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Xpert® HIV-1 Qual XC

Samo za in vitro dijagnosti¢ku upotrebu.

1 Vlasnicko ime

Xpert® HIV-1 Qual XC

2 Opsteprihvaceni ili uobi€¢ajeni naziv

Xpert HIV-1 Qual XC

3 Namena

Xpert® HIV-1 Qual XC (Progirena pokrivenost) je in vitro test amplifikacije nukleinskih kiselina za kvalitativnu detekciju
ukupnih nukleinskih kiselina virusa humane imunodeficijencije tipa 1 (HIV-1) na automatizovanom GeneXpert® System.
Test se koristi za detekciju HIV-1 u humanim uzorcima osusenih krvnih mrlja (DBS) i iz EDTA kapilarne ili venske pune
krvi (WB) kod pojedinaca kod kojih se sumnja na HIV-1 infekciju.

Xpert® HIV-1 Qual XC namenjen je kao pomoc u dijagnostici HIV-1 infekcije zajedno sa klinikom prezentacijom i drugim
laboratorijskim markerima kod odojcadi, adolescenata i u populaciji odraslih.

Xpert® HIV-1 Qual XC namenjen je za upotrebu od strane laboratorijskih stru¢njaka, obuéenih zdravstvenih radnika ili
drugih zdravstvenih radnika koji dobijaju odgovarajucu obuku o upotrebi uredaja. Ovaj test se moze koristiti u laboratoriji ili
u okruzenjima za testiranje u blizini pacijenta.

Test nije namenjen za upotrebu kao skrining test na HIV-1 za doniranje krvi, organa ili tkiva.

4 Sazetak i objasnjenje

Virus humane imunodeficijencije (HIV) je etioloski agens sindroma steGene imunodeficijencije (AIDS).12:3 HIV se moZe
preneti seksualnim kontaktom, izlaganjem zarazenoj krvi, telesnim te¢nostima ili derivatima krvi, prenatalnom infekcijom
fetusa ili perinatalnom ili postnatalnom infekcijom novorodenceta.#5-¢ Neledenu HIV-1 infekciju karakterise visoka
produkcija virusa i uniStavanje CD4 T-Celija, uprkos cesto dugotrajnoj klinickoj latenciji, do znacajnog neto gubitka CD4 T-
¢elija i AIDS-a.

U svetu priblizno 38 miliona ljudi zivi sa HIV-om. Od onih koji su zarazeni, 1,7 miliona predstavljaju nove infekcije,

a procenjuje se da je 150.000 dece. Dve trecine svih ljudi koji Zive sa HIV-om Zivi u podsaharskoj Africi.” Bez
blagovremenog testiranja na HIV i zapocinjanja terapije, priblizno polovina sve dece sa HIV-om ¢e umreti pre navrSene dve
godine Zivota.8 Rana dijagnoza HIV infekcije kod odoj¢adi je neophodna, a testiranje na HIV-1 nukleinsku kiselinu je glavni
oslonac za detekciju infekcije kod pedijatrijskih pacijenata uzrasta 18 meseci ili mladih.’

Kod drugih osoba sa HIV infekcijom se uglavnom razvija akutna infekcija koju karakterisu simptomi sli¢ni gripu u periodu
od nekoliko dana do nekoliko nedelja nakon podetnog izlaganja.!9 Akutne HIV infekcije obi¢no traju manje od 14 danall i
povezane su sa visokim nivoima viremije pre detektabilnog imunskog odgovora.12:13 Stoga testiranje na HIV-1 nukleinsku
kiselinu moze biti osetljivije od standardnog serolokog testiranja u detekciji akutne infekcije.10

Xpert HIV-1 Qual XC test koristi tehnologiju lan¢ane reakcije polimeraze sa reverznom transkripcijom u realnom vremenu
( RT-PCR) da bi se postigla visoka osetljivost za kvalitativnu detekciju ukupnih HIV-1 nukleinskih kiselina u uzorcima pune
krvi (WB) ili osusene kapi krvi (DBS).
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5 Princip postupka

GeneXpert (GX) Instrument Systems automatizuju i integriSu pripremu uzoraka, ekstrakciju i amplifikaciju nukleinskih
kiselina i detekciju ciljne sekvence u jednostavnim ili slozenim uzorcima pomo¢u PCR-a sa reverznom transkripcijom u
realnom vremenu (RT-PCR). Sistemi se sastoje od instrumenta i personalnog raunara sa unapred instaliranim softverom
za obavljanje testova i pregled rezultata. Sistemi zahtevaju upotrebu jednokratnih GeneXpert patrona koji sadrze RT-PCR
reagense i u kojima se odvijaju RT-PCR procesi. Kako su patrone samostalne, unakrsna kontaminacija izmedu uzoraka

je svedena na minimum. Za potpun opis sistema pogledajte: GeneXpert Dx System Operator Manual, GeneXpert Infinity
System Operator Manual ili GeneXpert Edge System User’s Guide.

Test Xpert HIV-1 Qual XC sadrzi reagense za detekciju ukupnih nukleinskih kiselina virusa HIV-1 u uzorcima, kao i
unutra$nju kontrolu radi obezbedivanja adekvatne obrade ciljne sekvence i praéenja prisustva inhibitora u RT i PCR
reakcijama. Amplifikacija i detekcija ukupne nukleinske kiseline HIV-1 postizu se prajmerima i probama usmerenim na
visoko konzervirani region dugog terminalnog ponavljanja (LTR) i gen polimeraze (Pol) (dvostruki cilj) genoma HIV-1.
Test Xpert HIV-1 Qual XC takode proverava validnost uzorka detekcijom humanog gena za hidroksimetilbilan sintazu
(HMBS). Kontrola provere sonde (PCC) verifikuje rehidrataciju reagensa, punjenje PCR epruvete u patroni, integritet sonde
i stabilnost boje.

Test Xpert HIV-1 Qual XC je standardizovan prema 4, medunarodnom gtandardu Svetske zdravstvene organizacije (SZO) za
HIV-1 (NIBSC kod: 16/194).14

6 Materijali koji se isporuc¢uju uz proizvod

Xpert HIV-1 Qual XC komplet sadrzi dovoljno reagenasa za obradu 10 uzoraka. Komplet sadrzi sledece:

Xpert HIV-1 Qual XC Patrone sa integrisanim 10

reakcionim epruvetama

Kuglica 1, Kuglica 2 i Kuglica 3 (liofilizovane) 1 po patroni

Reagens za lizu (gvanidinijum-hidrohlorid) 1,2 mL po patroni

Reagens za ispiranje 0,5 mL po patroni

Reagens za eluciju 1,5 mL po patroni

Reagens za ispiranje (gvanidin-hidrohlorid) 3,2 mL po patroni

Reagens proteinaza K 0,48 mL po patroni

Jednokratne pipete za prenos od 100 uL 1 kesa sa 10 komada po kompletu
CD 1 po kompletu

e Datoteka za definiciju testa (ADF)
e Uputstva za uvoz ADF u softver
e Uputstvo za upotrebu (uputstvo u pakovanju)

Bezbednosni listovi (SDS) su dostupni na www.cepheid.com ili www.cepheidinternational.com na kartici Support

Napomena o <0

Stabilizator proteina govedeg porekla u kuglicama ovog proizvoda proizveden je i izraden isklju¢ivo od govede plazme
poreklom iz Sjedinjenih Amerigkih Drzava. Zivotinjama nije davan nijedan protein preZivara ili drugi proteini Zivotinjskog
porekla; Zivotinje su prosle ante- i post-mortem testiranje. Tokom obrade nije bilo meSanja materijala sa drugim
materijalima Zivotinjskog porekla.

Napomena
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7 Skladistenje i rukovanje

Cuvajte Xpert HIV-1 Qual XC test patrone na temperaturi od 2-28 °C.

Pre upotrebe, dovedite Xpert HIV-1 Qual XC test patrone na 15-30°C ako su bile skladi$tene na hladnom.
Nemojte otvarati poklopac patrone dok niste spremni za testiranje.

Upotrebite patronu u roku od 4 sata nakon otvaranja poklopca patrone i dodavanja uzorka.

Nemojte koristiti patronu koja je procurela.

Nemojte koristiti patrone koje su prethodno bile zamrznute.

Nemojte da koristite patronu nakon isteka roka upotrebe.

Cuvajte patrone u kutijama kompleta do trenutka upotrebe i izbegavajte izlaganje direktnoj sunéevoj svetlosti.

Materijali koji su potrebni, ali nisu prilozeni

GeneXpert Dx System, GeneXpert Infinity System ili GeneXpert Edge System (kataloski broj se razlikuje u zavisnosti
od konfiguracije): GeneXpert instrument, raunar sa vlasnickim GeneXpert softverom verzije 4.7b (GeneXpert Dx
System), Xpertise" verzijom 6.4b ili novijom (GeneXpert Infinity System), GeneXpert Edge softverom verzije 1.0
(GeneXpert Edge System), skener bar-kodova i uputstvo za operatera.

Stampaé: Ako je tampag potreban, obratite se tehnikoj podrici kompanije Cepheid da dogovorite kupovinu
preporucenog Stampaca.

Novo pripremljeni 10% izbeljiva¢ / natrijum-hipohlorit.

Etanol ili denaturisani etanol.

Ako koristite DBS:

DBS Kartice sa filter papirom za mrlje od 12 mm, npr. Whatman"" 903, Munktell

Lancete, susptance za susenje, plasti¢ne vrecice koje se mogu zatvoriti

Pinceta/forceps (ravna, metalna, tupog vrha; pogledajte Slika 1), sterilisani izbeljiva¢em/natrijum-hipohloritom
Makaze, sterilne (potrebne samo ako se ne koristi perforirana DBS kartica, za izrezivanje DBS sa filter papira)
Salveta/maramica

Antiseptik

Ako koristite kapilarnu krv:

o Lancete, salvete/maramica
e Antiseptik

Slika 1. Ravna metalna pinceta sa tupim vrhom

Xpert® HIV-1 Qual XC
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9 Upozorenja i mere predostroznosti

Samo za in vitro dijagnosticku upotrebu.

Tretirajte sve bioloske uzorke, ukljucujuéi i koriS¢ene patrone, kao da mogu da prenesu infektivne agense. Kako cesto
nije moguce znati §ta bi moglo biti infektivno, prema svim bioloskim uzorcima se treba odnositi u skladu sa standardnim
merama predostroznosti. Smernice za rukovanje uzorcima dostupne su od americkih Centara za kontrolu i prevenciju
bolestils i Instituta za klini¢ke i laboratorijske standarde.!®

Nosite zastitne rukavice za jednokratnu upotrebu, laboratorijske mantile i zastitu za oc€i prilikom rukovanja uzorcima i
reagensima. Temeljno operite ruke nakon rukovanja uzorcima i ispitnim reagensima.

