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Xpert® HCV VL Fingerstick

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

1 Vlastnicky nazev
Xpert® HCV VL Fingerstick
2 Bézny nebo obvykly nazev
HCV VL FS
3 Urcené pouziti
Test Xpert HCV VL Fingerstick (FS) je test vyuzivajici polymerazovou fetézovou reakci s reverzni transkriptazou (RT-PCR) in

vitro k detekei a kvantifikaci RNA viru hepatitidy C (HCV) na automatizovanych ptistrojovych systémech GeneXpert® v lidské
kapilarni EDTA plIné krvi odebrané z prstu a EDTA Zilni plné krvi od dospélych lidi infikovanych HCV.

Test Xpert HCV VL FS je urceny jako pomicka pfi pocatecni diagnostice jedinci s vysokym rizikem infekce HCV nebo
anti-HCV pozitivnich jedinct. Detekce RNA HCV znadi, Ze se virus replikuje, takze je to diikaz o aktivni infekei.

Test Xpert HCV VL FS je urceny jako pomucka pro fizeni pacienti infikovanych HCV, kteti podstupuji antivirovou 1é¢bu.
Test méti hladiny RNA HCV v libovolném ¢asovém bodé béhem virémie a béhem 1é¢by a lze ho pouzit k predikci setrvalych
a nesetrvalych virologickych odpovédi na 1é¢bu HCV.

Test Xpert HCV VL FS je ur€en k pouziti odbornym laboratornim personalem nebo specialné vyskolenymi zdravotnickymi
pracovniky. Test neni uréen k pouziti jako test ke screeningu darcti krve na HCV.

4 Souhrn a vysvétleni

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

9 500 nukleotidy.! HCV se obvykle pfenasi perkutannim kontaktem s infikovanou krvi, zejména intravenéznim uzivanim drog,
zavadnymi injekcemi pti poskytovani zdravotni péce a podavanim produktl z darcovské krve bez provedeni screeningu. Méné
Casty pfenos HCV byl prokazan perinatalnimi a pohlavnimi kontakty.2 HCV je v akutni fazi infekce obvykle asymptomaticky
takze spousta lidi neni diagnostikovana. U pfiblizné 70 % lidi infikovanych HCV se rozvine chronické onemocnéni HCV.?
Screening na minulé nebo soucasné infekce HCV se v soucasné dob¢ zaklada na detekci protilatek proti HCV. Pritomnost RNA
HCV je v8ak indikatorem probihajici infekce.’ Na celém svéts zije odhadem 71 miliont lidi s chronickym HCV a pouze 20 %
jich bylo diagnostikovano.? Infekce HCV je na svété rozsifena nerovnomérné a prevalence mezi riiznymi zemémi i uvnitk
jednotlivych zemi se lisi. NejzasazenéjSimi oblastmi jsou zapadni Stfedomoti (2,3 %), Evropa (1,5 %), Afrika (1,0 %) a dalsi
oblasti (< 1 %) jako severni, stfedni a jizni Amerika, zapadni Pacifik a jihovychodni Asie.? Antivirové léky mohou HCV vylécit,
ale pristup k diagndze a 1é€bé je §patn}'/.4 U vétsiny pacientl je nyni mozna 1é¢ba infekce HCV (definovana jako setrvala
virologicka odpovéd, tj. nedetekovatelnd RNA HCV 12 az 24 tydnti po dokonc€eni 1é¢by HCV) pomoci vysoce ucinnych,
bezpecnych a tolerovatelnych kombinaci oralnich pfimo pusobicich antivirotik (DAA) uzivanych po dobu 8-12 tydnﬁ.2’5

Kvantifikace RNA HCV se prokazala jako uzitecny ukazatel k hodnoceni G¢innosti antivirové odpovédi na 1écbu HCV.
Smérnice pro fizeni a 1é¢bu HCV doporucuji kvantitativni testovani RNA HCV pied zahajenim antivirové 1é¢by
a 12 az 24 tydnh po ukonceni 1écby HCV.?

5 Princip postupu

Piistrojové systémy GeneXpert automatizuji a integruji purifikaci vzorku, amplifikaci nukleovych kyselin a detekci cilové
sekvence v jednoduchych nebo komplexnich vzorcich pomoci PCR s reverzni transkripci (RT-PCR), ktera detekuje cilovou RNA
pomoci fluorescence. Systémy sestavaji z piistroje, osobniho pocitace a pfedem nacteného softwaru pro zpracovani testl a
zobrazeni vysledki. Systémy vyzaduji pouziti jednorazovych kazet GeneXpert, které obsahuji reagencie RT-PCR a ve kterych
probihaji procesy RT-PCR. Protoze kazety jsou uzaviené a sobéstaéné, minimalizuje se tak zkiizena kontaminace mezi vzorky.
Uplny popis systémil naleznete v piisluiné Piirucce obsluhy pro GeneXpert Dx (GeneXpert Dx Operator Manual) nebo
Prirucce obsluhy pro GeneXpert Infinity (GeneXpert Infinity Operator Manual). Test HCV VL FS obsahuje reagencie pro
detekci RNA HCV v klinickych vzorcich a dv€ vnitini kontroly, které slouzi ke kvantifikaci RNA HCV. Vnitini kontroly se
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pouzivaji také ke kontrole adekvatniho zpracovani cile a k monitorovani pfitomnosti inhibitor v reakcich RT a PCR. Kontrolni
systém sondy (PCC) ovétuje rehydrataci reagencie, plnéni PCR zkumavky v kazeté, neporuSenost sondy a stabilitu barviva.

Test je standardizovan oproti 4. mezinarodnimu standardu Svétové zdravotnické organizace (WHO) pro HCV (kod NIBSC:
06/102).°
Reagencie a pfristroje

6.1 Dodané materialy

W Souprava testu HCV VL FS obsahuje dostate¢né mnozstvi reagencii pro zpracovani 10 vzorki nebo vzorkd pro kontrolu kvality.
Obsah soupravy:

Kazety testu HCV VL FS s integrovanymi reakénimi zkumavkami 10

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

* Proplachovaci reagencie 0,5 ml v kazdé kazeté

+ Elucni reagencie 1,5 ml v kazdé kazeté

+ Vazaci reagencie 1,5 ml v kazdé kazeté

CD

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

Bezpecnostni listy (SDS) jsou k dispozici na adrese www.cepheid.com a www.cepheidinternational.com na kart¢ PODPORA

Poznamka ¢ ,ppoRT).

Hovézi sérovy albumin (BSA) v perlickach v tomto produktu byl vyroben vyhradné z hovézi plazmy pochazejici ze Spojenych statl
Poznamka americkych. Zvifata nebyla krmena bilkovinami pochazejicimi z prezvykavcu &i jinych zvitat; zvitata prosla testy ante-mortem
i post-mortem. V priibéhu zpracovani nedochazelo k Zadnému smésovani materialt s jinymi zvifecimi materialy.

