su za procenu skupova klinickih preseka za test u odnosu na
>CIN2 i >CIN3 krajnje tacke bolesti pomocu pristupa ,,Radne karakteristike primaoca“ (Receiver Operating Characteristic,
ROC). Faza II regrutacije ukljucivala je 564 ispitanice (starosni opseg: 18—75 godina) sa 111 sluc¢ajeva >CIN2. Podaci iz
faze II su kori$¢eni za ponovnu definiciju klini¢kih preseka u odnosu na >CIN2 i >CIN3 krajnje tacke bolesti pomocu ROC
pristupa. Sprovedena je analiza homogenosti da bi se potvrdila sposobnost pulovanja rezultata iz faze 1 i faze 1I; Sirom
viSestruke populacije i parametara uzoraka, rezultati su sposobni za pulovanje.

Klini¢ka osetljivost i specificnost Xpert HPV v2 testa, uporedna metoda 1 i uporedna metoda 2 u skupu podataka faze Il u
odnosu na >CIN2 status bolesti, sumirani su u Tabela 2.

Tabela 2. Kliniéke performanse u odnosu na 2CIN2 status bolesti®

Xpert HPV v2 Xpert HPV v2 Uporedna Uporedna
test (uzorak A)® | test (uzorak B)° metoda 1¢ metoda 2°
(99/109) (100/110) (103/111) (96/111)
Osetljivost 90,8% 90,9% 92,8% 86,5%

(83,8-95,5%)

(83,9-95,6%)

(86,3-96,8%)

(78,7-92,2%)

Specificnost

(182/429)
42,4%
(37,7-47,3%)

(194/446)
43,5%
(38,8-48,2%)

(178/453)
39,3%
(34,8-44,0%)

(212/451)
47,0%
(42,3-51,7%)

Pozitivha (99/346) (100/352) (103/378) (96/335)
prediktivna 28,6% 28,4% 27,2% 28,7%
vrednost

(23,8-33,7%) (23,8-33,4%) (22,8-32,0%) (23,9-33,8%)
Negativna (182/192) (194/204) (178/186) (212/227)
prediktivna 94,8% 95,1% 95,7% 93,4%
vrednost

(90,6-97,5%)

(91,2-97,6%)

(91,7-98,1%)

(89,3-96,3%)

a  Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.
b n=538. Devet QNS uzoraka za Xpert testiranje; 17 uzoraka neodredeno nakon pocetnog i ponovnog testiranja.

¢ n=556. Osam uzoraka neodredeno nakon pocetnog i ponovnog testiranja.

d n=564.

e n=562. Dva uzorka neodredena nakon pocetnog i ponovnog testiranja.

Klini¢ka osetljivost i specificnost Xpert HPV v2 testa, uporedna metoda 1 i uporedna metoda 2 u skupu podataka faze Il u

odnosu na >CIN3 status bolesti, sumirani su u Tabela 3.
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Tabela 3. Klini¢ke performanse u odnosu na =CIN3 status bolesti®

Xpert HPV v2 Xpert HPV v2 Uporedna Uporedna
test (uzorak A)':J test (uzorak B)® metoda 1¢ metoda 2°
(68/72) (69/73) (71/74) (64/74)
Osetljivost 94,4% 94,5% 95,9% 86,5%

(86,4-98,5%)

(86,6-98,5%)

(88,6-99,2%)

(76,5-93,3%)

Specificnost

(187/465)
40,2%
(35,7—44,8%)

(199/482)
41,3%
(39,6-45,8%)

(182/489)
37,2%
(32,9-41,7%)

(216/487)
44,4%
(39,9-48,9%)

Pozitivna (68/346) (69/352) (71/378) (64/335)
prediktivha 19,7% 19.6% 18.8% 19.1%
vrednost
(15,6—24,2%) (15,6—24,1%) (15,0-23,1%) (15,0-23,7%)
Negativna (187/191) (199/203) (182/185) (216/226)
prediktivna 97,9% 98,0% 98,4% 95.6%
vrednost

(94,7-99,4%)

(95,0-99,5%)

(95,3-99,7%)

(92,0-97,9%)

a  Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.
b n=537. Devet QNS uzoraka za Xpert testiranje; 17 uzoraka neodredeno nakon pocetnog i ponovnog testiranja; konsenzus za
CIN2 naspram CIN3 statusa nije dostignut za jedan uzorak.

¢ n=555. Osam uzoraka neodredeno nakon poc¢etnog i ponovnog testiranja; konsenzus za CIN2 naspram CIN3 statusa nije
dostignut za jedan uzorak.

d n=563. Konsenzus za CIN2 naspram CIN3 statusa nije dostignut za jedan uzorak.

e n=561. Dva uzorka neodredeno nakon pocetnog i ponovnog testiranja; konsenzus za CIN2 naspram CIN3 statusa nije dostignut
za jedan uzorak.

Procena analiti¢kog poklapanja u skupu podataka faze II, demonstrirala je sveukupno poklapanje izmedu Xpert HPV v2
testa i njega samog (uzorak A naspram uzorka B; n = 533 uparena poredenja) od 94,6% (95% CI 92,3-96,3; Kappa statistika
0,88). Sveukupno poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa (uzorak B) i uporedne metode 1 (n = 556 uparenih poredenja)

bilo je 92,4% (95% CI 89,9-94,5; Kappa statistika 0,83). Sveukupno poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa (uzorak B) i
uporedne metode 2 (n = 554 uparena poredenja) bilo je 87,4% (95% CI 84,3-90,0; Kappa statistika 0,73).

Klini¢ke performanse Xpert HPV v2 testa za uzorak A i B Papa testa, sortirani po starosnoj grupi ispitanice, bile su odredene
za oba statusa bolesti >CIN2 i >CIN3. Klinicke performanse vezano za >CIN2 bolest predstavljene su u Tabela 4, a klinicke
performanse vezano za >CIN3 bolest predstavljene su u Tabela 5.