Treba preduzeti odgovarajuce mere bezbednosti u sluc¢aju prskanja koje se moze desiti u slu¢aju kori§¢enja izbeljivaca.
Preporucuju se sredstva za adekvatno pranje o€iju ili ispiranje koze za takve dogadaje.

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

Kada obradujete viSe uzoraka istovremeno, otvorite samo jednu patronu; dodajte uzorak i zatvorite patronu pre obrade
sledeceg uzorka.

Preporucuju se dobre laboratorijske prakse, ukljucujuéi menjanje rukavica izmedu rukovanja uzorcima pacijenata, kako
bi se izbegla kontaminacija uzoraka ili reagenasa.

Nemojte zamenjivati reagense za test Xpert HIV-1 Qual XC drugim reagensima.

Ne otvarajte poklopac Xpert HIV-1 Qual XC patrone za testiranje osim kada dodajete uzorak WB ili DBS.

Uvek drzite Xpert HIV-1 Qual XC patronu za testiranje u uspravnom polozaju kako biste izbegli curenje.

Nemojte koristiti patronu ako izgleda mokro ili ako je zaptivka poklopca polomljena.

Nemojte koristiti patronu koja je pala nakon $to ste je izvadili iz pakovanja.

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

Nemojte koristiti patronu ¢ija je reakciona epruveta ostecena.

Nemojte stavljati nalepnicu za ID uzorka na poklopac patrone ili na nalepnicu sa bar-kodom.

Svaka Xpert HIV-1 Qual XC patrona za testiranje za jednokratnu upotrebu koristi se za obradu jednog uzorka. Nemojte
ponovo Koristiti potroSene patrone.

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

Bioloske uzorke, sredstva za prenos i kori§¢ene patrone treba smatrati sposobnim da prenose infektivne agense i
zahtevaju standardne mere predostroznosti. Pridrzavajte se procedura za pravilno odlaganje iskori§¢enih patrona i
neiskori$¢enih reagenasa u vasoj ustanovi. Ovi materijali mogu imati karakteristike hemijskog opasnog otpada koji
zahteva posebno odlaganje. Ako nacionalni ili regionalni propisi ne daju jasne smernice za pravilno odlaganje, bioloske
uzorke i iskori$éene kertridze treba odloziti u skladu sa smernicama SZO (Svetska zdravstvena organizacija) za
rukovanje medicinskim otpadom i njegovo odlaganje.!”

U slucaju kontaminacije radne povrsine ili opreme uzorcima, temeljno ocistite kontaminiranu povrsinu sveze
pripremljenim rastvorom 0,5% natrijum-hipohlorita (ili rastvorom izbeljivaca sa hlorom za domacinstvo razblazenim u
odnosu 1:10). Zatim obrisite povrSinu 70% etanolom. Pustite da se radne povrSine potpuno osuse pre nego Sto nastavite.
Uputstva za CiScenje i dezinfekciju sistema instrumenata potrazite u odgovarajuéem priruéniku GeneXpert Dx System
Operator Manual, GeneXpert Infinity System Operator Manual ili GeneXpert Edge System User s Guide.

Xpert® HIV-1 Qual XC
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10 Opasnosti od hemikalija8.1°

UN GHS piktogram opasnosti: @@
Signalna re¢: OPASNOST
UN GHS obavesStenja o opasnosti

o Moze biti Stetno ako se proguta.

e [zaziva iritaciju koZze.

e [zaziva iritaciju oka.

e Moze izazvati simptome alergije ili astme, ili otezano disanje ako se udahne.
e UN GHS obavestenja o merama predostroznosti

e Prevencija

e Temeljno oprati nakon rukovanja.
o Nosite zastitne rukavice/zastitnu odecu/zastitu za o¢i/zastitu za lice.
e Izbegavajte udisanje prasine/dima/gasa/magle/isparenja/spreja.

e Reagovanje

U DODIRU SA KOZOM: Operite sa puno sapuna i vode.

Za specifi¢an tretman, pogledajte dodatne informacije o prvoj pomoci u listovima sa bezbednf)snim podacima
(SDS), dostupnim na www.cepheid.com ili www.cepheidinternational.com na kartici PODRSKA (SUPPORT).
Skinite kontaminiranu odecu i operite je pre ponovne upotrebe.

Ako dode do iritacije koze: Potraziti medicinski savet/misljenje.

U DODIRU SA OKOM: Pazljivo ispirati vodom nekoliko minuta. Ukloniti kontaktna sociva, ukoliko postoje i
ukoliko je to moguce uciniti. Nastaviti sa ispiranjem.

Ako iritacija oka ne prolazi: Potraziti medicinski savet/misljenje.

AKO SE UDAHNE: Izvedite Zrtvu na svez vazduh i drZite je u polozaju mirovanja, ugodnom za disanje.

Ako imate respiratorne simptome: Pozvati CENTAR ZA KONTROLU TROVANIJA ili se obratiti lekaru.

Xpert® HIV-1 Qual XC 7
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11 Prikupljanje, transport i €uvanje uzoraka

11.1 Prikupljanje pune venske krvi

Prikupite vensku WB u sterilne epruvete pomoc¢u K2 EDTA (poklopaca boje lavande) kao antikoagulansa u skladu sa
proizvodecevim uputstvima za upotrebu. Za Xpert HIV-1 Qual XC test potrebno je najmanje 100 pl WB.

Uzorak, transport i skladistenje

K2 EDTA-antikoagulisana venska WB moze se ¢uvati na temperaturi 2—8°C do 96 sati ili na 2-35°C do 24 sata pre pripreme
i testiranja uzorka.

11.2 Prikupljanje kapilarne pune krvi

Za prikupljanje kapilarne pune krvi koristite nazna¢enu oblozenu K2 EDTA epruvetu za prikupljanje malih zapremina,
prema proizvodacevim uputstvima za upotrebu. Prikupite vise od 100 pl (npr. 150 pl) da biste nadoknadili gubitak
zapremine sa povr§ine epruvete. Ako je moguce, sakupite dovoljno zapremine pune krvi za ponovna testiranja, bilo u istoj
epruveti za prikupljanje ili u zasebnoj epruveti, u zavisnosti od zapremine epruvete.

Uzorak, transport i skladistenje

K2 EDTA - antikoagulisana kapilarna puna krv moze se ¢uvati na temperaturi 2—35°C najduze 60 minuta, pre pripreme i
testiranja uzorka.

11.2.1 Prikupljanje uzoraka ubodom u petu

Mesto koje se koristi za prikupljanje uzorka kod pedijatrijskih pacijenata zavisi od starosti i telesne tezine

Vazno deteta. Uzorkovanje iz pete mozda nije prikladno kod dece koja vec mogu da hodaiju, a prikupljanje iz prsta

moze biti prikladnije.

1. Predlaze se da dete bude u udobnom polozaju i ako je moguce mirno, kao i u sigurnom polozaju kako bi se peta mogla
stabilizovati.

2. Koristite novi par rukavica za svakog pacijenta.

3. Pronadite mesto na peti za ubod na kozi i o&istite mesto sterili§ucom maramicom. Mesto mora biti suvo pre uboda.
Bocne strane dna pete mogu pruziti najbolja mesta za prikupljanje.

4. Koristite sterilnu lancetu prikladnu za odoj¢ad, ubodite kozu i omogucite adekvatan protok krvi. Ne stiskajte i ne
pritiskajte mesto vise puta, ali blagi pritisak na petu moze pomoci krvi da slobodnije tece.

5. Prve kapi krvi mogu biti male i neadekvatne zapremine, pa se one mogu obrisati dok se ne primete vece kapi krvi.

6. Ostavite da krv slobodno tece sa mesta direktno u oblozenu K2 EDTA epruvetu za prikupljanje. Ne dozvolite da se
napravi krvni ugrusak ili da krv koagulise, jer to moze ometati testiranje.

7. Pokrijte mesto na peti zavojem nakon uzimanja krvi.

11.2.2 Prikupljanje uzorka iz jagodice prsta

1. Koristite novi par rukavica za svakog pacijenta.

2. Pronadite odgovarajuce mesto za ubod. Bo¢ne strane treceg ili Cetvrtog prsta sa dovoljno mekog tkiva su ¢esto pogodne.
Izbegavajte sam vrh prsta i sredinu jagodice prsta.

3. Zagrevanje Saka i prstiju i njihovo drzanje naniZze moze pomoci pravilnom protoku krvi.

4. Ocistite mesto uboda sterilnom maramicom i uverite se da je suvo pre nego $to pokusate da izvrsite ubod.

5. Koristedi sterilnu lancetu, ubodite prst blago bo¢no u odnosu na sredinu jagodice prsta. Preporucuje se upotreba lancete
koja ¢e omoguciti slobodan protok krvi. Nemojte stiskati niti uzastopno pritiskati mesto uboda, ali blagi pritisak na vrh
prsta moze pomo¢i da krv tece slobodnije.

6. Prve kapi krvi mogu biti male i nedovoljne zapremine, pa se one mogu obrisati dok se ne pojave vece kapi krvi.

7. Pustite da krv slobodno tece sa mesta uboda direktno u epruvetu za prikupljanje obloZzenu K2 EDTA. Pokrijte mesto
flasterom ili adhezivnom oblogom nakon uzimanja krvi.

8 Xpert® HIV-1 Qual XC
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Vazno

Vazno

11.3 Prikupljanje uzoraka osusenih krvnih mrlja
Prikupite DBS uzorke koristeci odgovarajuce klini¢ke postupke.

1. Pripremite pomocu Whatman 903 ili Munktell kartica sa filter papirom iz kapilarne krvi dobijene direktno iz uboda u
petu, prst ili nozni prst, ili prikupljene u K2 EDTA epruveti u skladu sa proizvodacevim uputstvima za upotrebu. DBS
takode mozete pripremiti iz venske pune krvi prikupljene u sterilnim epruvetama pomoc¢u K2 EDTA (poklopac boje
lavande) koji se koristi kao antikoagulans.

Istackajte krv unutar svakog iscrtanog kruga od 12 milimetara na kartici sa filter papirom.
Pobrinite se za to da je Citav krug prekriven krvlju (priblizno 60-70 pl).

Napravite najmanje dva kruga iz svakog uzorka kako biste omogucili ponovno testiranje.

AN ol

Ako je puna krv (venska ili kapilarna) prikupljena u EDTA epruveti, pome3ajte tako §to cete okrenuti epruvetu gore-dole
najmanje 7 puta pre nanosenja pune krvi na filter.