7 Skladovani a manipulace

wﬂ{za . Kazety a reagencie testu HCV VL FS skladujte pfi teploté 2—28 °C. Pokud byly kazety skladovany v chladu, pred testem je
¢ vytemperujte na pokojovou teplotu.

. Viko kazety neotevirejte, pokud nejste ptipraveni k provedeni testu.
. Nepouzivejte kazetu, ktera vytekla.

. Nepouzivejte kazety, které byly zmrazeny.

. Nepouzivejte kazety po datu expirace.

8 Pozadované materialy, které nejsou soucasti dodavky

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

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

. Chlorové bélidlo (chlornan sodny)

. Etanol nebo denaturovany etanol

. Jednorazové zatizeni Minivette® POCT 100 pl K3E (P/N: MINIVETTE 100E-100, 100 v krabici)

. Jednorazova bezpec€nostni lanceta Safety-Lancet Super, 1,5 mm (Sarstedt P/N: 85.1018) nebo podobna

2 Xpert® HCV VL Fingerstick
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9 Varovani a bezpe¢nostni upozornéni

A .

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

Se vSemi biologickymi vzorky, vcetné pouzitych kazet, zachazejte jako s potencialné schopnymi pienosu infek¢nich agens.
Protoze Casto neni mozné védet, které vzorky mohou byt infekéni, se vSemi biologickymi vzorky je tfeba zachazet

se standardnimi bezpe¢nostnimi opatfenimi. Pokyny pro manipulaci se vzorky jsou k dispozici od center pro kontrolu

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

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

Pii praci s chemikaliemi a manipulaci s biologickymi vzorky dodrzujte bezpecnostni postupy vaseho zdravotnického
zatizeni.

Nenahrazujte reagencie testu HCV VL FS jinymi reagenciemi.

Viko kazety testu HCV VL FS otevirejte, jen kdyz pfidavate vzorek.

Nepouzivejte kazetu, ktera po vyjmuti z obalu upadla.

S kazetou netiepejte. Tieseni nebo upusténi kazety po otevieni vika miize zptisobit neplatné vysledky.
Nepouzivejte kazetu s poskozenou reakéni zkumavkou.

Nepouzivejte kazetu, ktera vytekla.

Kazda jednorazova kazeta testu HCV VL FS se pouziva ke zpracovani jednoho testu. Pouzité kazety nepouzivejte
opakovangé.

Zatizeni Minivette POCT se pouziva k odbéru a ptenosu jednoho vzorku. Zatizeni Minivette POCT nepouzivejte
opakovang.

Noste ¢isty laboratorni plast’ a rukavice. Mezi zpracovanimi kazdého vzorku si vymeéiite rukavice.

V ptipadé kontaminace pracovni plochy nebo vybaveni vzorky nebo kontrolami dikladné vy¢istéte kontaminovanou oblast
Cerstve piipravenym roztokem 0,5% chlornanu sodného (nebo roztokem chlorového bélidla pro domacnost v poméru 1:10).
Poté povrch otiete 70% etanolem. Nez budete pokracovat, nechte pracovni povrchy zcela uschnout.

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

a vyzadujici standardni bezpe¢nostni opatfeni. Pii spravné likvidaci pouzitych kazet a nepouzitych reagencii dodrzujte
postupy vaseho zdravotnického zafizeni pro ekologickou likvidaci odpadu. Tyto materialy mohou vykazovat charakteristiky
chemického nebezpeéného odpadu vyZadujiciho dodrzovani specifickych narodnich nebo regionalnich postupt pro
likvidaci. Pokud narodni nebo regionalni pfedpisy neobsahuji jasné pokyny ke spravné likvidaci, likvidujte biologické
vzorky a pouzité kazety podle pokynii Svétové zdravotnické organizace (World Health Organization, WHO) k manipulaci
se zdravotnickym odpadem a k jeho likvidaci.”

10 Chemicka nebezpeéi'®"

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

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

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

Xpert® HCV VL Fingerstick
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Dulezité

Poznamka

Poznamka

Odbér a skladovani vzorku
Kapilarni plna krev

. Vzorky kapilarni plné krve se po napichnuti prstu bezpecnostni lancetou Safety-Lancet (neni dodavana spolecnosti Cepheid)
musi odebrat zafizenim Minivette POCT. Rid'te se pokyny k pouziti od vyrobce.

Test HCV VL FS vyzaduje 100 pl plné krve. Zatizeni Minivette POCT musi byt Gplné plné.

. Vzorky plné krve odebrané zatizenim Minivette POCT lze v tomto zafizeni uchovavat po dobu 15 minut pii teploté 5-35 °C.

Zilni pIna krev

. Zilni plnou krev odebirejte do sterilni lahvicky s antikoagulantem EDTA dle pokyni k pouziti od vyrobce.

. Test HCV VL FS vyzaduje 100 pl plné krve.

. Zilni plnou krev odebranou do EDTA lze skladovat ve sterilni lahvi¢ce po dobu az 6 m&sich pii teplotd -20 °C, 72 hodin pfi
teploté 2—8 °C nebo 24 hodin pii teploté maximalné 35 °C.

Postup

Priprava kazety

Test zahajte do ¢tyf hodin od pridani vzorku do kazety.

Noste ochranné jednorazové rukavice.

Pied pouzitim nechte kazetu vytemperovat na pokojovou teplotu (25 + 3 °C).
Zkontrolujte, zda kazeta neni poskozena. Poskozené kazety nepouzivejte.
Oznacte kazetu Stitkem s identifikaci vzorku.

Oteviete viko kazety.

A

Pro kapildrni plnou krev:

A.  Vlozte naplnéné zatizeni Minivette POCT (viz Obrazek 1) co nejhloubéji do vzorkové komory kazety (viz Obrazek 2).
B.  Nadavkujte krev pozvolnym stla¢enim pistu zafizeni Minivette POCT.

Pro Zilni plnou krev:

A.  Promichejte plnou krev alespon sedmkrat (7) zopakovanym prevracenim lahvicky.

B.  Pomoci mikropipety pfeneste 100 pl plné krve do vzorkové komory kazety (viz Obrazek 2). Krev musi byt
nadavkovana na dno vzorkové komory.

C.  Aby bylo zajisténo, Ze nadavkujete 100 pl, pouzijte pfedem namocenou pipetovaci §picku nebo vzorek krve nasajte
a nadavkujte technikou reverzniho pipetovani.

Pokud do kazety nanesete méné nez 100 pl krve, mliZze se spustit chyba nedostateéného objemu vzorku (CHYBA 2097), ktera
pfistroji nedovoli vzorek analyzovat.

Obrazek 1. Zafizeni Minivette POCT 100 ul s EDTA

Neodstrarujte tenkou plastovou félii, ktera zakryva vnitfni prstenec 13 portll testovaci kazety.