Tabela 4. Performanse Xpert HPV v2 testa naspram 2CIN2 bolesti, po starosnoj grupi

Papa A Papa B
Starosna arupa Osetljivost Specificnost Osetljivost Specificnost
grup (95% CI) (95% CI) (95% Cl) (95% Cl)
95,7% 25,8% 95,7% 32,1%
20-29
(85,5-99,5) (19,1-33,4) (85,5-99,5) (24,9-39,9)
91,7% 46,4% 94,6% 44,3%
30-39
(77,5-98,2) (38,3-54,6) (81,8-99,3) (36,4-52,4)
88,99 44,89 88,99 45,89
4049 Yo Yo Yo %o
(65,3-98,6) (32,6-57,4) (65,3-98,6) (34,0-58,0)
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Papa A Papa B
Starosna arupa Osetljivost Specificnost Osetljivost Specificnost
grup (95% Cl) (95% Cl) (95% Cl) (95% CI)
71,4% 62,8% 71,4% 64,4%
50-59

(29,0-96,3) (46,7-77,0) (29,0-96,3) (48,8-78,1)

560 100% 33,3% 100% 30,8%
(2,5-100) (9,9-65,1) (2,5-100) (9,1-61,4)

Tabela 5. Performanse Xpert HPV v2 testa naspram 2CIN3 bolesti, po starosnoj grupi

Papa A Papa B
Starosna arupa Osetljivost Specificnost Osetljivost Specificnost
grup (95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% ClI)
96,7% 23,8% 100% 30,1%
20-29
(82,8-99,9) (17,7-30,9) (88,4-100) (23,4-37,5)
90,9% 43,1% 91,3% 40,7%
30-39
(70,8-98,9) (35,5-51,0) (72,0-98,9) (33,3-48,4)
92,9% 43,7% 92,9% 44.7%
40-49
(66,1-99,8) (31,9-56,0) (66,1-99,8) (33,3-56,6)
100% 62,2% 100% 63,8%
50-59
(39,8-100) (46,5-76,2) (39,8-100) (48,5-77,3)
>60 100% 33,3% 100% 30,8%
B (2,5-100) (9,9-65,1) (2,5-100) (9,1-61,4)

Sprovedena je sekundarna klini¢ka studija radi procene klinickih performansi Xpert HPV v2 testa u populacijama koje su
najsliénije namenjenim populacijama putem organizovanih programa za skrining karcinoma cerviksa. Ova studija bila je
multicentri¢na sa metodom poredenja i koja se zasnivala na preostalim uzorcima, prikupljenim u PreservCyt, dobijenih
od Zena starosti 20—60 godina, koje su ucestvovale u organizovanim programima za skrining karcinoma cerviksa u UK.
Sa retkim izuzecima, svi uzorci prikupljeni u ovoj studiji, prikupljeni su pomoc¢u medicinskog sredstva u vidu metlice

uz postovanje uputstava prilozenih u pakovanju ThinPrep. Iste dve uporedne metode bile su ukljucene u ovu studiju, sa
uporednom metodom 1 kao primarnom uporednom metodom i uporednom metodom 2, kao sekundarnom uporednom
metodom. Veli¢ine uzoraka za ovu studiju bile izracunate za dve starosne grupe (Zene starosti 20-29 godina i Zene starosti
30-60 godina) koje bi podrzale procenu poklapanja (sa CI od 95%) i izraCunavanje Kappa statistike (sa CI od 95%) u
odnosu na svaku uporednu metodu.

U ovoj studiji, preostali uzorci sa rezultatima citoloske procene bili su podeljeni u tri alikvota za procenu pomocu Xpert
HPV v2 testa i uporednih metoda 1 i 2. Sekvenca uklanjanja alikvota za analizu pomocéu Xpert HPV v2 testa i uporedne
metode 1 bila je randomizovana tako da je ~50% prvih alikvota koris¢eno za Xpert HPV v2 analizu, a 50% sekundarnih
alikvota je kori$¢eno za uporednu metodu 1. Treéi alikvot je uvek bio rezervisan za analizu pomocu uporedne metode 2.
Bez obzira na sekvencu alikvota, bocica sa izvornim uzorkom je pomesana pre uklanjanja svakog alikvota, kako bi se
osigurala homogenost uzorka. Analiza uporednim metodama dovr$ena je uz postovanje odgovarajuc¢ih CE-IVD uputstava
prilozenih u pakovanju, $to je proceduralno bilo identi¢no US-IVD uputstvima prilozenim u pakovanju; analiza rezultata
koristi parametre preseka iz US-IVD uputstava prilozenih u pakovanju.

Analiza studijskih podataka demonstrirala je znac¢ajno poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 1. Ovo
poklapanje je nezavisno od starosne kategorije ispitanica (starost 20-29 i 30—-60 godina) i citolo$kog statusa [normalno
(NILM, Negativno na intraepitelnu leziju ili malignitet) i gore od normalnog (gore od NILM)]. SaZetak poklapanja izmedu
Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 1, prikazan je u Tabela 6.
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Tabela 6. Poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 1

. Procenat Procenat Sveukupni
Poklapanje n pozitivhog negativnog procenat Kappa statistika
poredenja : . .
poklapanja poklapanja poklapanja
90,3% (87,8— 97,1% (96,4— 95,8% (95,1-
a —
Sveukupno 3.418 92,5%) 97,7%) 96,5%) 0,87 (0,85 0,89)
. 92,7% (89,4— 94,9% (92,6— 94,0% (92,2— B
Starost 20-29 | 833 95,2%) 96,7%) 95,5%) 0,88 (0,84-0,91)
. 87,8% (83,7- 97,6% (96,9— 96,4% (95,6— 0,84
Starost 30-60 | 2.585 91,2%) 98,2%) 97,1%) (0.81-0.87)
Normalna 2975 85,1% (81,0— 97,1% (96,8— 95,8% (95,2— 0,81
citologija ’ 88,6%) 98,0%) 96,6%) (0,78-0,85)
Citologija 443 96,7% (93,9- 91,0% (85,1- 94,8% (92,3— 0,88
> normalna 98,4%) 95,1%) 96,7%) (0,83-0,93)

a

Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.

Analiza studijskih podataka demonstrirala je dobro poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 2. Ovo
poklapanje je nezavisno od starosne kategorije ispitanica (starost 20—29 i 30—60 godina) i citoloskog statusa [normalno

(NILM) i gore od normalnog (gore od NILM)]. Sazetak poklapanja izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 2,
prikazan je u Tabela 7.