6. Karticu susite na vazduhu na sobnoj temperaturi najmanje Cetiri sata.
7. Spakujte svaku karticu u pojedina¢ne vrecice koje se mogu ponovo zatvoriti, sa supstancom za susenje u svakoj vrecici.

Uzorak, transport i skladiStenje

Posaljite kartice sa filter papirom koje sadrze DBS u laboratorije za testiranje radi dalje obrade u pojedina¢nim vre¢icama
koje se mogu ponovo zatvoriti, sa supstancom za susenje u svakoj vreéici. Kartice se mogu cuvati na temperaturi od 2-25°C
ili zamrznute na temperaturi od -15°C ili nizoj do najvise 16 nedelja. Kartice se takode mogu €uvati na temperaturi od 2—
35°C do 8 nedelja.

12 Postupak

12.1 Priprema patrone

GeneXpert Dx - Zapochnite test u roku od ¢etiri(4) sata nakon dodavanja uzorka u patronu. GeneXpert Infinity -
Zapocnite test i postavite patronu na transportnu traku u roku od trideset (30) minuta nakon dodavanja uzorka
u patronu.

1. Nosite zastitne rukavice za jednokratnu upotrebu.

2. Ostavite Xpert HIV-1 Qual XC test patrone i uzorak da se uravnoteze na temperaturi od 15-30 °C pre dodavanja uzorka
u patronu.

* Nemojte dodavati uzorak u patronu koji je hladan (ispod 15°C).

Pregledajte da li na test patroni ima oSteéenja. Ako je oSteena, nemojte je koristiti.

Oznacite patronu identifikacionim brojem uzorka.

Otvorite poklopac test patrone.

o 0k w

Dodajte uzorak u test patronu:

» Zauzorak cele krvi (venske ili kapilarne), pogledajte Odeljak 12.2.
» Zauzorak osusene mrlje krvi, pogledajte Odeljak 12.3.

12.2 Uzorak pune krvi (venske ili kapilarne)
1. Preokrenite uzorak pune krvi [EDTA (ljubicasti ¢ep) ili EDTA kapilarnu epruvetu za prikupljanje] najmanje sedam puta
da biste pomesali krv.

2. Odmabh prenesite 100 pl pune krvi koriste¢i priloZzenu mikropipetu (Slika 2) tako §to ¢ete stisnuti gornji balon¢i¢, a zatim
ga lagano otpustiti da biste usisali krv u mikropipetu. Visak krvi ¢e se preliti u donji balon¢ié.

Pazite da NE usisate vazduh u pipetu nakon sto je pipeta podignuta sa povrsine krvi u posudi za EDTA
prikupljanje, jer to moze dovesti do nedovoljne zapremine krvi (pogledajte Slika 2). NEMOJTE sipati uzorak u
komoru! Odlozite pipetu nakon upotrebe.
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Slika 2. Xpert HIV-1 Qual XC Mikropipeta za prenos od 100 pl (pravilna i nepravilna upotreba)

N

Broj Opis
1 Visak uzorka (izbegavajte pipetiranje u patronu!)
2 100 pl krvi (uzorak)
3 Naglo pipetiranje moze dovesti do pogresnih zapremina!
4 Vazdu$ni dzep

3. Ponovo pritisnite da biste istisnuli krv u komoru za uzorak na patroni (Slika 3). Vizuelno proverite da li je krv istisnuta.

Komora za uzorak
(veliki otvor)

Slika 3. Xpert HIV-1 Qual XC Patrona (pogled odozgo)
4. Zatvorite poklopac patrone.
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12.3 Uzorak osusene krvne mrlje

Da biste sprecili unakrsnu kontaminaciju, o€istite i obriSite pincete i makaze salvetom (makaze koje se koriste

samo ako DBS kartica nije perforirana) izmedu uzoraka pomocu 10% izbeljivaéa. Uverite se da su povrsine koje
Vazno zahvataju DBS izlozZene izbeljivacu. Osusite pincete i makaze nakon svake dekontaminacije suvom salvetom

ili ih ostavite da se osuse na vazduhu. Pratite ovaj postupak kako biste pripremili pincete za upotrebu i nakon

svakog uzorka.

1. Pratite iscrtane linije kada izrezujete DBS. Koristite sterilisanu pincetu za odvajanje i rukovanje DBS (Slika 4). Kada
koristite neperforirane DBS, koristite sterilisane makaze da biste izrezali jednu DBS sa kartice sa filter papirom za svaki

uzorak.

Slika 4. Izrezivanje DBS

2. Drzite DBS pincetom i umetnite je u komoru za uzorak patrone, poravnato sa prorezom koji se proteze od otvora komore

za uzorke (Slika 3 i Slika 5 koji su oznageni strelicom). DrZite &vrsto dok lagano gurate niz komoru. Bice odredenog
otpora kada DBS prvi put dode u kontakt sa zidovima komore.

Slika 5. Umetanje DBS u komoru za uzorke

3. Pritisak na zidove komore preklopice DBS tako da se uklopi. Nastavite da je pritiskate do dna komore gde ¢e se konaéno

zaustaviti (Slika 6). Pustite DBS pre izvlacenja pincete, kako ga slu¢ajno ne biste povukli nazad.

Xpert® HIV-1 Qual XC
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Slika 6. DBS presavijena na dnu komore za uzorke

Vazno Vizuelno pregledajte patronu i uverite se da je DBS sada na dnu komore za uzorke.

4. Zatvorite poklopac patrone.

13 GeneXpert Dx System

13.1 Uvoz datoteke za definiciju testa
Pre nego Sto zapoCnete test, uverite se da je u softver uvezena odgovarajuca datoteka za definiciju testa (ADF):

® Zatip uzorka Puna krv (Whole Blood): Xpert HIV-1 Qual XC WB.
® Zatip uzorka OsuSene krvne mrlje (Dried Blood Spots): Xpert HIV-1 Qual XC DBS.

Ako se u ratunar preuzme samo jedna od dve Xpert HIV-1 Qual XC ADF, polje Izaberi test (Select Assay) takode

¢e se automatski popuniti nakon koraka 6 u Odeljak 13.2 u nastavku. Ako su dostupne i DBS ADF i WB ADE, ADF koja
odgovara kori§cenom tipu uzorka morace da bude izabrana u padajucem meniju lzaberi test (Select Assay), kao §to je
prikazano u Slika 7.

ﬂ Create Test
Sample D [HIV 1
Name Version
Select Assay | <None> -
Select Mogule | H°"*>
(Xpert HIV-1 Qual XC WB 1
Reagent LotlD |xpert Hiv-1 Qual XC DBS 1

TestType | Specimen -
Sample Typo | - Other Sample Type
Notes
| scancanridge Barcose | | cancer |

Slika 7. Izaberite ADF koja odgovara kori§cenom tipu uzorka
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Napomena

13.2 Pokretanje testa

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

e Na sistemu je pokrenuta ispravna verzija softvera GeneXpert Dx prikazana u odeljku #unique 28.

o 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 povrsini.

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
izve$tajima. 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 ta¢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 tehni¢koj 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.
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.

13.3 Prikazivanje i Stampanje rezultata

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

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

2. Po zavr3etku testa, kliknite na dugme lzvestaj (Report) u prozoru Prikaz rezultata (View Results) da biste pogledali i/
ili generisali PDF datoteku izvestaja.

14 GeneXpert Edge System

(Mozda nece biti dostupno u svim zemljama)
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14.1 Uvoz datoteke za definiciju testa

Pre nego Sto zapoc€nete test, uverite se da je u softver uvezena odgovarajuéa datoteka za definiciju testa (ADF):

e Zatip uzorka Puna krv (Whole Blood): Xpert HIV-1 Qual XC WB.
e Zatip uzorka Osusene krvne mrije (Dried Blood Spots): Xpert HIV-1 Qual XC DBS.

Ako se u radunar preuzme samo jedna od dve ADF, polje Izaberi test (Select Assay) takode ce se automatski popuniti
nakon koraka 8a u Odeljak 14.2 u nastavku. Dodirnite DA (YES) ako je prikazana informacija tatna. Ako su dostupne i
DBS ADF i WB ADF, ADF koja odgovara kori§cenom tipu uzorka morace da bude izabrana u padajucem meniju Izaberi
test (Select Assay), kao §to je prikazano u Slika 8.

Ako se bar-kod na patroni ne skenira, ili skeniranje bar-koda rezultira porukom o gresci, 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 tehni¢koj podrsci
kompanije Cepheid.

GereXpet  Step 4 of 7 - Confirm Test

Select Assay

Xpert HIV-1 Qual XC DBS
Xpert HIV-1 Qual XC WB

!Cepheid.

Slika 8. Izaberite ADF koja odgovara kori§cenom tipu uzorka

Ovaj odeljak navodi osnovne korake za zapocinjanje testa. Zadetaljna uputstva, pogledajte GeneXpert Edge System User s
Guide.

14.2 Pokretanje testa

Pre nego $to zapoé€nete testiranje, uverite se da je u softver uvezena ispravna datoteka sa definicijom testa

Vazno (ADF).
Ovaj odeljak navodi osnovne korake za zapocinjanje testa. Detaljna uputstva pogledajte u odeljku GeneXpert Edge System
User's Guide.
Napomena Koraci koje pratite mogu se razlikovati ako je administrator sistema promenio podrazumevani tok rada sistema.
1. Navucite par Cistih rukavica.
2. Ukljucite instrument GeneXpert Edge. Prekidac za napajanje se nalazi na zadnjoj strani instrumenta.
3. Ukljucite tablet racunar i prijavite se.
*  Windows 7: Prikazuje se ekran za Windows 7 nalog. Dodirnite ikonu Cepheid-Admin (Cepheid administrator)
da biste nastavili.
*  Windows 10: Prikazuje se ekran Windows zaklju€avanja. Prevucite nagore da biste nastavili.
Pojavljuje se ekran Windows lozinke.
4. Dodirnite Password (Lozinka) da biste prikazali tastaturu, a zatim unesite lozinku.
5. Dodirnite dugme sa strelicom na desnoj strani polja za unos lozinke.
Softver GeneXpert Edge se automatski uéitava, a ubrzo nakon toga se pojavljuje ekran Welcome (Dobro dosli).
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6. Dodirnite dugme TOUCH HERE TO BEGIN (DODIRNITE OVDE ZA POCETAK).
Prvobitno se prikazuje dugme VIEW PREVIOUS TESTS (PRIKAZI PRETHODNE TESTOVE). Dugme NEW
TEST (NOVI TEST) se prikazuje na ekranu Home (Pocetak) u roku od 3 minuta kada je instrument spreman za rad.