4
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12.2

Dilezité

Poznamka

Vzorkova komurka
(velky otvor)

Obrazek 2. Kazeta HCV VL FS (pohled shora)
7. Zavrete viko kazety. Ujistéte se, Ze viko pevné zapadne na misto.

Spusténi testu

Pred spusténim testu se ujistéte, Zze do softwaru byl importovan spravny soubor definice analyzy (ADF) HCV
VL FS.

Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pii zpracovani testu. Podrobné pokyny viz Prirucka obsluhy systému GeneXpert Dx (GeneXpert
Dx System Operator Manual) nebo Prirucka obsluhy systému GeneXpert Infinity (GeneXpert Infinity System Operator Manual),
v zavislosti na modelu pouzitého pfistroje.

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

1. Zapnéte piistroj GeneXpert:

. Pokud pouzivate pfistroj GeneXpert Dx, nejprve zapnéte piistroj a poté pocitac. Software GeneXpert Dx se spusti
automaticky. Pokud tomu tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zkratky softwaru GeneXpert Dx na plose Windows®.
nebo
. Pokud pouzivate ptistroj GeneXpert Infinity, zapnéte pfistroj. Software Xpertise™ se spusti automaticky. Pokud tomu

tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zastupce softwaru Xpertise na plose Windows®.
2. Ptihlaste se do softwaru Pfistrojovy systém GeneXpert pouzitim svého uzivatelského jména a hesla.

3.V okné systému GeneXpert kliknéte na Vytvorit test (Create Test) (GeneXpert Dx) nebo Objednavky (Orders) a Objednat
test (Order Test) (Infinity).

4. Naskenujte ID pacienta (Patient ID) (volitelné). Pokud ID pacienta (Patient ID) zadavate, dbejte, aby bylo zadano spravné.
ID pacienta (Patient ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazeni vysledki (View Results).

5. Oskenujte nebo zadejte ID vzorku (Sample ID). Pokud zadavate ID vzorku (Sample ID), dbejte, aby bylo zadano spravné.
ID vzorku (Sample ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results) a ve vSech
zpravach. Objevi se dialogové okno Naskenovat kazetu (Scan Cartridge).

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

7.  Kliknéte na Zahdjit test (Start Test) (GeneXpert Dx) nebo na Odeslat (Submit) (Infinity). Pokud je to poZzadovano, zadejte
heslo.

8. Pokud pouzivate pfistroj GeneXpert Infinity, vloZte kazetu na pas piepravniku. Kazeta se zalozi automaticky, probéhne test
a pouzita kazeta vypadne do odpadové nadoby.

nebo
Pokud pouzivate piistroj GeneXpert Dx:
D. Otevrete dvitka modulu piistroje s blikajicim zelenym svétlem a zalozte kazetu.
E.  Zavfete dvifka. Spusti se test a zelené svétlo piestane blikat. Po dokonceni testu svétlo zhasne.
F.  Pfed otevienim dvifek modulu a vyjmutim kazety pockejte, az piistroj uvolni zamek dvitek.
G

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

Xpert® HCV VL Fingerstick
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14

Zobrazeni a tisk vysledku

Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zobrazeni a tisku vysledkti. Podrobnéjsi pokyny k zobrazeni a tisku vysledkd viz Prirucka
obsluhy systéemu GeneXpert Dx (GeneXpert Dx System Operator Manual) nebo Prirucka obsluhy systému GeneXpert Infinity
(GeneXpert Infinity System Operator Manual), v zavislosti na modelu pouzitého pfistroje.

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

2. Po dokonéeni testu kliknéte na tlacitko Zprava (Report) v okné Zobrazeni vysledkii (View Results) pro zobrazeni a/nebo
generovani PDF souboru zpravy.

Kontrola kvality

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

. Adekvatnost objemu vzorku (SVA): Zajist'uje, aby byl vzorek spravné pridan do kazety. SVA ovétuje, ze do vzorkové
komory byl pfidan spravny objem vzorku. SVA vyhovuje, pokud splituje validovana kritéria piijatelnosti. Pokud SVA
nevyhovuje, zobrazi se CHYBA 2097, jestlize bylo do kazety pfidano nedostate¢né mnozstvi vzorku. CHYBA 2096 znaci, ze
nebylo zpracovéano dostate¢né mnozstvi vzorku. Systém nedovoli uzivateli pokracovat v testu.

. Vysoky a nizky vnitini kvantitativni standard vysoky a nizky (IQS-H a IQS-L): IQS-H a IQS-L jsou dvé kontroly
Kontrola RNA nesouvisejici s HCV ve formé vysusené perlicky, ktera prochazi celym procesem GX. Tyto kontroly slouzi
k vyrovnani koncentrace HCV s kvalitou vzorku a charakteristikami $arze soupravy. IQS-H a IQS-L detekuji inhibici
RT-PCR reakce spojenou se vzorkem, takze funguji jako kontroly zpracovani vzorku. IQS-H a IQS-L vyhovuji, pokud
spliiuji validovana kritéria pfijatelnosti.

. Parametry specifické pro $arzi (LSP) pro kvantifikaci: Kazda Sarze ma zabudované LSP vygenerované z kalibracniho
panelu HCV s navaznosti na 4. mezinarodni standard WHO pro NAT HCV (kod NIBSC 06/102)7 a vnitini kvantitativni
standardy IQS-H a IQS-L. Hodnoty IQS-H a IQS-L jsou zahrnuty do parametrti rovnice, ktera tvoii LSP SarZe soupravy.

sond a monitoruje tak rehydrataci perlicek, pInéni reakéni zkumavky, neporusenost sondy a stabilitu barviva. PCC vyhovuje,
pokud fluorescenéni signaly splituji validovana kritéria piijatelnosti.

. Externi kontroly: Externi kontroly, které nejsou souéasti soupravy, by se v prislusnych piipadech mély pouzivat dle spravné
laboratorni praxe v souladu s pozadavky mistnich a statnich akreditaénich organizaci.

15 Interpretace vysledku
Vysledky jsou interpretovany automaticky piistrojovym systémem Pfistrojovy systém GeneXpert z namétenych
fluorescencnich signalii a vloZzenych vypocetnich algoritmu a jsou zobrazovany v okné Zobrazeni vysledkt (View Results)
(Obrazek 3 a Obrazek 4). Mozné vysledky uvadi Tabulka 1.
Tabulka 1. Vysledky a interpretace testu HCV VL FS
Vysledek Interpretace
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV o koncentraci XX IU/ml (viz Obrazek 3).
(HCV DETECTED) « Titr RNA HCV spad4 do kvantitativniho rozsahu testu (100—1,00E08 1U/ml).
XX 1U/ml (log X,XX) * Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
(1QS-L): USPESNA (PASS).
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); v&echny vysledky kontroly sondy byly ispé&sné.
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV nad kvantitativnim rozsahem testu.
(HCV DETECTED) * Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
>1,00E08 IU/ml (IQS-L): USPESNA (PASS).
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly ispé&sné.
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV pod kvantitativnim rozsahem testu.
(HCV DETECTED) * Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
<100 IU/mI (IQS-L): USPESNA (PASS).
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); v8echny vysledky kontroly sondy byly Gispé$né.
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Tabulka 1. Vysledky a interpretace testu HCV VL FS (Pokracovani)

Vysledek Interpretace

HCV NEDETEKOVAN RNA HCV neni detekovana (viz Obrazek 4).