Tabela 7. Poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne metode 2

. Procenat Procenat Sveukupni
Poklapanje n pozitivhog negativnog procenat Kappa statistika
poredenja . . .
poklapanja poklapanja poklapanja
a | 3418 84,5% (81,8— 96,5% (95,7— 94,1% (93,3— 0,82
Sveukupno® | . 87,3%) 97,2%) 94,9%) (0,79-0.84)
. 94,2% (91,1— 93,3% (90,7— 93,6% (91,8— 0,87
Starost 20-29 | 833 96,5%) 95,3%) 95,2%) (0.83-0,90)
. 76,0% (71,2— 97,2% (96,5~ 94,2% (93,3— 0,75
Starost 30-60 | 2.585 80,3%) 97.9%) 95,1%) 0.71-0.79)
Normalna 2975 77,9% (73,3— 96,6% (95,9— 94,3% (93,4— 0,74
citologija ) 82,2%) 97,3%) 95,1%) (0,70-0,78)
Citologija 443 92,5% (89,0— 93,6% (87,8— 92,8% (90,0— 0,83
> normalna 95,1%) 97,2%) 95,0%) (0,77-0,89)

a

Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.

Kao dodatna mera analiti¢kog poklapanja, u ovoj studiji procenjena je stopa HPV pozitivnosti prema citoloSkom statusu. U
uzorcima sli¢ne veli¢ine, procenjenim prema svakoj metodi, stope HPV pozitivnosti prijavljene za tri HPV metode, sli¢ne
su i generalno se poklapaju sa stopama HPV pozitivnosti, prijavljenim u drugim populacijama sa niskom prevalencom

bolesti (npr. ALTS studija). Sazetak stopa HPV pozitivnosti merenih pomocu svake metode u skladu sa citoloskim statusom,
prikazan je u Tabela 8.
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Tabela 8. HPV pozitivhost prema metodi i citoloSkom statusu

Xpert HPV v2 analiza Uporedna metoda 1 Uporedna metoda 2
.. % poz. % poz. % poz.

Kategorija (UK/SAD) Ukupno Poz. (95% Cl) Ukupno Poz. (95% Cl) Ukupno Poz. (95% Cl)

Normalno/NILM 2.975 374 (1112;16— 2.975 362 12,2 2.975 367 12,3
. 138) : (11,0-13,4) < (11,2-13,6)

. 52,6 50,2 55,8
Grani¢no/ASC-US 215 113 (45,7-59,4 215 108 (43,4-57,1) 215 120 (48,9-62.6)

Niskogradna diskarioza 77,9 80,5 84,6
(blaga) / LsIL2 149 116 (70,3-84,2 149 120 (73,3-86,6), 149 126 (77.7-90,0)

- . . 100,0 96,4 100,0
Visokogradna diskarioza 28 28 (87,7-100) 28 27 (81,7-99,9) 28 28 (87,7-100)

Visokogradna diskarioza

9‘ N 35 35 100,0 35 34 97,1 35 35 100,0
(teska) / HSIL (90,0-100) (85,1-99,9) (90,0-100)

62,5 62,5 56,3
Drugo 16 0 l354-808| 1° 10 \354848)| ° 9 |29,9-80,2)

19,9 19,3 20,0
Ukupno 3.418 676 (18,5-21,2 3.418 661 (18,0-20,7) 3.418 685 (18.7-21,4)

a Niskogradna skvamozna intraepitelna lezija.
b Visokogradna skvamozna intraepitelna lezija.

Podskup [245/3418 (7,2%)] uzoraka ukljucenih u ovu studiju je prethodno tretiran glacijalnom siré¢etnom kiselinom
(GAA) pre HPV procene pomocu Xpert HPV v2 testa i uporednih metoda. Jedan centar je koristio modifikovanu verziju
komercijalne metodologije [70/1138 (6,2%)]; CytoLyt, Hologic, Crawley, UK, EU), dok su druga dva centra koristila
laboratorijski razvijene procedure, zasnovane na Espostis metodi [148/1129 (13,1%), odnosno 22/1151 (1,9%)].11-13 Xpert
HPV v2 test demonstrira dobro poklapanje u odnosu na uporedne metode, nezavisno od statusa prethodnog tretiranja sa

GAA. Pogledajte Tabela 9 i Tabela 10.

Tabela 9. Poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne
metode 1 u uzorcima koji su prethodno tretirani sa GAA?

Poklapanie Procenat Procenat Sveukupni
P J n pozitivhog negativhog procenat Kappa statistika
poredenja . i .
poklapanja poklapanja poklapanja
Pt:‘:tt':::' o5 | 943% (86,0 96,6% (92,7— 95,9% (92,6— 0,90
sa GAA 98,4%) 98,7%) 98,0%) (0,84-0,96)
9 - 97,2% 9 - 0,86
Bez tretmana | 3.173 89’%;’ 2(37’1 ° 95’%(/; é?/5’1
2%) (96,5-97,8%) ,5%) (0,84-0,89)

a

Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.
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Tabela 10. Poklapanje izmedu Xpert HPV v2 testa i uporedne
metode 2 u uzorcima koji su prethodno tretirani sa GAA®

. Procenat Procenat Sveukupni
Poklapanje i . o
; n pozitivhog negativnog procenat Kappa statistika
poredenja : . .
poklapanja poklapanja poklapanja
Prethodni
87,3% (72,9— 94,3% (89,7— 92,2% (88,2—
tretman 245 o o o 0,81 (0,73-0,89)
sa GAA 94,0%) 97,2%) 95,3%)
84,4% (81,2— 96,6% (95,9— 94,3% (93,4—
Bez tretmana | 3.173 87.0%) 97.3%) 95,0%) 0,82 (0,79-0,84)

a  Procene tacke su kako je navedeno. Intervali poverenja su FiSer-egzaktni Cl od 95%.

17 AHaNUTUYKN yYnMHak

17.1 T'paHMyYHa BpeAHOCT AeTeKumje

AHaMTHYKa OCETIFMBOCT WM TPAaHUYHA BPeTHOCT AeTeknmje (eHrI. limit of detection, LoD) tecta Xpert HPV v2 je
nporemheHa KopuihemeM:

1. XIIB nosutusne henmjcke muanje: XIIB 16 (SiHa), XIIB 18 (HeLa S3), XTIB 45 (MS751) u XIIB 68 (ME180) y
pactBopy PreservCyt xoju canpsxu XIIB nerarusny hemnjcky muanjy (C33A) y nmozaanau u
2. JHK mmasmuan 14 nuipaHuX THIIOBA BUCOKOPH3WYHUX THIIOBa XIIB BUpyca y mo3aauHckoj sxeHcKoj renoMckoj JJHK.