7. Dodirnite dugme RUN NEW TEST (POKRENI NOVI TEST) na ckranu Home (Pocetak).

8. Pratite uputstva na ekranu:
a) Skenirajte ID pacijenta/uzorka pomocu skenera bar-kodova ili ruéno unesite ID pacijenta/uzorka.
b) Potvrdite ID pacijenta/uzorka.
c) Skenirajte bar-kod patrone.

Polje Select Assay (Izbor testa) se automatski popunjava. Dodirnite YES (DA) ako su prikazane informacije
tacne.

Ako se bar-kod na patroni ne moze skenirati ili ako skeniranje bar-koda dovede do poruke o gresci, ponovite test sa
novom patronom. Ako ste skenirali bar-kod patrone u softveru i datoteka za definiciju testa nije dostupna, pojavice se

Napomena ekran koji pokazuje da datoteka za definiciju testa nije ucitana u sistem. Ako se pojavi ovaj ekran, obratite se tehnickoj
podrsci kompanije Cepheid.
d) Potvrdite test Nakon Sto izaberete ADF, potvrdite test.
e) Priprema patrone Priprema patrone je takode opisana u odeljku Priprema patrone. Pratite video-zapis ili uputstva o
tome kako da pripremite uzorak.
f) Umetanje patrone Otvorite vrata modula na kojima treperi zeleno svetlo. Umetnite patronu tako da bar-kod bude
okrenut ka operateru. Zatvorite vrata.
Zeleno svetlo prestaje da treperi i test pocinje. Na ekranu se prikazuje Test in Progress (Test u toku).
g) UKlonite patronu
Kada se test zavrsi (zeleno svetlo se ugasi), vrata se automatski otklju¢avaju. Sledite prikazana uputstva za uklanjanje
patrone. Odlozite koris¢enu patronu i rukavice u odgovarajuéi kontejner za medicinski otpad u skladu sa standardnom
praksom vase ustanove.
9. Dodirnite CONTINUE (NASTAVI) da biste videli rezultat testa koji je upravo zavrsen. Ponovo dodirnite CONTINUE
(NASTAVI) da biste se vratili na ekran Home (Pocetak).
Ovim se zavr$ava postupak izvodenja testa.
14.3 Pokretanje novog testa
Dodatni test se moze zapoceti dok je prvi u toku.
1. Dodirnite dugme HOME.
Na ekranu Home modul koji je u upotrebi bic¢e prikazan svetlosivom bojom i uz napomenu da je prikupljanje podataka u
toku.
2. Dodirnite dugme RUN NEW TEST i nastavite sa novim testiranjem prateci korake u Odeljak 13.2.
3. Kada drugi test bude u toku, dodirnite dugme HOME. Prikazuje se status oba testa.
Kada se test zavrsi, tekst ikone ¢e se promeniti u Prikupljanje podataka je zavrSeno i na ikoni ¢e se pojaviti znak
potvrde.
4. Dodirnite ikonu Prikupljanje podataka je zavr§eno da bi se prikazao ekran Uklonite patronu. Pratite uputstva na
ekranu da biste uklonili patronu.
14.4 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 Edge System User's Guide.
N Ako izveStavate o rezultatima koji koriste LIS, potvrdite da se LIS rezultati podudaraju sa sistemskim rezultatima za
apomena . . Rk . . . . . .
polje ID pacijenta; ako su rezultati neusaglaseni, izvestite samo o sistemskim rezultatima.
1. Dodirnite dugme PREGLEDAJTE PRETHODNE TESTOVE (VIEW PREVIOUS TESTS), na ckranu Pocetna
strana (Home).
2. Na ekranu Izaberi test (Select Test), izaberite test dodirivanjem naziva testa ili pomocu strelica za odabir testa.
Xpert® HIV-1 Qual XC 15

302-3767-SR, Rev. H

2026-06



Xpert® HIV-1 Qual XC

Vazno

Napomena

15 GeneXpert Infinity System

15.1 Uvoz datoteke definicije testa
Pre pocetka testiranja, uverite se da je odgovarajuca datoteka definicije testa (ADF) uvezena u softver:

e Za tip uzorka pune krvi: Xpert HIV-1 Qual XC WB.
® Zatip uzorka osusenih kapi krvi: Xpert HIV-1 Qual XC DBS.

Ako je na raCunar preuzeta samo jedna od dve Xpert HIV-1 Qual XC ADF datoteke, polje Select Assay ce se takode
automatski popuniti nakon koraka 8 u Odeljak 15.2 u nastavku. Ako su dostupne i DBS ADF i WB ADF datoteke, izaberite
ADF koji odgovara koris¢enom tipu uzorka u padaju¢em meniju Select Assay, kao $to je prikazano u Slika 9.

& Xpettise Software woe v@ @ @ )
Y B &
Module Status Order Test - Assay Selection
Module Status Assay Version |
L pert HIV-1 Qual XC WB 1 |
A (roketle { - | Xpert HIV-1 Qual XC DBS 1 | O
a2 Availatia CLEAR ORDER
AL Available
A4 Available
B1 Available
B2 Available
B2 Availabile
B4 Available

Slika 9. Izaberite ADF koji odgovara koriSéenom tipu uzorka

15.2 Pokretanje testa

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

e Na sistemu je instalirana ispravna verzija softvera Xpertise navedena 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.

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
predice za Xpertise softver na Windows® radnoj povrsini.

2. Prijavite se na raCunar, zatim se prijavite na GeneXpert Xpertise softver pomocu vaseg korisni¢ckog 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 CONTINUE (NASTAVI).
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 CONTINUE (NASTAVI).
Pojavljuje se radni prostor Nalog za test — Test (Order Test - Assay).
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8. Skenirajte bar-kod na patroni. Kori§¢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 !est 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 tehni¢koj podr§ci kompanije Cepheid.

Nakon skeniranja patrone pojavljuje se radni prostor Nalog za test — Informacije o testu (Order Test - Test
Information).

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

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

15.3 Prikazivanje i Stampanje rezultata

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

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

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

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

16 Kontrola kvaliteta

Svaki test ukljuuje kontrolu adekvatnosti uzorka (SAC), kontrolu obrade uzorka (SPC) i kontrolu provere sondi (PCC).

o Kontrola adekvatnosti uzorka (SAC): Osigurava da je dodati uzorak humanog porekla. Ako je dodat uzorak koji
nije humanog porekla, ako je zapremina nedovoljna ili ako je prazan DBS ubacen u patronu, nakon ciklusa ¢e se
prikazati rezultat INVALID (NEVAZECE). SAC treba da bude pozitivan u negativnom uzorku, a moZe biti negativan ili
pozitivan u pozitivnom uzorku. Ako SAC ne ispunjava validirane kriterijume prihvatanja, rezultat testa ¢e biti INVALID
(NEVAZECE).

e Kontrola obrade uzoraka (SPC): Osigurava da je uzorak pravilno obraden. SPC je koja je uklju¢ena u svaku
patronu i prolazi kroz ¢itav proces testiranja. SPC potvrduje da je obrada uzorka adekvatna. Pored toga, ova kontrola
detektuje inhibiciju RT-PCR reakcije povezanu sa uzorkom. SPC treba da ispuni validirane kriterijume prihvatanja
u HIV-1 negativnom uzorku. Ako SPC ne ispunjava validirane kriterijume za prihvatanje, rezultat testa ¢e biti
INVALID (NEVAZECI). Ako se HIV-1 detektuje u uzorku, nije neophodno da SPC ispunjava validirane kriterijume za
prihvatanje.

e Kontrola provere probe (PCC): Pre poc¢etka PCR reakcije, sistem GeneXpert Instrument System meri fluorescentni
signal sondi radi pracenja rehidratacije kuglica, punjenja reakcione epruvete, integriteta sonde i stabilnosti boje. PCC je
uspesan ako fluorescentni signali ispunjavaju validirane kriterijume za prihvatanje.

e Spoljne kontrole: Spoljne kontrole treba koristiti u skladu sa zahtevima lokalnih, drzavnih i saveznih organizacija za
akreditaciju, prema potrebi.

17 Tumacenje rezultata

Sistem GeneXpert Instrument System automatski tumaci rezultate na osnovu izmerenih fluorescentnih signala i ugradenih
algoritama za izraunavanje, a oni su jasno prikazani u prozoru View Results (Prikaz rezultata) (Slika 10 do Slika 14).
Moguéi rezultati prikazani su u Tabela 1.
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Tabela 1. Rezultati testa i tumacenje

Rezultat

Tumacenje

HIV-1 DETECTED (HIV-1
DETEKTOVAN)

Pogledajte Slika 10.

Detektovane su ciljne nukleinske kiseline virusa HIV-1.

e Ciljne nukleinske kiseline virusa HIV-1 imaju Ct vrednost unutar vazeceg
opsega.

e SPC: NA (nije primenljivo); SPC se zanemaruje jer je doslo do
amplifikacije ciljne nukleinske kiseline HIV-1.

o SAC: NA (nije primenljivo); SAC se zanemaruje jer je doslo do
amplifikacije ciljne nukleinske kiseline HIV-1.

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

HIV-1 NOT DETECTED (HIV-1
NIJE OTKRIVEN)

Pogledajte Slika 11.

Ciljne nukleinske kiseline HIV-1 nisu otkrivene.

e SPC: PASS (USPESNO); SPC ima Ct vrednost unutar vaZeéeg opsega.
e SAC: PASS (USPESNO); humani uzorak je otkriven.
e Provera sonde: USPESNO (PASS); svi rezultati provere probe su uspesni.

INVALID (NEVAZECE)?
Pogledajte Slika 12.

Nije moguce odrediti prisustvo ili odsustvo ciljnih nukleinskih kiselina
virusa HIV-1.

e SPC: FAIL (NEUSPESNO); SPC Ct nije u vazeéem opsegu.

e SAC: FAIL (NEUSPESNO); SAC Ct nije u vazeéem opsegu.

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

ERROR (GRESKA)®
Pogledajte Slika 13.

Nije moguce odrediti prisustvo ili odsustvo ciljnih nukleinskih kiselina
virusa HIV-1.

HIV-1: NO RESULT (BEZ REZULTATA)
SPC: NO RESULT (BEZ REZULTATA)

Provera sonde®: FAIL (NEUSPESNO); svi ili jedan od rezultata provere
sonde su neuspesni.

NO RESULT (BEZ REZULTATA)?

NO RESULT - REPEAT TEST
(BEZ REZULTATA - PONOVITE

TEST)®
Pogledajte Slika 14.