(HCV NOT DETECTED) | « Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
(IQS-L): USPESNA (PASS).
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly isp&$né.

NEPLATNY PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakujte test podle pokynd, které uvadi
(INVALID) Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu.

* Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a/nebo Mezinarodni kvantitativni standard-
nizky (IQS-L): NEUSPESNY (FAIL); Prahy cykl(i (Ct) jsou mimo platny rozsah.
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly isp&3né.

CHYBA Pfitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakujte test podle pokynu, které uvadi
(ERROR) Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu.
+ Kontrola sondy: NEUSPESNA* (FAIL*); jeden nebo v&echny vysledky kontroly sondy byly
neuspésné.

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

ZADNY VYSLEDEK PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakuite test podle pokyni, které uvadi
(NO RESULT) Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu. ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT) znamena, Ze nebylo
shromazdéno dostate€né mnozstvi udaji. Napfiklad obsluha zastavila probihajici test.

Snimky obrazovek testu jsou uvedeny pouze jako priklad. Cislo verze se m(iZe li$it od snimkil obrazovky znazornénych v této

Poznamka .. . .
pfibalové informaci.
| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support |
Assay Name Xpert HCV VL Fingerstick Version 1
TestResult |ycy DETECTED 1.20E06 IU/mL {log 6.08)
For In Vitro Diagnostic Use Only.
o ————————
j [ Legend
700 | v |7] HCV; Primary ||
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7 600 ¥l || 1aS-L; Primary
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e @
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Obrazek 3. HCV detekovan a kvantifikovan
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Assay Name Xpert HCV VL Fingerstick
TestResult |ycy NOT DETECTED
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For In Vitro Diagnostic Use Only.
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Obrazek 4. HCV nedetekovan

16 Opakované testy
16.1 Duavody k opakovani testu

Pokud se objevi kterykoli z nize uvedenych vysledki testu, test opakujte podle pokynii, které uvadi Cast 16.2, Postup pfi

opakovani testu.

. NEPLATNY (INVALID) vysledek oznaduje jednu nebo vice z nasledujicich skuteSnosti:

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

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

. ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT) znamena, ze nebylo shromézdéno dostatedné mnozstvi Gidaji. Napriklad obsluha zastavila
probihajici test nebo doslo k vypadku proudu.

16.2  Postup pfi opakovani testu

Pokud je vysledek testu NEPLATNY (INVALID), CHYBA (ERROR) nebo ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT), pouzijte novou kazetu

a zopakujte test dan¢ho vzorku (kazetu nepouzivejte opakované).

1. Pokud pouZivate kapilarni plnou krev, viz &ast Cast 11.1, Kapilarni plna krev, ktera uvadi informace o odbéru vzorku.

2. Ze soupravy vyjmeéte novou kazetu.

3. Viz Cast 12, Postup, véetné Cast 12.1, Piprava kazety a Cast 12.2, Spusténi testu.
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17 Omezeni procesu

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

. Vzacné mutace v cilovém regionu testu HCV VL FS mohou ovlivnit vazani primerd nebo sond, coz mize vést k nizké
kvantifikaci nebo selhani pfi detekci viru.

. Tento test byl validovan pouze pro pouziti s kapilarni a Zilni plnou krvi odebranou do EDTA. Testovani jinych typt vzorka
mize vést k nepfesnym vysledktim.

. Spravna funkce tohoto testu vyzaduje fadny odbér, uchovavani, manipulaci a pfepravu vzorku na misto testovani.

. Vysledky testu HCV VL FS je tieba interpretovat ve spojeni s dalSimi klinickymi a laboratornimi nalezy.

. Vzhledem k neodmyslitelnym rozdiliim mezi technologiemi se doporucuje, aby uZzivatelé pied piechodem z jedné
technologie na jinou provedli ve své laboratofi studie korelace metod za Gicelem kvalifikace technologickych rozdila.

. Negativni vysledek testu HCV VL FS nevylucuje, ze pacient mé infekci HCV.

. Test neni uren pro screening darct krve, plazmy, séra ani tkané¢ na HCV.

18 Funkéni charakteristiky

18.1  Limit detekce
Limit detekce (LOD) testu HCV VL FS byl stanoven pro HCV genotypy 1 az 6 testovanim sedmi- nebo osmiélennych panelt
ptipravenych pfidanim HCV pozitivnich klinickych vzorkl nebo komeréniho referenéniho materialu HCV s vysokym titrem
(kontrola Acrometrix HCV s vysokym titrem, genotyp 1b, Thermo Fisher Scientific, Sarze: RD16121511) do HCV negativni
lidské EDTA plné krve. Koncentrace kazdé zasoby byla stanovena testem Xpert HCV Viral Load s kalibraci s navaznosti na
4. mezinarodni standard WHO pro HCV (kod NIBSC 06/ 102).6 LOD HCYV genotypu 1a byl stanoven testovanim 24 replikatt
kazd¢ hladiny fedéni s kazdou ze tii Sarzi reagencii v prubchu tii dnti. Celkové bylo otestovano 72 replikati kazdé hladiny
genotypu la. LOD HCV genotypi 1b a 2 az 6 byl stanoven testovanim celkem 24 replikatd kazdé hladiny fedéni v prabéhu tii
dnti pomoci jedné Sarze reagencii.

Koncentrace HCV RNA, kterou Ize detekovat s 95% mirou pozitivity, byla stanovena regresni analyzou PROBIT. Vysledky pro
vSechny genotypy uvadi Tabulka 2.