XINB no3utusHe henujcke nuHuje

LoD 3a XIIB 16, XIIB 18, XIIB 45 u XIIB 68 npouemeHa je ananuzoM 20 perinkaTa ca HajMame MecT KOHIIEHTpaIrja
cBake henujcke auHuje, kopucrehu jenHy maptujy komruiera tecta Xpert HPV v2. LoD BpennocTH ¢y npouemene npoouT
anamm3oM. Hasenene Bpennoct LoD motBphene cy aHanmm3oMm HajMame 20 peruinkara pa3onaxeHuX 10 MPOLCHEHNX
xoHuenTpauyja LoD, kopuctehu Tpu maptuje kommera tecta Xpert HPV v2. HaBenena Bpegnoct LoD je nedunncana kao
KOHIIEHTpAIHja Ha KOjoj je TO3UTUBHO 95% Hajmame 20 perumukara no naptuju peareHca (Tabela 11).

XMNB OHK nnasmugmn

LoD 3a 14 IHK mna3muna Bucokopusnunux XI1B Bupyca notepleH je ca HajMame 60 peruinkara, o CTpaHe JiBa orneparepa
¥ ca Tpu naprtuje. TecToBu cy 00aBibaHu pasnuuuTuM nanuma. Hueo (y konujama mo PCR peakiuju) Ha KojeM je yKymHa
CTBapHa MO3UTHBHA CTOMA cTaTUCTUUKU Beha o 95% o0jenumeHnx y Tpu napTuje peareHnca onpeljeH je 3a ceaku JJTHK
mnasmug XI1B Bupyca (Tabela 12).

Tabela 11. N'paHnyHa BpeaHocT aetekumje: XMNB no3antuBHe henujcke nuHuje

Mpou. Hueo Mpoc Cr. Mpoc. CT. oac
XnB LoD no 95% ClI 99,9% noyaa. MapTuja | Mos. o Ct onc. Ct YKYNHKN yk. Ct % Mos. !:Kynuo
™n npo6ury (o] (hen./ml) pear. 20 pen. (Lmrs) (Lmrw) Ct (L) % nos.
(hen./ml) . u u (wars) | M
”a"f"”a 19 35,6 1,0 95
16 71 55-87 | 52-127 122 ”apzT"”a 19 35,0 1,4 35,3 12 95 95,0
'_'a‘g"‘ja 19 354 1,2 95
”apf"”a 20 36,0 1,2 100
18 46 35-56 | 33-90 53 - 35,6 1,1 96,7
”apz“’”a 19 35,3 0,9 95
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XNB LI'I[.I))ou. 99 99, Hueo n . n Mpoc. Cr. Mpoc. CT. opc. v
ob no 95% CI o0 noyspa. apmvja 03. on Ct onc. Ct ykynhn yk. Ct % Mos. oKynHo
™n npoobuty Cl (hen.ml) pear. 20 pen. ) (L) Ct (L) % nos.
(hen./mi) . u u () | M
”a‘g”ja 19 356 1,1 95
'-'ap;”ja 19 37,0 1,2 95
45 180 150-211 | 142-266 173 ”apzT”ja 20 37,0 1,2 37,1 1,1 100 96,7
napmia | 19 374 0,9 95
'-'apf"'ja 20 35,9 06 100
68 267 231-304 | 221-366 366 '-'apzT”ja 19 35,9 07 36,0 06 95 96,7
”a‘g”ja 20 36,2 05 100
Tabela 12. NpaHn4yHa BpeaHocT aetekuumje: XMNB AHK nnasmuan
TecTupaH . Oowun
Unn HUBO Ec?olia FN % MNos. jeAH. :KXZH& CT. onc. Ct
Konwuje y3op 95% ClI poc.
XMNB 35 15 60 0 100 95,1% 33,9 0,426
XMNB 39 20 60 0 100 95,1% 36,5 0,352
XINB 45 10 100 0 100 97,0% 35,6 0,533
XTIB 51 10 100 0 100 97,0% 35,1 0,587
XIB 52 15 60 0 100 95,1% 34,7 0,543
XIB 56 15 101 0 100 97,1% 36,6 0,525
XINB 58 20 60 0 100 95,1% 33,7 0,412
XINB 59 10 100 0 100 97,0% 35,1 0,618
XINB 66 30 60 0 100 95,1% 36,6 0,33
XTI'B 68 15 100 0 100 97,0% 36,9 0,445
XIB 16 10 100 0 100 97,0% 35,1 0,559
XrB 18 10 141 1 99,3 96,7% 35,9 0,585
XINB 31 10 100 0 100 97,0% 34,2 0,529
XIMNB 33 10 100 0 100 97,0% 35,0 0,642
18 Preciznost analize i reproducibilnost
Preciznost i reproducibilnost Xpert HPV v2 testa procenjena je u 12-dnevnoj, multicentri¢noj studiji u kojoj su dva operatera
u svakom od tri centra slepo testirali 16-¢lani panel preciznosti dva puta dnevno. Ovaj panel se sastojao i od vestackih
uzoraka (kultivisane Celije koje sadrze razli¢ite tipove HPV-a, koje u pozadini sadrze kultivisane Celije koje ne sadrze HPV)
i od pulovanih klini¢kih uzoraka u PreservCyt. Svaki centar je koristio razli¢itu konfiguraciju GeneXpert sistema (jedan
centar je koristio samo GX Vs, jedan centar je koristio samo GX X VI, a jedan centar je koristio samo Infinity 80). Za svaki
¢etvorodnevni period studijskog testiranja kori$¢ene su tri serije Xpert HPV v2 testa. Na kraju studije, svaki ¢lan panela
preciznosti procenjen je 144 puta. Podaci su sumirani prema kanalu analize, predstavljeni kao 16 za HPV 16 kanal, 18/45 za
HPV 18 i HPV 45 kanal, 31 za HPV 31 i druge tipove kanala, 51 za HPV 51 i HPV 59 kanal i 39 za HPV 39 i druge tipove
kanala. Pogledajte Tabela 13 i Tabela 14.
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Tabela 13. Xpert HPV v2 preciznost i reproducibilnost: Opis panela i pozitivno poklapanje ?, b