Nije moguce odrediti prisustvo ili odsustvo ciljnih nukleinskih kiselina
virusa HIV-1. NO RESULT (BEZ REZULTATA) oznac¢ava da nije
prikupljeno dovoljno podataka. Na primer, operater je zaustavio test
koji je bio u toku.

e HIV-1: NO RESULT (BEZ REZULTATA)
e SPC: NO RESULT (BEZ REZULTATA)
e Provera sonde: NP (nije primenjivo).

a U sludaju INVALID (NEVAZECE), ERROR (GRESKA) ili NO RESULT (BEZ REZULTATA), ponovite test prema uputstvima u

Odeljak 18.2.

b Ako je provera sonde uspesna, greSku uzrokuje maksimalno ograni€enje pritiska koje prelazi prihvatljivi opseg ili kvar sistemske

komponente.
¢ Samo za GeneXpert Edge

Napomena u ovom uputstvu za upotrebu.

Snimci ekrana testa sluze samo kao primeri. Naziv testa i broj verzije mogu se razlikovati od snimaka ekrana prikazanih
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HIV-1 DETECTED
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Slika 10. HIV-1 detektovan je kao Sto je prikazano na
sistemima GeneXpert Dx System i GeneXpert Infinity System

HIV-1 NOT DETECTED:

v/l
W [Z]
v [/
v (]
b ]

Slika 11. HIV-1 nije detektovan kao Sto je prikazano na
sistemima GeneXpert Dx System i GeneXpert Infinity System
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Slika 12. Nevazeci rezultat kao Sto je prikazano na sistemima
GeneXpert Dx System i GeneXpert Infinity System

Slika 13. Greska kao Sto je prikazano na sistemima GeneXpert Dx System i GeneXpert Infinity System
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/| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support |
Assay Name Xpert HIV-1 Qual XC WB Version 1
Test Result 0 RESUL

For In Vitro Diagnostic Use Only.

<No Data Available>

Slika 14. Bez rezultata kao $to je prikazano na sistemima
GeneXpert Dx System i GeneXpert Infinity System

18 Ponovno testiranje

18.1 Razlozi za ponavljanje testa
Ako se desi bilo koji od dolenavedenih rezultata ispitivanja, ponovite test u skladu sa uputstvima u Odeljak 18.2.
e NEVAZECI (INVALID) rezultat ukazuje na jedno ili vise od sledeceg:

e Kontrolna SPC neuspesna. Uzorak nije pravilno obraden ili je PCR inhibiran. Patrona je mozda bila uskladiStena
duze od njenog roka upotrebe, ili na povisenim temperaturama.

e Kontrolna SAC neuspesna. Dodat je netacan uzorak, ili nije dodat uzorak, ili je mozda kori§¢ena pogresna ADF za
DBS.

e Rezultat GRESKA (ERROR) ukazuje na to da je test prekinut. Moguéi uzroci ukljuéuju: nepravilno napunjena
reakciona epruveta, detektovan je problem integriteta probe sa reagensom ili prekoracena granica maksimalnog pritiska.

o NEMA REZULTATA (NO RESULT) zna¢i da nije prikupljeno dovoljno podataka. Na primer, operater je zaustavio test
koji je bio u toku ili je doslo do nestanka struje.

18.2 Postupak ponovnog testiranja
Ako je rezultat testa NEVAZECI (INVALID), GRESKA (ERROR) ili NEMA REZULTATA (NO RESULT), koristite

novu patronu za ponovno testiranje pogodenog uzorka (nemojte ponovo koristiti patronu).
1. Izvadite novu patronu iz kompleta.
2. Zapocnite slededi test:

» Za GeneXpert Dx System, pogledajte Odeljak 13.

* Za GeneXpert Edge System, pogledajte Odeljak 14.
» Za GeneXpert Infinity System, pogledajte Odeljak 15.
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19 Ogranicenja

Preporucuju se dobra laboratorijska praksa i menjanje rukavica izmedu rukovanja uzorcima kako bi se izbegla
kontaminacija uzoraka ili reagenasa.

Performanse testa Xpert HIV-1 Qual XC validirane su isklju¢ivo pomo¢u postupaka navedenih u ovom uputstvu za
upotrebu. Izmene ovih procedura mogu promeniti performanse testa.

Retke mutacije, delecije ili insercije unutar ciljnog regiona testa Xpert HIV-1 Qual XC mogu uticati na vezivanje
prajmera i/ili sondi, §to moze dovesti do neuspeha u detekciji virusa.

Test Xpert HIV-1 Qual XC je validiran isklju¢ivo za upotrebu sa kapilarnom i venskom punom krvlju i sa DBS
uzorcima. Testiranje drugih vrsta uzoraka ovim testom moze dovesti do neta¢nih rezultata.

Test Xpert HIV-1 Qual XC je validiran isklju¢ivo za upotrebu sa K2 EDTA epruvetama. Upotreba drugih epruveta osim
K2 EDTA epruveta moze dovesti do neta¢nih rezultata.

Pravilno izvodenje ovog testa zahteva odgovarajuce prikupljanje, skladistenje, rukovanje i transport uzoraka do mesta
testiranja.

Negativan rezultat testa Xpert HIV-1 Qual XC ne iskljucuje infekciju virusom HIV-1. Rezultate Xpert HIV-1 Qual XC
testa treba tumaciti u kontekstu klinicke slike i drugih laboratorijskih markera.

Test Xpert HIV-1 Qual XC nije namenjen za skrining krvi, plazme, seruma ili donacija tkiva na HIV-1.

Lazno negativni rezultati mogu se pojaviti ako je virus prisutan na nivoima ispod analiticke granice detekcije.

Efekat ometajucih supstanci procenjen je samo za one navedene u oznaci. Ometanje od strane supstanci koje nisu
opisane moze dovesti do pogresnih rezultata.

Detekcija HIV-1 zavisi od broja virusnih ¢estica prisutnih u uzorku i na nju mogu uticati metode prikupljanja uzoraka,
faktori pacijenta (tj. starost, prisustvo simptoma) i/ili stadijum infekcije.

Uzorak koji dva puta daje rezultat NEVAZECI (INVALID) moZe sadrzati inhibitor; ponovno testiranje se ne
preporucuje.

Cela krv koja se zgrusala ili koagulisala moze dovesti do greSaka ili nevazecih rezultata.

Xpert HIV-1 Qual XC test nije procenjen kod osoba koje primaju profilaksu pre ekspozicije (PrEP).

HIV moze biti nedetektibilan Xpert HIV-1 Qual XC testom kod osoba koje primaju ART.

Xpert HIV-1 Qual XC test je namenjen kao pomo¢ u dijagnostici HIV-1 infekcije i ne sme se koristiti izolovano, ve¢ u
kombinaciji sa klinickom slikom i drugim laboratorijskim markerima.

Kod pacijenata koji su primali CAR-T terapije, Xpert (HIV-1 Qual XC, HIV-1 VL, itd.) moze dati pozitivne rezultate
usled prisustva LTR ciljne sekvence u odredenim proizvodima T-¢elija sa himernim antigenskim receptorom (CAR-T).
Kod osoba koje su primale CAR-T terapiju potrebno je obaviti dodatno potvrdno testiranje radi utvrdivanja HIV statusa
pacijenta.

Xpert HIV-1 Qual XC je validiran samo sa Whatman 903 i Munktell karticama sa filter papirom. Upotreba drugih
kartica sa filter papirom moze dovesti do pogresnih rezultata, pa se korisniku savetuje da validira druge kartice sa filter
papirom u skladu sa lokalnim propisima i/ili smernicama ustanove, gde je primenljivo.
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20 Karakteristike performansi

20.1 Klinicke performanse

Karakteristike performansi Xpert HIV-1 Qual XC testa procenjene su u Sest laboratorija ili na lokacijama za testiranje

u blizini pacijenata u Juznoafrickoj Republici, Lesotu, Italiji i Sjedinjenim Drzavama. Ucesnici studije obuhvatili su
novorodencad (28,1%; 0 do 28 dana), odojcad (28,4%; >28 dana do 18 meseci), decu (0,7%; >18 meseci do 9 godina),
adolescente (1,3%; 10 godina do <18 godina) i odrasle (41,4%; >18 godina), kod kojih je postojala klinicka sumnja na
HIV-1 infekciju, koji su smatrani visokorizicnim za HIV-1 infekciju i/ili za koje je lekar nalozio test na HIV-1. Tipovi
uzoraka ukljucivali su arhivirane ili sveze prikupljene osusene kapi krvi (DBS) preostale od standardnog testiranja,
prospektivno prikupljenu EDTA vensku i kapilarnu punu krv (WB) 1 DBS iz sveze prospektivno prikupljene EDTA venske i
kapilarne pune krvi (ubodom u prst ili petu).

Performanse Xpert HIV-1 Qual XC testa uporedene su sa testom amplifikacije nukleinske kiseline (NAAT) koji nosi CE
oznaku.

Ukupno 675 DBS uzoraka, 286 uzoraka venske pune krvi i 259 uzoraka kapilarne pune krvi testirano je pomocu Xpert
HIV-1 Qual XC testa i uporednog testa. Xpert HIV-1 Qual XC test je pokazao pozitivno procentualno slaganje (PPA) od
97,8% (95% CI: 93,7-99,2), 100,0% (95% CI: 74,1-100,0) i 100,0% (95% CI: 70,1-100,0) za uzorke DBS, vensku punu
krv (WB) i kapilarnu punu krv (WB), redom. Test Xpert HIV-1 Qual XC je pokazao negativan procenat slaganja (NPA)
od 99,4% (95% CI: 98,4-99,8), 98,9% (95% CI: 96,8-99,6) 1 99,2% (97,1-99,8) za uzorke DBS, vensku punu krv (WB) i
kapilarnu punu krv (WB), redom. Rezultati su prikazani Tabela 2.

Tabela 2. Xpert HIV-1 Qual XC test u odnosu na referentni NAAT

Xpert HIV-1 Qual XC u o o
odnosu na referentni NAAT N TP FN TN FP | PPA (95% CIl) | NPA (95% ClI)

DBS 675 133 32 536 3P 97,8% 99,4%
(93,7-99,2) (98,4-99,8)

Venska puna krv 286 11 0 272 3¢ 100,0% 98,9%
(74,1-100,0) (96,8-99,6)

Kapilarna puna krv 259 9 0 248 od 100,0% 99,2%
(70,1-100,0) (97,1-99,8)

a  3/3 nedovoljna zapremina dostupna za ponovljeno testiranje referentnim NAAT-om; 1/3 rezultata ponovljenog Xpert HIV-1 Qual
XC testa je pozitivno.

b 2/3 nedovoljna zapremina dostupna za ponovljeno testiranje referentnim NAAT-om; 1/3 rezultata ponovljenog testa referentnim
NAAT-om je negativno.