Tabulka 2. Limit detekce pro test Xpert HCV VL FS pomoci regrese PROBIT

Nominalni Pocet . . LOVD s 95% .
Genotyp koncentrace platpy’c h po:i?is(:tich pozi:\:l\;:ta;l (%) odhag:lz\’:gzpp%dn(:g:io;gOBlT
(1U/mi) replikatu (95% interval spolehlivosti)
45 72 72 100 %
30 72 70 97 %
1a 15 72 59 82 % 22 IU/ml@
10 72 59 82 % (95% ClI: 17-27 1U/ml)
5 72 30 42 %
2,5 72 9 13%
45 24 24 100 %
30 24 23 96 %
1b 15 24 19 79 % 23 IU/ml
10 24 18 75 % (95% CI: 18-32 IU/ml)
5 24 13 54 %
2,5 24 11 46 %
Xpert® HCV VL Fingerstick 9
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Tabulka 2. Limit detekce pro test Xpert HCV VL FS pomoci regrese PROBIT (Pokracovani)

o,
Nominalni POé?t Pocet Mira pra\ll-doé?::disbﬁosti
Genotyp k°’;f;,’r::;'°e f;:::‘lé‘;z pozitivnich | pozitivity (%) | odhadnutou pomoci PROBIT
(95% interval spolehlivosti)
45 24 24 100 %
30 24 24 100 %
% 15 24 24 100 % 13 IU/ml
10 24 18 75 % (95% CI: 10-16 1U/ml)
5 24 12 50 %
2,5 24 9 38 %
45 24 24 100 %
30 24 22 92 %
3a 15 24 17 71 % 28 1U/ml
10 24 14 58 % (95% CI: 21-34 1U/ml)
5 24 12 50 %
2,5 24 4 17 %
45 24 24 100 %
30 24 24 100 %
4 15 24 20 83 % 15 1U/ml
10 24 21 88 % (95% CI: 13—-20 1U/ml)
5 24 16 67 %
2,5 24 8 33 %
45 24 24 100 %
30 23 21 91 %
5 15 24 17 1% 28 1U/ml
10 24 15 63 % (95% CI: 21-36 1U/ml)
5 24 11 46 %
2,5 24 9 38 %
6e 60 24 24 100 %
45 24 23 96 %
30 24 22 92 %
10 24 14 %8 % (95% o 264 U/ml)
10 24 11 46 %
5 24 10 42 %
2,5 24 3 13%

a.  Nejvyssi odhadnuty LOD pro genotyp 1a na zakladé testovani a analyzy kazdé ze tfi Sarzi reagencii.

10 Xpert® HCV VL Fingerstick
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18.2  Dolni limit kvantifikace
Dolni limit kvantifikace (LLOQ) je definovan jako nejnizsi koncentrace RNA HCV, ktera je kvantifikovéana s pfijatelnou
preciznosti a pravdivosti a stanovuje se pomoci celkové analytické chyby (TAE) a pfistupu zaloZeném na rozdilu mezi dvéma
méfenimi. LLOQ byl vyhodnocen se ¢tyfmi nezavislymi vzorky s nizkym titrem testovanymi pomoci tii Sarzi reagencii
s 22-24 replikaty na kazdou arzi. TAE byla odhadnuta Westgardovym modelem podle smérnice CLSI EP17-A2'2 s kritériem
[(absolutni odchylka) + 2 SD < 1 log10 IU/ml]. Pfistup s rozdilem mezi dvéma méfenimi byl vyhodnocen s kritériem
[(2 x SQRT(2) x SD) < 1 log;o IU/ml]. Analyzy LLOQ pro kazdy vzorek uvadi Tabulka 3. Vysledky ukazuji, ze test HCV VL
FS dokéze kvantifikovat 100 IU/ml RNA HCV s pfijatelnou pravdivosti a preciznosti.

Tabulka 3. Stanoveni LLOQ pro test Xpert HCV VL FS

Koncentrace HCV Celkova
Vzorek Sarze| N - Od- SC?;:;Z ag::l;g::'é PHSty 'p d,‘(,ou
chylka | od- a méfeni
Océekavana | Pozorovana chylka chyba
(SD)

1 24 2,00 2,16 0,16 0,23 0,61 0,64

2 24 2,00 2,13 0,13 0,20 0,53 0,56

HCV Gt1a 3 23 2,00 2,30 0,30 0,20 0,70 0,56
(klinicky vzorek €. 1) 1 24 1,65 1,70 0,04 0,30 0,64 0,85
2 24 1,65 1,62 0,03 0,26 0,55 0,74

3 24 1,65 1,77 0,12 0,18 0,48 0,51

HCV Gt1a 2 24 2,00 1,90 0,10 0,23 0,56 0,65
(klinicky vzorek €. 2) 3 22 2,00 2,11 0,11 0,27 0,65 0,76
4 24 2,00 1,96 0,04 0,24 0,52 0,68

HCV Gt3a 1 24 1,65 1,52 0,13 0,27 0,66 0,75
(klinicky vzorek €. 3) |5 1 53 1,65 1,58 007 | 0,29 0,66 0,83
23 1,65 1,64 0,02 0,25 0,52 0,71

a. TAE vypoétena podle Westgardova modelu, kde [TAE = (|odchy|ka| + (2 x 8D)) < 1 logqq IU/ml], zajistuje, Ze existuje 95%
pravdépodobnost, ze méfeni bude méné nez 1 log4q IU/ml od skute¢né hodnoty.

b.  Pfistup dvou méfeni, kde [(2 x SQRT(2) x SD) < 1 log4q 1U/ml], ukazuje, Ze rozdil mensi nez 1 log4q IU/ml Ize vysvétlit nAhodnou
chybou méreni.

18.3  Linearni rozsah a inkluzivita
Linearita testu HCV VL FS byla stanovena pro HCV genotypy 1 az 6 pomoci paneld vzorkd pfipravenych pfidanim HCV
pozitivnich klinickych vzorkd nebo Kontrola RNA do negativni lidské EDTA plné krve. Koncentrace klinickych vzorkt
a Kontrola RNA byly stanoveny pomoci HCV RNA kvantitativnich testi s oznacenim CE pouzivajicich nukleové kyseliny.
dvanacti replikatech. HCV genotypy 1 a 3 byly testovany pomoci dvou $arzi reagencii, zatimco HCV genotypy 2, 4, 5 a 6 byly
testovany pomoci jedné $arze reagencii.

Byla prokazana linearita pro vSechny genotypy podle smérnice CLSI EP06-A'3. Vysledky HCV genotypt 1 az 6 uvadi
Obrazek 5, se slouenymi vysledky pro HCV genotypy 1 a 3.
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18.4

Linearita — HCV genotyp 1-6

= 9,00
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o 8,00
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[
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< 0,00 . . I ' '
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Nominalni titr {log10 IU/ml)

Obrazek 5. Linearita testu Xpert HCV VL FS

Test HCV VL FS je linearni v rozsahu 1001 x 108 IU/ml s hodnotou R? > 0,99 pro HCV genotypy 1 az 3 a na testovaném
dynamickém rozsahu pro HCV genotypy 4 az 6 s hodnotou R?>0,98 (Tabulka 4).