Uzorak Centar 1 Centar 2 Centar 3
Kanal Ukupno
(Cilj i relativna analize 1 2 1 Op2 Op1 Op2 poklapanje
koncentracija) Op Op Op P P P
5 83,3% | 91,7% | 87.5% | 82,6% | 100% | 83,3% 88,0%
(20/24) | (22124) | (21/24) | (19123) | (23/23) | (20/24) | (125/142)
(s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
©4124) | (24124) | (24124) | (23/23) | (23/23) | (24124) | (142/142)
Vestacki uzorak (HPV .1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
16 visoko negativan) ©4124) | (24124) | (24124) | (23/23) | (23123) | (24124) | (142/142)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (24124) | (24/24) | 23/23) | (23123) | (24/24) | (142/142)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | (24124) | (24124) | (23/23) | (23/23) | (24124) | (142/142)
5 87,5% | 957% | 958% | 100% | 95.8% | 958% 95,1%
@124) | (22123) | (23/24) | 23/23) | (23124) | (23/24) | (135/142)
(s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24/24) | (23123) | (24/24) | (23/23) | (24124) | (24/24) | (142/142)
Vestagki uzorak (HPV 51 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
16 nisko pozitivan) (4124) | (23/23) | (24124) | (23/23) | (24124) | (24/24) | (142/142)
o 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (23123) | (24/24) | 23123) | (24124) | (24/24) | (142/142)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24/24) | (23123) | (24/24) | (23/23) | (24124) | (24/24) | (142/142)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 95.8% | 100% 99,3%
©4124) | (24124) | (24124) | (21121) | (23128) | (24124) | (140/141)
s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
24124) | (24124) | (24128) | @121) | ar24) | (24124) | (181/141)
Vestagki uzorak (HPV 51 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
16 umereno pozitivan) ©4124) | (24124) | (24124) | (21121) | (24128) | a124) | (141/141)
61 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | (24124) | (24124) | (21121) | (24128) | a124) | (141/141)
” 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
24124) | (24124) | (24128) | @121) | ar24) | (24124) | (181/141)
Vestagki uzorak (HPV 5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
18 visoko negativan) ©4124) | (22122) | (24124) | (24124) | (24124) | (4124) | (142/142)

22

Xpert® HPV v2

302-6157-SR, Rev. B

2025-04



Xpert® HPV v2

u Kk Centar 1 Centar 2 Centar 3
zora Kanal Ukupno
(Cilj i relati\{_na analize Op1 0p2 op1 Op2 Op1 Op2 poklapanje
koncentracija)
iaus | 833% | 864% | 792% | 875% | 95.8% | O1.7% 87,3%
2024) | (19/22) | (19124) | (21/24) | (23/24) | (22124) | (124/142)
. 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (22122) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (24124) | (142/142)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(4124) | (22122) | (24124) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (142/142)
s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | (22122) | (24124) | (24124) | (24124) | (24124) | (142/142)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (24124) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (24124) | (144/144)
s 100% | 100% | 91,7% | 958% | 91,7% | 100% 96,5%
(24124) | (24124) | (22124) | (23/24) | (22/24) | (24/24) | (139/144)
Vestacki uzorak (HPV a1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
18 nisko pozitivan) (24124) | (24/124) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (24124) | (144/144)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (24/124) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (24124) | (144/144)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (24124) | (24124) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (144/144)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | (23/23) | (23/23) | (24/24) | (24/24) | (23123) | (141/141)
s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (23/23) | (23/23) | (24/24) | (24/24) | (23/23) | (141/141)
Vestaéki uzorak (HPV 31 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
18 umereno pozitivan) 4124) | (23/23) | 23/23) | (24124) | (24/24) | 2323) | (141/141)
o 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | (23/23) | (23/23) | (24/24) | (24/24) | (23123) | (141/141)
. 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (23/23) | (23/23) | (24/24) | (24/24) | (23123) | (141/141)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
Vestacki uzorak (HPV (22122) | (22122) | (24124) | (23/23) | (24/24) | (24/24) | (139/139)
68 visoko negativan) a5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
22122) | (22122) | (24124) | (23123) | (24/24) | (24124) | (139/139)
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u Kk Centar 1 Centar 2 Centar 3
zora Kanal Ukupno
(Cilj i relati\{_na analize Op1 Op2 op1 Op2 Op1 Op2 poklapanje
koncentracija)
.1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
2122) | @2122) | @ar24) | @3123) | (@a124) | (2a124) | (139/139)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(22122) | (22122) | (24124) | (23/23) | (24124) | (24/24) | (139/139)
5 90,9% | 955% | 100% | 91,3% | 91,7 91,7 93,5%
(20/22) | (21122) | (24124) | (21/23) | (22124) | (22/24) | (130/139)
6 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
424y | a4y | @3123) | @3123) | @323) | @a24) | (141/141)
845 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(24124) | (24/24) | (23/23) | (23/23) | (23/23) | (24/24) | (141/141)
Vestacki uzorak (HPV 31 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