¢ 3/3 rezultata ponovljenog testiranja referentnog NAAT testa bila su negativna.

d  2/2 rezultata ponovljenog NAAT testiranja komparatora bila su negativna.

20.2 Specifiénost kod seronegativnih odraslih davalaca krvi

Ukupno 500 uparenih DBS uzoraka i venskih WB uzoraka iz populacije odraslih seronegativnih davalaca krvi testirano je
na HIV-1 pomoc¢u Xpert HIV-1 Qual XC testa, a rezultati su uporedeni sa standardnim testovima za skrining na HIV, koji su
ukljuéivali testiranje na anti-HIV antitela i antigene, kao i NAAT. Test Xpert HIV-1 Qual XC je dao rezultate HIV-1 NOT
DETECTED za svih 500 DBS uzoraka i svih 500 venskih WB uzoraka. Specifi¢nost za svaku vrstu uzorka bila je 100,0%
(95% CT: 99,2-100,0).

20.3 Stopa neodredenosti

Ukupno 1242 uzorka je testirano Xpert HIV-1 Qual XC testom (680 DBS, 288 venskih WB i 274 kapilarnih WB), od kojih
je 1183 bilo validno nakon pocetnog testiranja (95,2%), a 59 (4,8%) bilo je neodredeno. Od 59 uzoraka sa neodredenim
rezultatima, 58 je dalo validne rezultate nakon ponovljenog testa. Konac¢na stopa neodredenosti Xpert HIV-1 Qual XC testa
bila je 0,1% (1/1242).
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21 Analiticke performanse

21.1 Limit detekcije

Granica detekcije (LoD) testa Xpert HIV-1 Qual XC odredena je probit analizom za grupu M podtip B za oba tipa uzorka
(puna krv i DBS) testiranjem dva panela serijskog razblazenja pripremljena od 4.°¢ medunarodnog standarda SZO za HIV-1
(NIBSC kod: 16/194) u HIV-1 negativnoj K2 EDTA punoj krvi. Svaki panel serijskog razblazivanja sastojao se od ukupno
osam razli¢itih nivoa koncentracije medunarodnog standarda SZO i jednog negativnog uzorka. Svaki nivo koncentracije
svakog panela serijskog razblazivanja testiran je tokom tri dana sa ukupno 24 replikata pomocu jedne serije kompleta testa
Xpert HIV-1 Qual XC. Razlicite serije kompleta koriS¢ene su za svaki od dva panela serijskog razblazivanja. Rezultati LoD
za HIV-1 grupu M podtip B prikazani su u tabelama: Tabela 3 i Tabela 4.

Faktor konverzije za 4. medunarodni standard SZO za HIV-1 (NIBSC kod 16/194)!4 u testu Xpert HIV-1 Qual XC iznosi 1
kopija = 2,06 medunarodnih jedinica (IU).

Tabela 3. Granica detekcije u punoj krvi za test Xpert HIV-1 Qual
XC uz koriS¢enje 4. medunarodnog standarda SZO za HIV-1

LoD sa 95%
. verovatnoce
Nominalna Stopa rocenjen
. koncentracija Broj vaze¢ih | Broj pozitivnih opa P y
Grupalpodtip HIV-1 . . pozitivnosti Probit
- replikata replikata o .
s (%) analizom

(kopija/ml) (95% interval

pouzdanosti)
300 24 24 100,0
200 24 23 95,8
135 24 23 95,8

Grupa M/ 90 24 19 79,2 135,7 kopija/ml

podtip B (110,2-161,1)
(panel 1) 60 24 18 75,0
40 24 10 41,7
25 24 6 25,0
15 24 6 25,0
300 24 24 100,0
200 24 22 91,7
135 24 22 91,7

Grupa M/ 90 24 17 70,8 161,6 kopija/ml

podtip B (135,0-188,2)
(panel 2) 60 24 14 58,3
40 24 6 25,0

25 24 2 8,3
15 24 2 8,3
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Tabela 4. Granica detekcije u osusenim kapima krvi za test Xpert
HIV-1 Qual XC koriSéenjem 4. medunarodnog standarda SZO za HIV-1

LoD sa 95%
Nomi verovatnoce
ominalna Stopa rocenjen
. koncentracija Broj vazeéih | Broj pozitivnih opa P J
Grupal/podtip HIV-1 . . pozitivnosti Probit
- replikata replikata o .
s (%) analizom
(kopija/ml) (95% interval
pouzdanosti)
1000 24 24 100,0
650 24 24 100,0
400 24 21 87,5
Grupa W 250 24 15 62,5 450,4 kopija/ml
p p (354,2-546,6)
100 24 14 58,3
60 24 6 25,0
40 24 4 16,7
1000 24 23 95,8
650 24 23 95,8
400 24 16 66,7
Grupa W 250 24 12 50,0 706,4 kopije/ml
o el 150 24 1 45,8 (571,8-841,1)
(panel 2) ,
100 24 6 25,0
60 24 4 16,7
40 24 1 4,2

Granica detekcije u punoj krvi za podtipove HIV-1 grupe M (A, C, D, F, G, H, J, K, CRF-A/B, CRF-A/E, CRF-A/G, CRF-
B/C), grupu N, grupu O i grupu P odredena je testiranjem serijskih razblazenja zaliha ¢éelijske kulture ili klinickih uzoraka
koji predstavljaju svaku HIV-1 grupu i podtip u HIV-1 negativnoj K2 EDTA punoj krvi. Ukupno je testirano od 5 do 9 nivoa
koncentracije svake HIV-1 grupe i podtipa pomocu jedne serije kompleta tokom tri dana, sa ukupno 24 replikata po nivou
koncentracije.

Odredivanje nominalne koncentracije zaliha ¢elijske kulture i klinickih uzoraka izvrSeno je koriS¢enjem CE-oznacenih
testova za virusno opterecenje HIV-1.

Koncentracija HIV-1 RNK koja se moze detektovati sa stopom pozitivnosti od 95% odredena je probit regresijom. Rezultati
za svaki od podtipova HIV-1 grupe M A, C, D, F, G, H, J, K, CRF-A/B, CRF-A/E, CRF-A/G, CRF-B/C, grupu N, grupu O i
grupu P prikazani su u Tabela 5.

Tabela 5. Granica detekcije u punoj krvi za test Xpert HIV-1 Qual
XC uz koris¢enje zaliha ¢elijskih kultura i klinickih uzoraka

Grupa Podti LoD prema PROBIT 95% interval
P P analizi (kopije/ml) pouzdanosti (kopije/ml)
A 98,1 84,4-111,7
C 70,1 55,4-84,9
Grupa M
D 69,1 54,4-83,9
F 96,8 74,2-119,4
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Grupa Podtip LoD prema P_BOBIT 95% in_tervalu
analizi (kopije/ml) pouzdanosti (kopije/ml)
G 90,7 72,5-108,8
H 150,9 114,6-187,3
J 124,6 91,7-157,6
K 151,7 114,3-189,1
CRF A/B 147,8 115,1-180,6
CRF AJE 128,2 94,8-161,6
CRF A/G 108,4 81,1-135,7
CRF B/C 141,8 133,1-170,5
Grupa N N/P 121,2 93,3-149,1
Grupa O N/P 191,5 150,2-232,9
Grupa P N/P 101,7 80,6-122,7

21.2 Verifikacija granice detekcije

Granica detekcije za oba tipa uzoraka (puna krv i DBS) verifikovana je za HIV-1 grupu M, podtipove A, B, C, D, F, G, H,
J, K, cirkuliSu¢e rekombinantne forme, CRF-A/B, CRF-A/E, CRF-A/G, CRF-B/C, HIV-1 grupu N, HIV-1 grupu O i HIV-1
grupu P testiranjem razblazenja do 13 zaliha ¢elijskih kultura ili klini¢kih uzoraka koji predstavljaju svaku HIV-1 grupu i
podtip u HIV-1 negativnoj K2 EDTA punoj krvi. Svaka zaliha ¢elijske kulture ili klinicki uzorak testiran je sa najmanje 10
replikata pomocu jedne serije kompleta Xpert HIV-1 Qual XC testa.

Odredivanje nominalne koncentracije u zalihama ¢elijske kulture i klinickim uzorcima izvrseno je koris¢enjem testova za
odredivanje virusnog optereé¢enja HIV-1 sa CE oznakom.

Granica detekcije za Xpert HIV-1 Qual XC test verifikovana je pri koncentraciji od 200 kopija/mL ili niZoj za punu krv i
900 kopija/mL ili nizoj za DBS, u zavisnosti od HIV-1 grupe i podtipa. Rezultati su prikazani u tabelama Tabela 6 i Tabela
7.

Xpert HIV-1 Qual XC Granica detekcije odredena je na 200 kopija/mL za punu krv i 900 kopija/mL za DBS.

Tabela 6. Verifikacija granice detekcije (LoD) u punoj krvi

Br. zaliha Kriterijumi
HIV-1 celijskih Br. vazeéih Br. Konc prihvatanja
podtip / kultura / rt.a likata reaktivnih (c lmL) % reaktivnih | zasnovani
grupa klini¢kih P replikata P na CLSI
uzoraka EP17-A2
B 13 140 132 200 94,3 92
C 13 130 121 200 93,1 92
A 4 40 37 200 90,0 88
D 4 40 38 160 95,0 88
F 4 40 36 200 90,0 88
G 4 40 37 160 92,5 88
H 4 40 39 155 97,5 88
a 3 40 39 200 97,5 88
K 4 40 36 152 90,0 88
AB® 0 NP NP 148 NP 85°
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Br. zaliha Kriterijumi
HIV-1 Celijskih Br. vazeéih Br. Konc prihvatanja
podtip / kultura / ré likata reaktivnih (c lmL) % reaktivnih | zasnovani
grupa kliniékih P replikata P na CLSI
uzoraka EP17-A2
AE 4 40 37 200 92,5 88
AG 4 40 38 173 95,0 88
BC 4 40 37 142 92,5 88
N° 1 10 10 200 100,0 85"
o 4 40 40 192 100,0 88
p° 1 10 10 102 100,0 85°

a

b

LoD je verifikovan pomoc¢u manje od 5 uzoraka. Za rekombinantni A/B nije bio dostupan dodatni uzorak za verifikaciju.
U slucaju 20 ili manje merenja, koris¢en je kriterijum od 85% stope detekcije.