Tabulka 4. Linearni regrese testu Xpert HCV VL FS s rozsahem testovanych titra dle genotypu

Rozsah testovanych
titra
Genotyp Rovnice linearni regrese R? logy 1U/ml
1 y = 0,9975x + 0,0603 0,995 1,70-8,00
2 y =0,9564x + 0,1547 0,997 1,70-8,00
3 y =1,0312x - 0,2348 0,993 1,70-8,00
4 y =0,9683x + 0,3056 0,986 1,70-5,00
5 y = 0,9553x + 0,2645 0,990 1,70-6,00
6 y =0,9798x + 0,2995 0,989 1,70-5,00

Preciznost/reprodukovatelnost
Preciznost/reprodukovatelnost testu HCV VL FS byla vyhodnocena v EDTA plné krvi s pouzitim analyzy rozptylu (ANOVA)
k odhadu celkového rozptylu.

Studie byla multicentricka (3 pracovisté, 2 externi a 1 interni) zaslepena studie k odhadu hlavnich slozek rozptylu testu HCV VL
FS s pouzitim osmi¢lenného panelu tvofeného sedmi HCV pozitivnimi &leny a vzorkem HCV negativni EDTA plné krve. Cleny
s nizkym titrem byly pfipraveny pomoci dobie charakterizovaného vzorku HCV genotypu 1, zatimco €leny s vysokym titrem
byly pfipraveny pomoci zasoby Kontrola RNA HCV genotypu 1. Dva operatofi, jeden s pfedchozimi zkusenostmi s PCR a jeden
bez zkusenosti, na kazdém ze tii studijnich pracovist testovali jeden panel v triplikatu, dvakrat denné (odpovida dvanacti
replikatim denn¢) v prib&hu Sesti testovacich dnti. Byly pouzity tii Sarze testu HCV VL FS, z nichZ kazda ptedstavovala dva
dny testovani. Celkem bylo otestovano 216 replikati kazdého ¢lenu panelu. Preciznost a reprodukovatelnost byly vyhodnoceny
v souladu s dokumenty CLSI EP5-A3'% a CLSI EP15-A3"5.

Preciznost a reprodukovatelnost testu HCV VL FS byly vyhodnoceny pomoci hierarchické analyzy ANOVA s podminkami pro
pracovisté/pfistroj, Sarzi, den, operatora/cyklus a v ramci cyklu. Byly vypocteny smérodatné odchylky a procenta variability
zpusobena kazdou slozkou transformovanych koncentraci log10 HCV, jak uvadi Tabulka 5.
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Tabulka 5. Preciznost/reprodukovatelnost testu Xpert HCV VL FS
Prispévek k SD celkové odchylky (CV%)

Koncentrace HCV RNA i L Celkova

(log10 1U/ml) Prac.pfist. |  Sarse Den Operator/ | Vramci | preciznost
cyklus cyklu

Oce- Sku- N SD |[(%)?] SD | (%2 | SD |[(%)2| SD [(%)?| SD | (%)®| SD | cv®

kavana te€na
8,00 7,73 216 | 0,09 | 30,2 | 0,06 | 16,5 |<0,01|<0,1| 0,04 | 7,2 | 0,11 | 46,1|0,15| 36,8
7,00 6,77 216 | 0,08 | 36,8 | 0,05 | 155 | 0,04 | 87 | 0,03 | 5,1 | 0,08 |33,9|0,14| 32,8
5,70 5,68 216 |<0,01|<0,1| 0,06 | 27,0 | 0,02 | 5,3 | 0,01 0,7 | 0,09 |66,9| 0,11 | 25,1
4,00 3,88 216 | 0,09 | 359 | 0,04 | 59 |<0,01|<0,1| 0,01 0,8 | 0,11 |57,3|0,15| 35,1
3,00 3,00 |213°| 0,04 | 11,8|<0,01| <0,1| 0,02 | 3,5 | 0,01 1,0 | 0,10 | 83,7 | 0,11 | 26,4
2,00 1,97 216 | 0,03 | 2,2 [<0,01{<0,1| 0,03 | 2,5 | <0,01 |[<0,1] 0,20 | 95,3 | 0,20 | 49,2

a. (%) je prispévek komponenty odchylky k celkové odchylce
b. ,CV"jelognormalni CV, ziskany timto vzorcem: lognormalni CV(%) = sqrt(10*[SD*2 * In(10)] - 1) * 100
CV(%) = procentuélni varia¢ni koeficient; SD = smérodatna odchylka; sqrt = druha odmocnina i
c.  Byly vylougeny tfi vzorky: jeden jako CHYBA (ERROR), druhy jako NEPLATNY (INVALID), treti jako HCV NEDETEKOVAN
(HCV NOT DETECTED).

Tabulka 6 uvadi pozitivni procentualni shodu (PPA) a negativni procentualni shodu (NPA) pro ¢len panelu cilici na koncentraci
RNA HCV pod limitem kvantifikace (tj. 1,60 log;, IU/ml nebo 40 IU/ml) a ¢len panelu s HCV negativni EDTA plnou krvi.

Tabulka 6. Pozitivni a negativni procentualni shoda pro ¢len panelu pod limitem kvantifikace

Ocekavana Pocet testu Pozitivni Negativni Pozitivni Negativni
koncentrace s platnymi ssledk v'gledk procentualni procentualni 95% CI°®
RNA HCV vysledky vyslediy ysledky shoda? shodaP
1,60 log g IU/ml 215 214 1 99,5 (97,4, 99,9)
Negativni 216 1 215 (97,4, 99,9)

a. Pozitivni procentudini shoda = (pocet pozitivni vysledkl / celkovy pocet platnych testu v pozitivnim ¢lenu panelu) x 100
b.  Negativni procentudini shoda = (poc€et negativnich vysledku / celkovy pocet platnych testi v negativnim &lenu panelu) x 100
c. Interval spolehlivosti vypocitany metodou Wilsonova skore

18.5 Analyticka specificita (exkluzivita)
Analyticka specificita testu HCV VL FS byla vyhodnocena ptidanim potencialné zkiizené reagujicich organismii o vstupni
koncentraci 1 x 10° CFU/ml, kopii/ml nebo TCIDso/ml do HCV negativni EDTA plné krve a do EDTA plné krve, ktera
obsahovala 300 IU/ml referen¢niho materidlu HCV (HCV genotyp 1b kalibrovany na 4. mezinarodni standard WHO, kod
NIBSC 06/ 102)6. Testované organismy uvadi Tabulka 7. Zadny z testovanych organismil nevykazoval zkiizenou reaktivitu ani
neinterferoval s kvantifikaci testu HCV VL FS.