68 nisko pozitivan) (4124 | (24124) | 2323) | (23/23) | (23123) | (24/24) | (141/141)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a24) | a4y | @3123) | @3123) | @323) | (@a24) | (141/141)
% 958% | 958% | 100% | 87,0% | 100% | 100% 96,5%
(23124) | (23/24) | (23/23) | (20/23) | (23/23) | (24/24) | (136/141)
5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
(22122) | (24124) | (24124) | (24/124) | (24124) | (24124) | (142/142)
s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
222) | (a24) | ar24) | ar24) | ar24) | ar24) | (1421142)
Vestagki uzorak (HPV 51 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
68 umereno pozitivan) 22122) | (24124) | (24124) | (24124) | (24124) | (a124) | (142/142)
61 100% | 100% | 100% | 958% | 100% | 100% 100%
(22122) | (24124) | (24124) | (23/24) | (24124) | (24124) | (142/142)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 95.8% 99,3%
222) | (ar24) | 424y | ar24) | ar24) | @3124) | (141/142)
6 100% | 100% | 95.8% | 95.8% | 957% | 100% 97,9%
(24124) | (23/23) | (23/24) | (23/24) | (22123) | (24/24) | (139/142)
Vestacki uzorak 87,5% | 957% | 792% | 87,5% | 957% | 95:8% 90,1%
(HPV 16/45/68 18/45
nisko pozitivan) (1/24) | (22123) | (19124) | (21/24) | (22123) | (23/24) | (128/142)
.1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
424y | 3123) | (a24) | ar24) | @3123) | @ar24) | (1421142)
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Uzorak Centar 1 Centar 2 Centar 3
Kanal Ukupno
s((.c‘.,lrlljcler:tlfgzjr:; analize Op1 Op2 Op1 Op2 Op1 Op2 poklapanje
51 100% 100% 100% | 95,8% | 100% 100% 99,3%
(24/24) | (23/23) | (24/24) | (23/24) | (23/23) | (24/24) (141/142)
39 91,7% | 957% | 91,7% | 91,7% | 957% | 95,8% 93,7%
(22/24) | (22/23) | (22/24) | (22/24) | (22/23) | (23/24) (133/142)
16 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (23/23) | (23/23) (140/140)
1845 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24124) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (23/23) | (23/23) (140/140)
Vestacéki uzorak 31 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(negativan) (24/24) | (24124) | (22/22) | (24/24) | (23/23) | (23/23) | (140/140)
o 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (23/23) | (23/23) (140/140)
30 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24124) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (23/23) | (23/23) (140/140)
16 50,0% | 20,8% | 33,3% | 182% | 83% | 20,8% 25,4%
(12/24) | (5/24) | (8/24) | (4/122) | (2124) | (5/24) (36/142)
18/45 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (24/24) (142/142)
P“J:;f:ll :‘:;i\fki o1 20,8% | 41,7% | 37.5% | 50,0% | 20,8% | 333% 33,8%
16, HPV 31) (5/24) | (10/24) | (9/24) | (11/22) | (5/24) | (8/24) (48/142)
51 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (24/24) (142/142)
39 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (24/24) | (22/22) | (24/24) | (24/24) (142/142)
16 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24124) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) (144/144)
18/45 16,7% | 20,8% | 41,7% | 250% | 12,5% | 20,8% 22,9%
Pulovani klinicki (4124) | (5/24) | (10/24) | (6/24) | (3/24) | (5/24) (33/144)
uzorak (HPV
18, HPV 39) 31 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) (144/144)
51 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
(24124) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) | (24/24) (144/144)
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Uzorak Centar 1 Centar 2 Centar 3
Kanal Ukupno
fgrl:cler:tl:lat::\gjnaa; analize Op1 Op2 Op1 Op2 Op1 Op2 poklapanje
% 42% | 42% 0% 8,3% 0% 0% 2,8%
(124) | (124) | ©24) | (24) | (©024) | (0/24) (4/144)
6 100% | 100% | 100% | 100% | 95.8% | 100% 99,3%
4124y | 424y | ar24) | @3123) | @3124) | ar24) | (142/143)
. 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a124) | a4y | a4y | @3123) | @ar24) | @ar24) |  (143/143)
Z:L"r‘;i"('l_l'g'\'/“z' 51 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
HPV 51, HPV 59) a124) | (ar24) | a4y | 3123) | a24) | ar24) | (143/143)
o1 250% | 33,3% | 292% | 34,8% | 12,5% | 16,7% 25,2%
624) | 828) | (724) | ®23) | (324) | (4124) (36/143)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124) | a4y | a4y | @3123) | @ar24) | ar24) | (143/143)
6 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a124) | (ar24) | a4y | a4y | @3123) | @3123) | (142/142)
a5 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124y | 424y | a4y | a4y | @3123) | @3123) | (142/142)
Pulovani kliniéki 31 20,8% 41,7% 33,3% 41,7% 8,7% 30,4% 29,6%
uzorak (HPV 52) 524) | (10r24) | (8124) | (10/24) | (@23) | (7123) (42/142)
o1 958% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
3/24) | (a24) | a4y | ar24) | @3123) | @3123) | (142/142)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
4124y | a4y | a4y | a4y | @3123) | @3123) | (142/142)
6 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a124) | a4y | a4y | @2122) | @ar24) | @ar4) |  (1421142)
s 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a24) | (ar24) | a4y | 2122) | ar24) | ar24) | (1421142)
Pulovani kliniéki 31 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
uzorak (negativan) ©4124) | (24124) | (24124) | (22122) | (24124) | (a124) | (142/142)
o1 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a124) | a4y | a4y | @2122) | @ar24) | @ar4) | (1421142)
% 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% 100%
a24) | a4y | a4y | 2122) | ar24) | ar24) |  (1421142)