Tabela 7. Verifikacija LoD-a u osuSenim mrljama krvi

Br. zaliha Kriterijumi

HIV_-1 celijskih Br. vazeéih B.r. . Konc. o prihvatanj_a

podtip / kl..llt.l{ra. / replikata reakt.lvnlh (cp/mL) % reaktivnih | zasnovani

grupa klini€kih replikata na CLSI
uzoraka EP17-A2

B 13 140 139 900 99,3 92
C 14 140 131 900 93,6 92
A 5 50 45 900 90,0 88
D 5 50 46 900 92,0 88
F 5 50 45 900 90,0 88
G 5 50 46 699 92,0 88
H 5 50 49 678 98,0 88
a 3 40 39 900 97,5 88
K 5 50 48 900 96,0 88
AB® 1 10 9 646 90,0 85P
AE 5 50 45 560 90,0 88
AG 5 50 45 758 90,0 88
BC 5 50 45 621 90,0 88
N? 2 20 17 900 85,0 85°
o 5 50 49 837 98,0 88
p° 1 20 19 445 95,0 85°

a

b

LoD je verifikovan pomoc¢u manje od 5 uzoraka.
U slu€aju 20 ili manje merenja, kori$¢en je kriterijum od 85% stope detekcije.
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21.3 Analiticka reaktivnost (inkluzivnost)

Pored verifikacije granice detekcije, sposobnost Xpert HIV-1 Qual XC testa za detekciju HIV-1 grupa i podtipova
demonstrirana je testiranjem dodatnih jedinstvenih zaliha ¢elijskih kultura i klinickih uzoraka koji predstavljaju HIV-1 grupu
M, podtipove A, D, F, G, H, K, cirkuliSu¢e rekombinantne forme, CRF-A/E, CRF-A/G, CRF-B/C, CRF-06 i HIV-1 grupu O.

Svaka zaliha ¢elijske kulture i klini¢ki uzorak razblazeni su do koncentracije od 600 kopija/mL (3xLoD) u K2 EDTA punoj
krvi, a jedan replikat je testiran sa jednom serijom kompleta Xpert HIV-1 Qual XC testa. Rezultati su prikazani u Tabela 8.

Tabela 8. Analiticka reaktivnost (inkluzivnost)

Broj zaliha Broj reaktivnih
Podtip / Grupa celijskih kultura / Broj vazecih replikata r]e likata
klinickih uzoraka P
A 5 5 5
D 5 5 5
F 5 5 5
G 5 5 5
H 5 5 5
K 3 3 3
CRF-A/E 5 5 5
CRF-A/G 5 5 5
CRF-B/C 1 1 1
CRF-06 1 1 1
(0] 5 5 5

21.4 Opseg merenja

Opseg merenja testa HIV-1 Qual XC odreden je analizom petoclanog panela za obe vrste uzoraka pune krvi i DBS u rasponu
od 600 do 1 x 107 kopija/ml, odnosno od 2700 do 1 x 107 kopija/ml.

Dva petoclana panela (puna krv i DBS) pripremljena su paralelnim razblazivanjem HIV-1 referentnog materijala
(HIV-1 podtip B) u HIV-1 negativnoj K2 EDTA punoj krvi. Kori$éeni referentni materijal kalibrisan je prema SZO
4.medunarodnom standardu za HIV-1 (NIBSC kod: 16/194). Svaki od dva peto¢lana panela (puna krv i DBS) testiran je
koridcenjem jedne serije kompleta HIV-1 Qual XC testa sa 6 replikata po &lanu panela.

Rezultati panela iz pune krvi i DBS predstavljeni su u Slika 15 i Slika 16. Test HIV-1 Qual XC je linearan u rasponu od 600
kopija/ml do 1x107 kopija/ml sa R2 0,998 za punu krv i u opsegu od 2700 kopija/ml do 1x107 kopija/ml sa R2 0,967 za DBS.
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Slika 15. Linearnost u punoj krvi za test HIV-1 Qual XC
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Slika 16. Linearnost u osusenim krvnim mrljama za test HIV-1 Qual XC

21.5 Analiticka specificnost (ekskluzivnost)

Analiticka specifi¢nost Xpert HIV-1 Qual XC testa procenjena je dodavanjem potencijalno unakrsno reaktivnih ili
ometajucih organizama u koncentraciji od 1 x 105 CFU/ml za mikroorganizme, ili >1 x 103 kopija/ml ili TCID5¢/ml za
viruse u HIV-1 negativiu K2 EDTA punu krv i K2 EDTA punu krv koja sadrzi HIV-1 referentni materijal u koncentraciji od
600 kopija/ml (3xLoD). Referentni materijal za HIV-1 koji je kori$¢en kalibrisan je prema 4 medunarodnom standardu SZO
za HIV-1 (NIBSC kod: 16/194). Testirani organizmi su navedeni u okviru Tabela 9. Nijedan od testiranih organizama nije
pokazao unakrsnu reaktivnost niti je ometao detekciju HIV-1.
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Tabela 9. Organizmi za ispitivanje analitiCke specificnosti

Virus Bakterije Gljivice/kvasci Paraziti
Virus ¢ikungunja Mycobacterium Candida albicans Leishmania major
tuberculosis

Citomegalovirus

Propionibacterium acnes

Candida glabrata

Plasmodium falciparum

Virus Epstajn-Bar

Staphylococcus aureus

Candida tropicalis

Trypanosoma brucei

Virus hepatitisa C

Virus herpes simpleks 1

Virus herpes simpleks 2

Humani virus herpesa 6

Virus humane
imunodeficijencije tip 2

Humani papiloma virus

Humani T-¢elijski
limfotropni virus tip 1

Humani T-
limfotropni virus tip 2

Virus influence tipa A

Virus hepatitisa A Staphylococcus Pneumocystis jirovecii Trypanosoma cruzi
epidermidis

Virus hepatitisa B Staphylococcus
haemolyticus

21.6 Potencijalno ometajuce supstance

Procenjena je osetljivost testa Xpert HIV-1 Qual XC na interferenciju poviSenih nivoa endogenih supstanci, lekova koji se
propisuju pacijentima sa HIV-1 infekcijom ili onima koji mogu imati koinfekcije ili druge komorbiditete, kao i markera
autoimunih bolesti. Inhibitorni efekti su procenjeni u i odsustvu referentnog materijala za HIV-1 u koncentraciji od priblizno
3xLoD. Referentni materijal za HIV-1 koji je kori$¢en kalibrisan je prema 4. medunarodnom standardu SZO za HIV-1
(NIBSC kod: 16/194).

Pokazano je da poviSeni nivoi endogenih supstanci navedeni u Tabela 10 ne ometaju detekciju HIV-1 niti utiu na
specifi¢nost testa Xpert HIV-1 Qual XC kada se testiraju u prisustvu i odsustvu HIV-1.

Tabela 10. Endogene supstance i testirane koncentracije

Supstanca Testirana koncentracija
Albumin 9,6 g/dI
Bilirubin 62 mg/dl
Hemoglobin 20 g/l
Humana DNK 0,4 mg/di
Trigliceridi 3200 mg/dl
Bela krvna zrnca (WBC) 1,70E+09 ¢elija/dl

Pokazano je da komponente leka, kao Sto je prikazano u Tabela 11, ne ometaju detekciju HIV-1 niti utiCu na specificnost
testa Xpert HIV-1 Qual XC kada se testiraju pri koncentraciji tri puta ve¢oj od maksimalne (Cp,,x) u prisustvu i odsustvu
HIV-1.
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Tabela 11. Testirane serije lekova

Grupa Lekovi
1 Atazanavir, abakavir-sulfat, biktegravir, cidofovir
2 Darunavir, dolutegravir, doravirin, efavirenz
3 Emtricitabin, lamivudin. 3TC, lopinavir, maravirok
4 Nevirapin, raltegravir, tenofovir dizoproksil fumarat, zidovudin
5 Daklatasvir, dasabuvir. ABT-333, grazoprevir, pibrentasvir, sofosbuvir
6 Ombitasvir, paritaprevir, ribavirin, simeprevir, velpatasvir
7 Interferon alfa-2b, peginterferon 2a, adefovir dipivoksil, entekavir, telbivudin
8 Aciklovir, foskarnet, ganciklovir, valganciklovir HCI
9 Azitromicin, ciprofloksacin, klaritromicin
10 Acetaminofen, acetilsalicilna kiselina, atorvastatin, loratadin
1 Nadolol, askorbinska kiselina, fenilefrin, ibuprofen
12 Artemeter, desetilamodiakvin, meflokvin, kvinin
13 Primakin, hlorokin, doksiciklin
14 Rifampin, INH, etambutol, pirazinamid
15 Moksifloksacin, levofloksacin, amikacin, bedakvilin®
16 Trimetoprim/sulfametoksazol, gentamicin, metronidazol, ceftriakson

a  Testirano odvojeno

Ispitivanje uzoraka pune krvi osoba pozitivnih na svaki od markera autoimunih bolesti: sistemski eritemski lupus (SLE),
antinuklearna antitela (ANA) ili reumatoidni faktor (RF), nije ometalo detekciju HIV-1 niti je uticalo na specifi¢nost testa

Xpert HIV-1 Qual XC kada je testiran u prisustvu i odsustvu HIV-1.

21.7 Osetljivost na serokonverziju

Osetljivost Xpert HIV-1 Qual XC testa procenjena je testiranjem sekvencijalnih uzoraka plazme iz dvanaest panela
serokonverzije. Xpert HIV-1 Qual XC test je detektovao HIV-1 RNK u 44 od 61 uzorka u poredenju sa 11 od 61 koji su
detektovani najmanje jednim testom na HIV-1 antitela (Abbott HIV 1/2 EIA, Abbott PRISM HIV-1/2, Abbott Murex HIV

1.2.0 HIV, Bio-Rad GS HIV-1/HIV-2 Plus O EIA, Siemens HIV 1/0/2 Enhanced ADVIA Centaur). Pozitivan rezultat testa

na HIV-1 dobijen je ranije pomocu Xpert HIV-1 Qual XC testa u svih dvanaest panela u poredenju sa skrining testom na

HIV-1 antitela. Osetljivost serokonverzije prikazana je u Tabela 12.
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Tabela 12. Osetljivost na serokonverziju

Broj reaktivnih €lanova panela Broj fJana do prvog B_rol dana
reaktivnog rezultata izmedu
prvog
reaktivnog
rezultata
B | gjanova | ODUMY: Sport
panela ¢eni dani | Xpert Testna | lostna Xpert Testna | lestna ;
panela HIV-1 - %, | antigen HIV-1 >, | antigen HIV-1
Qual XC antitela p24b Qual XC antitela p24b _QL_JaI XC
i bilo kog
testa na
antitela
(AB)
PRB945 6 20 4 3 4 7 13 7 6
PRB950 4 28 3 1 3 18 28 18 10
PRB955 5 14 5 2 4 0° 12 3 12
PRB956 5 50 4 1 2 40 50 47 10
PRB962 6 17 4 0 2 7 17¢ 14 >10
PRB963 7 21 3 0 2 14 214 17 >7
PRB973 4 11 4 1 2 0° 11 7 11
PRB974 4 16 3 1 2 7 16 9 9
PRB975 5 14 3 0 1 7 149 14 >7
PRB976 4 9 4 0 2 0° gd 7 >9
PRB977 4 15 4 2 2 o° 13 13 13
PRB978 7 33 3 0 1 26 339 33 >7

@ Test na antitela zasnovan na podacima dobavljaca: Abbott HIV 1/2 EIA, Abbott PRISM HIV-1/2, Abbott Murex HIV 1.2.0 HIV, Bio-
Rad GS HIV-1/HIV-2 Plus O EIA, Siemens HIV 1/0/2 Enhanced ADVIA Centaur

Test na antigen p24 zasnovan na podacima dobavlja¢a: Coulter HIV-1 p24 Antigen, Perkin Elmer Alliance HIV-1 p24 ELISA

Svi uzorci krvi su detektovani pomocu Xpert HIV-1 Qual XC testa.