Tabulka 7. Organismy pro analytickou specificitu

Viry Bakterie Kvasinky
Banzi virus Lidsky papilomavirus 16 Staphylococcus epidermidis Candida albicans
BK lidsky polyomavirus Lidsky papilomavirus 18 Staphylococcus aureus
Cytomegalovirus Lidsky T-lymfotropni virus
typu1a2
Virus dengue Virus St. Louis encefalitidy
Virus Epsteina-Barrové Varicella zoster virus
Virus hepatitidy A Virus vakcinie
Virus hepatitidy B Ilheus virus
Xpert® HCV VL Fingerstick 13

301-8378-CS, Rev. H Prosinec 2022



Xpert® HCV VL Fingerstick

Tabulka 7. Organismy pro analytickou specificitu (Pokracovani)

Lidsky herpesvirus 8

Virus lidské
imunodeficience 1

Virus lidské
imunodeficience 2

Viry Bakterie Kvasinky
Herpes simplex virus 1 Virus zapadonilské hore¢ky
Herpes simplex virus 2 Virus zluté zimnice
Lidsky herpesvirus 6 Zika virus

18.6  Potencialné interferujici latky
Byla hodnocena citlivost testu HCV VL FS na interferenci zpisobovanou zvySenymi hladinami endogennich latek, markery
autoimunitnich onemocnéni a léky pfedepisovanymi pacientim infikovanym HCV. Inhibi¢ni G¢inky byly vyhodnoceny
v piitomnosti i nepiitomnosti 300 [U/ml referen¢niho materialu RNA HCV (HCV genotyp 1b, kalibrovany na 4. mezinarodni
standard WHO, kod NIBSC 06/102).°

Zvysené hladiny endogennich latek, které uvadi Tabulka 8, neinterferovaly s kvantifikaci testu HCV VL FS ani neovliviiovaly
jeho specificitu.

Tabulka 8. Testované endogenni latky a koncentrace

Latka Testovana koncentrace
Albumin 9 g/l
Bilirubin 20 mg/dl

Hemoglobin 500 mg/dl
Lidska DNA 0,4 mg/dl
Triglyceridy 3 000 mg/di

Léky, které uvadi Tabulka 9, neinterferovaly s kvantifikaci testu HCV VL FS ani neovliviiovaly jeho specificitu pfi testovani na
trojnasobku vrcholové koncentrace v péti 1ékovych panelech.

Tabulka 9. Testované lIékové panely

Panel

Léky

Zidovudin, abakavir sulfat, saquinavir, ritonavir, interferon alfa-2b, ombitasvir, paritaprevir, dasabuvir

Fosamprenavir, ribavirin, ledipasvir, sofosbuvir, daclatasvir, simeprevir, peginterferon alfa-2a,
peginterferon alfa-2b

Tenofovir-disoproxil-fumarat, lamivudin, indinavir sulfat, ganciklovir, aciklovir, valganciklovir HCI

Stavudin, efavirenz, lopinavir, enfuvirtid, ciprofloxacin, klarithromycin, maraviroc

5

Nevirapin, nelfinavir, azithromycin, valaciklovir

Testovani vzorkll od dvanacti jedincli s autoimunitnimi poruchami, kteti méli pozitivni test na marker systémového lupusu
erythematosus (SLE), z nichz sedm bylo pozitivnich také na antinuklearni protilatky (ANA), a testovani vzorkd od osmi jedincti
s pozitivnim testem na revmatoidni faktor (RF) nevykazovalo interferenci s kvantifikaci ani specificitou testu HCV VL FS.

14

Xpert® HCV VL Fingerstick
301-8378-CS, Rev. H Prosinec 2022




Xpert® HCV VL Fingerstick

18.7  Sérokonverzni citlivost
Citlivost testu HCV VL FS byla hodnocena testovanim sekvenénich vzorkt plazmy z deseti sérokonverznich panelt. Jelikoz
typem vzorku, ktery test HCV VL FS pouziva, je EDTA plna krev, byl kazdy vzorek plazmy pied testovanim nafedén EDTA
plnou krvi (fedéni 1:3). Test HCV VL FS detekoval RNA HCV v 53 z 59 vzorkl v porovnani s 22 z 59 vzorkd, které byly
detekovany alespon jednim z testl na protilatky proti HCV (Abbott ARCHITECT HCV Ab, Abbott PRISM HCV Ab, Ortho®
Ver. 3.0 ELISA HCV Ab, Ortho HCV 3.0 ELISA Test System with Enhanced SAVe, Ortho Vitros Eci, Siemens ADIVA
Centaur). Vysledek HCV pozitivniho testu byl diive ziskan testem HCV VL FS ve vsech deseti testovanych panelech ve
srovnani se screeningovym testem na protilatky proti HCV. Sérokonverzni citlivost uvadi Tabulka 10.
Tabulka 10. Sérokonverzni citlivost testu HCV VL FS
Pocet dnt
Poéet reaktivnich éleni | Poget dnii do prvniho | Titr pfi | mezi prvnim
. panelu reaktivniho vysledku prvnim reaktivnim
. Pocet Casové reaktivnim | vysledkem
Cislo o o . .
anelu vzorkt rozpéti vysledku | pomoci testu
P v panelu | vdnech s testem Xpert
Test na Testna | HCVVLFS | a libovolného
HCV VL FS L HCV VL FS L.
protilatky® protilatky® |  (1U/mI)? testu na
protilatky
PHV913 4 9 4 2 0° 7 1,18E+03 7
PHV915 4 14 4 2 0° 12 5,10E+01 12
PHV920M 10 35 10 9 0° 7 1,19E+06 7
PHV922 6 17 6 5 0° 3 1,57E+06 3
PHV924 6 88 6 3 0° 59 3,81E+06 59
PHV925 5 27 5 1 0° 27 1,33E+06 27
PHV926 5 14 5 1 0° 14 1,13E+05 14
PHVO927 5 17 4 0 4 174 6,66E+02 13
PHV928 9 50 7 0 29 509 5,40E+01 21
PHV929 6 22 3 0 14 224 2,36E+03 8

a.  Titr z hrubych dat byl vynasoben faktorem tfi (3) kvili kompenzaci fedéni v pIné krvi.
b.  Test na protilatky na zakladé udaju prodejce: Abbot ARCHITECT HCV Ab, Abbott PRISM HCV Ab, Ortho Version 3.0 ELISA HCV Ab,
Ortho HCV 3.0 ELISA Test System with Enhanced SAVe, Ortho Vitros ECi, Siemens ADVIA Centaur.

134

Testem HCV VL FS byly detekovany vSechny odebrané krevni vzorky.

d.  VSechny odebrané krevni vzorky byly nereaktivni na protilatky proti HCV (na zékladé informaci od prodejce). Odebrany krevni vzorek
z posledniho dne se pouziva k uréeni ,poctu dnl do prvniho reaktivniho vysledku®.

19 Vykonnostni charakteristiky — Klinicky vykon

19.1  Specificita u normalnich zdravych darct krve
Specificita testu Xpert HCV VL FS byla vyhodnocena pomoci 500 vzorkti EDTA plné krve od HCV negativnich darct krve.
RNA HCV nebyla detekovana v zadném z 500 vzorkt testovanych pomoci testu Xpert HCV VL FS, coz prokazuje 100%
specificitu (95% CI = 99,2-100). Pomér neurcitych vysledki testu Xpert HCV VL FS u normalnich lidi darujicich krev byl
1,0 % (5/505).