a  Poklapanje za negativne i visoko negativne uzroke prikazano je kao % negativnih; nisko i umereno poklapanje pozitivnih uzoraka
prikazano je kao % pozitivnih.
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b Studija je ukljucivala ukupno 34 neodredena: HPV 16 visoko neg.(2); HPV 16 nisko poz.(2); HPV 18 um. poz.(3); HPV 18
visoko neg.(3); HPV 18 um. poz.(3); HPV 68 visoko neg.(5); HPV 68 nisko poz.(3); HPV 68 um. poz.(2); HPV 16, 45, 68(2); CP-
negativan(4); HPV 16, 31(2); HPV 42, 51, 59 (1); HPV 52(2); PC-negativan(2).

Tabela 14. Xpert HPV v2 reproducibilnost: Ct varijabilnost za élanove panela®

Izmedu Izmedu Izmedu lzmedu U okviru
- Kanal dana Ukupno
l.!zorak_(Cllj analize b |Srednja Centri Operateri Serije Analiza
i relativna e n
" (specificni Ct
koncentracija) analit) cv cv cv cv cv cv
SD SD SD SD sD SD
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Vestacki uzorak
(HPV 16 visoko 16 (16) 12 38,4 NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP
negativan)
Vestacki uzorak
(HPV 16 nisko 16 (16) 135 35,4 0 0 0,605 1,7 |0425]| 1,2 0 0 1,003| 2,8 | 1,246 3,5
pozitivan)
Vestacki uzorak
(HPV 16 umereno 16 (16) 140 34,0 0 0 0,288 0,8 |0,211| 0,6 0 0 0,972 2,9 |1,036| 3,0
pozitivan)
Vestacki uzorak
(HPV 18 visoko 18/45 (18) 22 39,2 NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP
negativan)
Vestacki uzorak
(HPV 18 nisko 18/45 (18) 139 35,9 0 0 0,408 | 11 0,414 1,2 0 0 1,149 3,2 |1,287| 3,6
pozitivan)
Vestacki uzorak
(HPV 18 umereno 18/45 (18) 140 34,1 0 0 0 0 0430 13 |0,170| 0,5 |1,049| 3,1 [1,146]| 34
pozitivan)
Vestacki uzorak
(HPV 68 visoko 39 (68) 116 39,5 0 0 0811] 2,1 0,296 | 0,7 0 0 1,025| 2,6 | 1,340 3,4
negativan)
Vestacki uzorak
(HPV 68 nisko 39 (68) 141 36,2 |0,055| 0,2 |(0,362 1,0 |0,099| 03 |[0,265( 0,7 |0,703]| 1,9 |0,843| 2,3
pozitivan)
Vestacki uzorak
(HPV 68 umereno 39 (68) 142 34,7 0 0 0,060 0,2 0,196 | 0,6 0 0 0,789 2,3 |0,815| 2,3
pozitivan)
16 (16) 140 35,4 0,042 | 0,1 0,497 | 14 0,124 04 0 0 1,171 3,3 [1,278] 3,6
Vestacki uzorak
(HPV 16/45/68 18/45 (45) 133 37,2 0 0 0 0 0,454 1,2 0 0 1,586 | 4,3 | 1,649 | 4,4
nisko pozitivan)
39 (68) 141 36,4 |0,056| 0,2 0 0 0 0 0,280 0,8 |[0876| 24 |0922| 25
Staéki Negativno
Ve(“‘r::d;'ﬁ::‘r";ak 9 140 | 289 [o0126] 04 |0323| 1,1 [o115] 04 | © 0o |o714| 25 |o802| 28
9 (HMBS)
Pulovani klinicki 16 (16) 41 37,5 NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP
uzorak (HPV
16, HPV 31) 31(31) 97 38,2 0 0 0 0 0,356 ( 0,9 |0,453| 1,2 |1411| 3,7 [1524] 4,0
Pulovani klinic¢ki 18 (16) 47 39,7 10643 1,6 0 0 0 0 1,148 29 11,388 35 [1,913| 4,8
uzorak (HPV
18, HPV 39) 39 (39) 61 39,8 0 0 0,741 1,9 0 0 0 0 1,197 3,0 |1,408] 3,5
ND (42) NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP
Pulovani klinicki
uzorak (HPV 42, 51 (51) 92 389 0452 1,2 0 0 0 0 0,088 0,2 |1,348| 3,5 |1,424| 3,7
HPV 51, HPV 59)
59 (59) 0 NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP NP
Pulovani klinicki 31 (52) 82 | 382 |0307]| 08 | o 0 0 0 0 0 |2738| 72 |2756]| 7.2
uzorak (HPV 52) ’ ' ’ ) , ) )
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Izmedu Izmedu Izmedu Izmedu U okviru
- Kanal dana Ukupno
U_zorak_(Cle analize b |Srednja Centri Operateri Serije Analiza
i relativna PR n
- (specifi€ni Ct
koncentracija) analit) cv cv cv cv cv cv
SD SD SD SD SD SD
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
i kliniéki Negativno
Pulovani klinicki 9 142 | 333 [0132] 04 | © 0o |osse| 17| o 0 |os76| 26 |1,047| 31
uzorak (negativan) (HVBS)

a  NA ukazuje na nedovoljno kontinuiranih podataka za izvodenje ANOVA analize.
b Rezultati sa Ct vrednostima koji nisu nula od 144.

19 Analiti¢ka specificnost

Xpert HPV v2 testom testiran je panel od 47 mikroorganizama, ukljucujuéi bakterije, gljivice i viruse, koji se uobicajeno
nalaze u zenskom urogenitalnom traktu, kao i 12 tipova blisko povezanih humanih papiloma virusa. Svi mikroorganizmi su
spajkovani u HPV negativne Celije (C33A) u rastvoru PreservCyt i u HPV negativne ¢éelije spajkovane HPV 16 pozitivnim
¢elijama (SiHa) pri tri puta vecoj granici detekcije. Mikroorganizmi i njihove testirane koncentracije navedeni su u Tabela
15. Analiticka specifi¢nost je bila 100% i nijedan mikroorganizam nije ometao detekciju HPV 16.

Tabela 15. Panel analiticke specifiénosti

Organizam

Koncentracija za test

Organizam

Koncentracija za test

Bacteriodes fragilis

1 x 108CFU/ml

Streptococcus agalactiae

1 x 108CFU/ml|

Bifidobacterium adolescentis

1 x 108CFU/ml

Streptococcus pyogenes

3 x 108CFU/ml

Bifidobacterium breve

1 x 108CFU/ml

Trichomonas vaginalis

1 x 106CFU/ml

Candida albicans

4 x 108¢elije/ml

Adenovirus

1 x 108TCID50/m|

Candida glabrata

1 x 108¢elije/ml

Cytomegalovirus (CMV)

1 x 107 kopije/ml

Chlamydia trachomatis

1 x 108EB®/ml

Epstein Barr virus (EBV)

1 x 107 kopije/ml

Clostridium perfringens

3 x 107CFU/ml

Hepatitis B virus (HBV)

3,6 x 106 [J/ml

Corynebacterium xerosis

1 x 107¢elije/ml

Hepatitis C virus (HCV)

7,62 x 102 1J/ml

Enterobacter cloacae

1 x 108CFU/ml

Virus humane
imunodeficijencije 1 (HIV-1)

1 x 108 kopije/ml

Enterococcus faecalis

1 x 108CFU/ml

Herpes simplex
virus 1 (HSV-1)

1 x 107 kopije/ml

Escherichia coli

1 x 108CFU/ml

Herpes simplex
virus 2 (HSV-2)

1 x 107 kopije/ml

Fusobacterium nucleatum

8,7 x 107CFU/ml

Humani papiloma
virus (HPV) 6

1,25 x 107 kopije/ml

Klebsiella pneumoniae 1 x 108CFU/ml HPV 11 1,25 x 107 kopije/ml
Lactobacillus acidophilus 1 x 107¢elije/ml HPV 26 1,25 x 107 kopije/ml
Lactobacillus crispatus 1 x 107¢elije/ml HPV 30 1,25 x 107 kopije/ml
Lactobacillus delbrueckii 1 x 107¢éelije/ml HPV 34 1,25 x 107 kopije/ml
Lactobacillus jensenii 3 x 107CFU/mI HPV 53 1,25 x 107 kopije/ml
Neisseria gonorrhoeae 1 x 108CFU/ml HPV 67 1,25 x 107 kopije/ml
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Organizam Koncentracija za test Organizam Koncentracija za test
Peptostreptococcus 1 x 108CFU/ml HPV 69 1,25 x 107 kopije/m
anaerobius
Proteus mirabilis 1 x 108CFU/mI HPV 70 1,25 x 107 kopije/ml
Proteus vulgaris 1 x 108CFU/ml HPV 73 1,25 x 107 kopije/ml
Pseudomonas aeruginosa 1 x 108CFU/ml HPV 82 1,25 x 107 kopije/ml
Staphylococcus aureus 1 x 108CFU/ml HPV 85 1,25 x 107 kopije/ml

Staphylococcus epidermidis

3 x 108CFU/ml

a elementarna tela.