Sva uzorkovanja krvi bila su nereaktivna na HIV antitela (na osnovu informacija dobavlja¢a). Poslednji dan uzorkovanja krvi koristi
se za odredivanje ,broja dana do prvog reaktivnog rezultata“.

21.8 Stopa neuspeha celog sistema

Stopa neuspeha celog sistema za HIV-1 Qual XC test odredena je testiranjem 10 unikatnih uzoraka HIV-1 podtipa B
razblazenih u K2 EDTA punoj krvi do ciljne koncentracije od 600 kopija/ml (3xLoD) i testiranih u replikatima od 10 od
strane jednog korisnika pomocu jedne serije kompleta za HIV-1 Qual XC test.

Rezultati ovog istrazivanja pokazali su da je svih 100 replikata bilo vazece i da je detektovan HIV-1, §to je rezultiralo
stopom neuspeha ¢itavog sistema od 0%.

21.9 Prenosenje kontaminacije

Testiran je HIV-1 pozitivan uzorak sa visokim titrom (1 x 107 kopija/ml), a odmah nakon toga je usledilo testiranje HIV-1
negativnog uzorka u istom modulu GeneXpert instrumenta. Postupak je ponovljen dvadeset (20) puta u dva razli¢ita modula
i za punu krv i za DBS tip uzorka. Stopa prenosenja za Xpert HIV-1 Qual XC test je iznosila 0%.
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22 Reproducibilnost i preciznost

Ponovljivost i preciznost Xpert HIV-1 Qual XC testa utvrdena je i za DBS i za WB uzorke pomocu 15 ¢lanova panela.
Testiranje je izvrSeno na 3 lokacije. Pozitivni ¢lanovi panela su pripremljeni pomo¢u HIV-1 materijala unetog u K2-EDTA
HIV-1 negativnu punu krv u ciljnim koncentracijama ~ 1xLoD, ~ 3xLoD i ~ 5-7xLoD. Clanovi negativnog panela su
pripremljeni iz HIV-1 negativne K2-EDTA pune krvi. Svaki ¢lan panela testiran je u replikatima 2 puta dnevno od strane
dva operatera tokom 6 dana. Koridceno je est razligitih serija kompleta.

Podaci su analizirani izracunavanjem kvalitativnog procenta slaganja za svaki ¢lan panela. Rezultati ¢lanova panela DBS
prikazani su u Tabela 13, a rezultati ¢lanova panela WB prikazani su u Tabela 14. U analizama polaznosti nije bilo znacajnih
razlika u rezultatima u studijskim centrima ili u serijama kompleta. Procenat slaganja i nedostatak statisti¢ki znacajnih
razlika demonstriraju prihvatljivu reproduktivnost i performanse preciznosti.

Tabela 13. Procenat slaganja kvalitativnih rezultata za detekciju HIV-1 — Clanovi panela DBS

Centar 1 Centar 2 Centar 3 Ukupno
Clan panela vsllaganje pf
Op1 Op2 | Centar| Op1 Op2 | Centar| Op1 Op2 | Centar | Clanupaneia
(n/N) i 95% CI

0,

gfzsm‘\‘,'::’em 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’?4/“")
pozivan . (24124) | (24124) | (48148) | (24124) | (24124) | (48148) | (24124) | (24124) | (a8ia®) | 2% oh)

0,

gfzsiﬁ‘\‘l'::rem 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’?4/;’1)
pozivan (24124) | (24124) | (48148) | (24124) | (24124) | (48/48) | (24124) | (24124) | (aiag) | 2% 1oh)

H 0,
I':f:i‘ﬁnv'::t 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’5’4/;’1)
poziva (24124) | (24124) | (48148) | (24124) | (24124) | (48/48) | (24124) | (24124) | (aiag) | 2% oh)

H 0,
I':fzsitinv'::‘l 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122;?4/2)
pozittva, (24124) | (24124) | (48148) | (24124) | (24124) | (48/48) | (24124) | (24124) | (agiag) | 7% 1oh)

0,
Negativan DBS | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’34/;’1)
1 (24124) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48148) | (24124) | (24/24) | (arag) |~ (I4H144)
szsiti'“l'::‘_’_ 100,0% | 95,.8% | 97.9% | 83.3% | 91.7% | 87.5% | 95,8% | 91,7% | 93.8% | 93,1% (134/144)
pozitlva 24124 | (23124) | (47148) | (20124) | (22124) | (42148) | (23124) | (22124) | (45/48) | 87.7-96,2
Negativan DBS | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 95,8% | 100,0% | 97,9% |100,0% | 100,0% | 100,0% | 99,3% (143/144)
2 (24124) | (24/24) | (48/48) | (23124) | (24/24) | (47148) | (24124) | (24/24) | (a8/48) |  96,2-99.9
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Tabela 14. Procenat slaganja kvalitativnih rezultata za detekciju HIV-1 — Clanovi panela WB

Centar 1 Centar 2 Centar 3 Ukupno
x slaganje po
Clan panela &
Op1 Op2 | Centar | Op1 Op2 | Centar| Op1 Op2 | Centar | €lanupanela
(n/N) i 95% CI
0,
:‘L‘ii;’iy:rﬁm 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’?4/;’1)
B orLon 1 (24/24) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (24124) | (48l48) | g, °)" oh0
0,
x'ii;?ae;‘im 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (112;)/’104/3)
B oLon 2 (24/24) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (23123) | (47147) | (24/24) | (24124) | (48148) | ;") =0
H 0,
‘;\gi;‘i"f::~ 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’?4/;’1)
B LoD 1 (24124) | (24124) | (48148) | (24/24) | (24/24) | (48148) | (24/24) | (24124) | (48/48) | g} O*0
0,
Negativan WB | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/’?4/;’”
1 (24124) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24124) | (24124) | (48/48) | 7'\ 't
WB nisko o o o o o o o
oaitivan ~ 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 95,8% | 97,9% |100,0% | 100,0% | 100,0% | 99,3% (143/144)
B oD (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (23/24) | (47/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | 96,2 -99,9
0,
Negativan WB | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% (1122/*?4/;’1)
2 24/24) | (24124) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48)
97,4-100,0
V‘L';:"fak:~ 100,0% | 95,8% | 97.9% | 91,7% | 83.3% | 87,5% | 100,0% | 95,8% | 97,9% | 94,4% (136/144)
oD 2 (24124) | (23124) | (47/48) | (22/24) | (20/24) | (42/48) | (24/24) | (23/24) | (47/48) |  89,4-97,2
Negativan WB | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 95,8% | 97,9% |100,0% | 100,0% | 100,0% | 99,3% (143/144)
3 (24124) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (23124) | (47/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) |  96,2-99,9
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24 Lokacija sediSta kompanije Cepheid

Sedista kompanije

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

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

25 Tehnicka pomo¢

Pre nego $to nam se obratite

Prikupite sledece informacije pre nego $to se obratite tehnickoj podrsci kompanije Cepheid:

Naziv proizvoda

Broj serije

Serijski broj instrumenta

Poruke o greskama (ako ih ima)

Verzija softvera i ako je primenjivo, broj servisne oznake rac¢unara

Tehnic¢ka podrska u SAD
Telefon: + 1 888 838 3222 I-mejl: techsupport@cepheid.com

Tehnicka podrska u Francuskoj

Telefon: + 33 563 825 319 I-mejl: support@cepheideurope.com

Kontakt informacije za sve kancelarije tehni¢ke podrske kompanije Cepheid dostupne su na nasoj veb-stranici:

www.cepheid.com/en/support/contact-us.
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26 Tabela simbola

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

CE oznaka — Evropska uskladenost

Ne koristiti ponovo

Kod partije

Pogledajte uputstvo za upotrebu

Proizvodac

Zemlja proizvodnje

Sadrzi dovoljno za n testova

CONTROL

Kontrola

Rok trajanja

=
¥

Ogranicenje temperature

&

&

W Biologki rizici
A Oprez
@ Upozorenje

Opasnost po zdravlje

CH |REP

Ovlaséeni predstavnik u Svajcarskoj

®

Uvoznik

Country of Origin: USA

Zemlja porekla: Sjedinjene Americke Drzave
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Simbol

Znacenje

Country of Origin: Sweden

Zemlja porekla: Svedska

o]

Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil

CH-8800
Switzerland

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil

CH-8800
Switzerland

C € 2197

IVD
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27 Istorija revizija

Opis promena: 302-3767-SR, Rev. Gu Rev. H

Odeljak

Opis promene

Obavestenja o zastitnim
znakovima, patentima i
autorskom pravu

AZurirana godina autorskih prava.

Materijali koji se isporucuju
uz proizvod

Objasnjeno je Zivotinjsko poreklo stabilizatora proteina koji se koristi u
proizvodu.

Priprema patrone

Azurirano vazno obavestenje za GeneXpert Dx i GeneXpert Infinity.

Reference

17 — Azurirana URL adresa za Bezbedno upravljanje otpadima usled
aktivnosti zdravstvene nege Svetske zdravstvene organizacije (SZO).

Kontrola kvaliteta

Azuriran opis za kontrolu obrade uzoraka.

Lokacija sediSta kompanije
Cepheid

Uklonjena je adresa evropskog sedista.

Tabela simbola

Simboli su azurirani u skladu sa standardom EN 1SO 15223-1:2021, a dodati
su simboli zemlje porekla za SAD i Svedsku.

<

b

danaher.
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