19.2  Kilinicka u€innost
Byla provedena studie zahrnujici vice pracovist’, ktera hodnotila vykonu testu Xpert HCV VL FS se vzorky kapilarni a zilni plné
krve od jedinct s vysokym rizikem infekce HCV a jedinct infikovanych HCV, ve srovnani s kvantitativni HCV RNA srovnavaci
metodou v EDTA plazmé.
Z 930 zpusobilych subjekt bylo 621 (66,8 %) muzi a 309 (33,2 %) muzi. Primérny vék byl 48,8 £+ 12,6 let, rozsah
byl 18 az 84 let.
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Vykon ve vysoce rizikové populaci
Citlivost a specificita testu Xpert HCV VL FS byly hodnoceny pomoci vzorki odebranych jedincim, u nichZ bylo stanoveno
riziko infekce HCV. Tabulka 11 uvadi vykon testu Xpert HCV VL FS s pouzitim vzorkd kapilarni a Zilni plné krve ve srovnani
s kvantitativni srovnavaci metodou HCV RNA s pouzitim EDTA plazmy ze stejné¢ho vzorku. Tabulka také uvadi vykon testu
Xpert HCV VL FS s pouzitim vzorkl kapilarni a zilni plné krve ve srovnani s testem Xpert HCV VL s EDTA plazmou ze

stejného vzorku.

Tabulka 11. Vykon testu Xpert HCV VL FS v porovnani se dvéma HCV RNA srovnavacimi metodami

u populace s vysokym rizikem HCV

Citlivost SCl | ghecificita| 27 C!
N | TP? | FPP | TN® | FN¢ o citlivosti . specificity
(%) (%) (%) (%)
Kapilarni HCV VL FS vs.
srovnavaci metoda 339 | 54 0 | 283 | 2 96,4 87,9-99,0 100 98,7-100
(plazma)
Zilni HCV VL FS vs.
srovnavaci metoda 352 | 55 0 295 2 96,5 88,1-99,0 100 98,7-100
(plazma)
Kapilarni HCV VL FS vs.
HCV VL (plazma) 339 | 54 0 | 278 | 7 88,5 78,2-94.3 100 98,6-100
Zilni HCV VL FS vs.
HCV VL (plazma) 352 | 55 0 |29 | 7 88,7 78,5-94.4 100 98,7-100

Skute¢né pozitivni
Fale$né pozitivni
Skute¢né negativni
Falesné negativni

oo oo

Korelace metod

Ze vzorkl od celkem 930 subjektt jich 881 mélo platné vysledky s testem Xpert HCV VL FS pouzivajicim kapilarni plnou krev
i se srovnavaci metodou HCV RNA s celkovou shodou 97,8 % (862/881). Z téchto 881 vzorki jich 429 bylo uvnitt
kvantifika¢niho rozsahu obou testii. Obrazek 6 nize znazorfuje vysledek Demingovy regresni analyzy.

e gﬁrf
Demingova regrese: Y = 0,0754 + 0,9575*X P
—~ Y
E 6 Linearni regrese: Y = 0,4402 + 0,8950*X =
~
= R =0,9319, R2 = 0,8685
(=) < I_ -
&0 Gg D&' '
S 47 = Sy
% B
e [s]
— -
N , 1 ,.;__‘_"é’fr{
> 7 -
g e .

o P
o) -
Q—( -
AN

T I |

2 4 f

Srovnavaci test (log10 IU/ml)
Typ Demingova regrese — — — Linedrni regrese ]

Obrazek 6. Test Xpert HCV VL FS (kapilarni plna krev) vs. srovnavaci metoda HCV RNA (EDTA plazma)
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Ze vzorkt od celkem 930 subjektt jich 920 mélo platné vysledky s testem Xpert HCV VL FS pouzivajicim zilni plnou krev i se
srovnavaci metodou s celkovou shodou 97,7 % (899/920). Z téchto 920 vzorkt jich 447 bylo uvniti kvantifikaéniho rozsahu
obou testll. Obrazek 7 niZe znazoriuje vysledek Demingovy regresni analyzy.

Demingova regrese: Y = 0,0037 + 0,9699*X
£ o | Linearni regrese: Y = 0,4068 + 0,9008*X
R =0,9267, R2=0,8588

E
=)
S 44
an
2
%)
=
—
S
=
[}
o,
o
D_

4 &
Srovnavaci test (logl10 IU/ml)

Typ

Demingova regrese — — — Linedrni regrese I

Obrazek 7. Test Xpert HCV VL FS (zilni plna krev) vs. srovnavaci metoda HCV RNA (EDTA plazma)

Ze vzorkl od celkem 930 subjektt jich 885 mélo platné vysledky s testem Xpert HCV VL FS pouzivajicim kapilarni plnou krev
i s testem Xpert HCV VL pouzivajicim EDTA plazmu s celkovou shodou 97,4 % (862/885). Z téchto 885 vzorku jich 433 bylo
uvnitt kvantifikaéniho rozsahu obou test. Obrazek 8 nize znazornuje vysledek Demingovy regresni analyzy.

Demingova regrese: Y = 0,1877 + 0,9384*X
& - | Linearni regrese: Y =0,3741 + 0,9065*X
R =0,9638, R2=10,9289
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Obrazek 8. Test Xpert HCV VL FS (kapilarni plna krev) vs. Xpert HCV VL (EDTA plazma)
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Ze vzorki od celkem 930 subjektl jich 927 mélo platné vysledky s testem Xpert HCV VL FS pouZivajicim Zilni plnou krev
is testem Xpert HCV VL pouzivajicim EDTA plazmu s celkovou shodou 97,6 % (905/927). Z téchto 927 vzorkd jich 453 bylo
uvnitt kvantifikaéniho rozsahu obou testd. Obrazek 9 nize znazoruje vysledek Demingovy regresni analyzy.

o,
Demingova regrese: Y = 0,1486 + 0,9458*X

& Linearni regrese: Y = 0,3522 + 0,9108*X
~ R=0,9610, R2 =0,9235
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|
> 2
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(]
2,
>

|:| -

T T T T
0 2 4 &
Xpert HCV VL plazma (log10 [U/ml)
Typ — Demingova regrese — — — Linearni regrese I
Obrazek 9. Test Xpert HCV VL FS (zilni pIna krev) vs. Xpert HCV VL (EDTA plazma)
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21 Hlavni sidla spole¢nosti Cepheid

Podnikova centrala Evropska centrala

Cepheid AB Cepheid Europe SAS

904 Caribbean Drive Vira Solelh

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

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

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

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

Kontaktni informace

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

Kontaktni informace na vSechny kancelafe technické podpory spoleénosti Cepheid jsou uvedeny na nasem webu:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna
Svédsko

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800
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Cepheid Switzerland GmbH
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