20 Potencijalno ometajuce supstance

Potencijalno ometajuce endogene i egzogene supstance koje mogu biti prisutne u cervikalnim uzorcima, procenjene

su u odnosu na performanse Xpert HPV v2 testa. Supstance su pojedinacno razblazene u HPV negativnim ¢elijama
spajkovanim pomoc¢u HPV 16 pozitivnih ¢elija (siHa) pri tri puta veéoj granici detekcije. Supstance i njihove testirane
koncentracije navedene su u Tabela 16. Ometanje je uoceno sa punom krvlju (0,25% z/z) u testiranom uzorku, ali ne i sa
bilo kojim drugim endogenim supstancama pri datim test koncentracijama. Ometanje nije uo¢eno sa bilo kojim egzogenim
supstancama pri datim koncentracijama, osim za Vagisil kremu protiv svraba (0,25% m/z) i Vagi Gard hidratantni gel (0,5%
m/z). Guste kreme mogu dovesti da obustave pritiska pri koncentracijama iznad 0,25% m/z u testiranom uzorku.

Tabela 16. Potencijalno ometajuce supstance

Supstanca Koncentracija
Puna krv 0,25% viv
Mukus 0,15% viv
Leukociti (PBMC) 1 x 105¢elije/ml
Vagisil krema protiv svraba 0,25% m/z
Klotrimazol vaginalna krema 0,25% m/z
Preparation H hemoroidalna krema 0,25% m/z
Mikonazol 3 0,25% m/z
Monistat 1 0,25% m/z
Zovirax krema za herpes 0,25% m/z
Vagisil hidratantna krema 10% m/z
Vagi-Gard hidratantni gel 0,5% m/z
KY Jelly liéni lubrikant 10% m/z
Gard tu$ protiv gljivica 10% viv
Delfen vaginalna pena za kontracepciju 10% m/z
VH Essentials povidon-jod medicinski tus 10% viv
Norforms dezodorans supozitorije za zene 10% m/z
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21 PrenosSenje kontaminacije

Sprovedena je studija da bi se demonstriralo da GeneXpert samostalne patrone za jednokratnu upotrebu sprecavaju prenos
kontaminacije u ciklusima negativnih uzoraka koji slede nakon velikog broja pozitivnih uzoraka u istom GeneXpert modulu.
Studija se sastojala od negativnog uzorka, obradenog u istom GeneXpert modulu odmah nakon veoma visoko pozitivnog
HPV 16 uzorka (dovoljno visoko za prekoracenje 95% rezultata dobijenih iz uzoraka bolesnih pacijenata u populaciji kojoj
je test namenjen). Ova Sema testiranja je ponovljena 20 puta na dva GeneXpert modula u ukupno 42 ciklusa, sa rezultatima
od 20 pozitivnih uzoraka i 22 negativna uzorka. Svih 20 pozitivnih uzoraka je tacno prijavljeno kao HPV 16 pozitivno, a sva
22 negativna uzorka su tacno prijavljena kao HPV negativna.

22 CaxeTtak 6e36egHocTn 1 nepdopmaHcu

Caxerak 6e36eqH0CTH U Iepdopmancu 3a TecT Xpert HPV v2 je noctynan y 6a3u nogaraka EUDAMED (https:/
ec.europa.eu/tools/eudamed).
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24 Lokacije sediSta kompanije Cepheid i ekonomski

operateri

Sedista kompanije

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

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

Zakonski proizvodac

o

Cepheid AB
Rontgenvégen 5
SE-171 54 Solna
Sweden

Ovlascéeni predstavnik

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

Uvoznik

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

25 TexHun4yka nomoh

IIpe Hero mTo ce obpaTHTe CIyXOH 3a TeXHHUKY rnoapuky kommanuje Cepheid, npukynure cnenehe nnpopmarmje:

Korisnici treba da prijave ozbiljne incidente povezane sa testom kompaniji Cepheid i nadleznim vlastima drzave ¢lanice u

Ha3WB IIPOM3BOIA
Opoj maptuje

CepHjCKH OpOj HHCTPYMEHTA
MOPYKE O TPEIIIH (aKO UX UMa)

Bep3uja copTBEpa U, aKO je MIPUMEHIBUBO, OPOj CEpPBUCHE O3HAKE padyHapa.

kojoj se ozbiljni incident dogodio.

Tehnic¢ka podrska u SAD

Telefon: + 1 888 838 3222 I-mejl: techsupport@cepheid.com
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Tehnicka podrska u Francuskoj
Telefon: + 33 563 825 319 I-mejl:

support@cepheideurope.com

Informacije za kontakt sa svim kancelarijama sluzbe tehnicke podrske kompanije Cepheid dostupne su na naSem Internet
sajtu: www.cepheid.com/en/support/contact-us.

26 Tabela simbola

Simbol Znacenje
REF Kataloski broj
IVD Medicinsko sredstvo za In Vitro dijagnostiku

Ne Koristiti ponovo

Kéd partije

Pogledajte uputstvo za upotrebu

Oprez

Proizvodac

Zemlja proizvodnje

<& ||| =[5 @

Sadrzi dovoljno za n testova

CONTROL

Kontrola

&

Rok upotrebe

C€

CE oznaka — Evropska uskladenost

A

Ogranicenje temperature

\'3\ Bioloski rizici
CH |REP Ovlaséeni predstavnik u Svajcarskoj

Country of Origin: Sweden

Zemlja porekla: Svedska

®

Uvoznik
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27 Istorija revizija

Azuriranje 302-6157 od rev. A do rev. B

IVD

Odeljak Datum Opis promene
izdavanja
Rev B 08.25. Odeljak 16: Korekcija numerickih Klinickih podataka u tabeli 6, tabeli 7
i tekstu nakon tabele 8.
Odeljak 24: Uklonjena adresa sediSta u EU.
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