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AusDiagnostics

SARS-COV-2, INFLUENZA A RSV
(8 JAMEK) REF 20081

Panel testa
SESTAVA Z IVD KOMPONENT:
ZKUMAVKY KROKU 1 PRO SARS-COV-2, CHRIPKU A RSV 8-JAMEK REF 20081S
DESTICKY KROKU 2 PRO SARS-COV-2, CHRIPKU A RSV 8-JAMEK REF 20081P
Pro systém HIGH-PLEX 24

NAVOD K POUZITI

ARG C€

Pro USA plati:

K POUZITI V RAMCI NOUZOVE AUTORIZACE (EUA) NEBO PO STATNI AUTORIZACI PRO CLIA-CERTIFIKOVANE LABORATORE
DULEZITE OZNAMEN::

Testy SARS-CoV-2 a a SARS-CoV-2 b jsou nyni validovany a jsou vhodné pro IVD poutZiti.

Pokud je néktery z testll pro SARS-CoV-2 pozitivni, Ize vzorek povaZovat za pozitivni.

Ui:l Tento uzivatelsky manual ¢téte spole¢né s manualem pro systém High-Plex 24.
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VAROVANI A LIMITACE

DULEZITE: Spravna IVD je zarugena pouze v ptipads, Ze bude dodrzen piesny postup
prace, uvedeny v této ptirucce.

DULEZITE: Nepouzivejte kit, pokud je n&ktera jeho soutast poskozena nebo je poruseny
jeho obal.

DULEZITE: Nepouzivejte soutasti kitu z kroku 1 nebo z kroku 2 s riznymi katalogovymi
Cisly, ani riznych verzi.

DULEZITE: Nepouzivejte produkt po datu spotieby.

Se vzorky, které potencialn¢ obsahuji lidské patogeny, zachdzejte podle platnych
bezpecnostnich predpisti, a podle téchto predpisti vzorky také likvidujte.

Tento kit je navrzen a optimalizovan pouze pro systém High-Plex 24.

Pro urcené pouziti tohoto kitu je nezbytna spravna laboratorni praxe. Pro dalsi bezpecnostni
informace, nahlédnéte do nasSich ptislusnych bezpecnostnich listi, které jsou dostupné online
na strance http://www.ausdiagnostics.com/regulatory.html

Poznamka: Zadna ¢inidla AusDiagnostics neobsahuji nebezpeéné latky uvedené v natizeni
CLP (ES) ¢&. 1272/2008 ! ani podle klasifikace GHS.

Tento kit je navrzen pro méteni specifickych sekvenci nukleovych kyselin. Proto negativni
vysledek nevylucuje moznost ptitomnosti nezvyklych sekvencnich variant. Vysledek ziskany
pomoci tohoto kitu musi byt hodnocen spolecné s klinickym hodnocenim a dal§imi
diagnostickymi postupy. Na negativni vysledek nelze pro ucely definitivni diagnozy spoléhat.
Zanedbani nebo zpozdéni 1écby infikovanych pacientl miize vest az k jejich smrti, zv1asté u
imunokompromitovanych pacientu.

DALSI NUTNE INSTRUKCE

I:Ii] Tento manual obsahuje specifické informace o produktu SARS-COV-2, INFLUENZA a RSV

(8 JAMEK), které nejsou uvedeny v jinych manualech.
Tento manudl musi byt procten spolecné s:

* manudlem pro systém High-Plex 24 (dokument 91501-r13),
* manudlem pro reagencni kazetu (dokument 40001-r02)
a pokud budou pouzity, pak také s:

* manudlem pro syntetické pozitivni kontroly (dokument 91001r08)

* manudlem pro zkumavky pro vytérové tampony (dokument 90200r05)

NAZEV A ZAMYSLENE POUZITI
Kit SARS-CoV-2, Influenza a RSV (8-jamek) je navrzen pro in vitro diagnostiku (IVD), provedenou

dostate¢né¢ prosSkolenym a zkuSenym personalem v kvalifikovanych laboratotich, ve kterych se
pouziva systém HighPlex 24 (REF 91501).



[13]

Tyto testy vyuzivaji multiplexovou tandemovou polymerazovou fetézovou reakciz pro amplifikaci
cilové DNA nebo RNA. Podrobnéjsi popis principu této metody (MT-PCR) naleznete v manualu pro
systém High-Plex 24.

Kit SARS-CoV-2, Influenza a RSV (8-jamek) je navrzen jako poloautomaticky IVD test pro
identifikaci patogent v extraktech nukleovych kyselin z ptisluSnych typt vzorkt. Typy vzorka, které
je mozno pouzit, naleznete v kapitole 6.

Seznam patogent, které 1ze detekovat pomoci tohoto kitu, naleznete v kapitole 4.

4. CILOVE PATOGENY KITU
SARS-COV-2, INFLUENZA A RSV (8 jamek) REF 20081 VER 08
ARTG ID: 235809

ARG C€

Test Cilovy patogen
Influenza A virus chfipky A (zahrnuje H1, H3, H5 a H7)

Flu typing diferenciace sérotypU viru chfipky A pdH1N1 a H3 (véetné H3N2)

Influenza B virus chripky B (rody Yamagata a Victoria)

RSV respiracni syncytialni virus (zahrnuje a odliSuje typ A a typ B)
SARS-CoV-2 a Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (gen ORF1)
SARS-CoV-2 b Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (gen ORF8)
Sample Adequacy lidsky referencni gen pro kontrolu spravnosti odbéru vzorku
SPIKE uméla sekvence pro kontrolu testu

Tento produkt splfiuje regulaéni pozadavky na zdravotnické prostiedky IVD pfislusnych organt v Australii (identifikator
ARTG 235809) a Evropské unie (oznaceni CE).

Tyto testy vyuZivaji multiplexni tandemovou polymerazovou Fetézovou reakci (MT-PCR)? pro amplifikaci cilové DNA a /
nebo RNA. Uplny popis principu metody viz manual High-Plex 24 Systém, oddil 5. Princip metody.

Panel SARS-CoV-2, influenza a RSV (8-jamek) je uréen k detekci nasledujicich vird, které jsou spojeny s respiracnimi
infekcemi:

POPIS CILOVYCH PATOGENU
Influenza A

Chiipkovy virus A je nejvice virulentni chiipkovy virus u lidi a jeho podtyp zavisi na povrchovém
hemaglutininu (HA) a neuraminidaze (NA). Nejvyznamnéjsi podtyp H1 byl HINI, ktery v roce 1918°
zpusobil Spané€lskou chiipku. V roce 2009 se objevil novy kmen HIN1 (pdHI1NT nebo také "praseci
chiipka"), ktery obsahuje virové segmenty z chiipkovych virt lidi, prasat a ptak*. Nejb&zngjsi
variantou H3 je H3N2, kterd méla své prvni znamé ohnisko v roce 1968 v Hongkongu®. Hostitelem
HS5 a H7 jsou ptaci, piic¢emz urcité kmeny jsou pfenosné na clovéka (zpiisobuji "ptaci chiipku") a tyto
sporadické infekce jsou peclivé sledovany. HSN1 ma miru imrtnosti pfiblizné 60 % vSech zndmych
piipadd, kdy zdrojem infekce byli vétSinou nakaZeni ptaci nebo kontaminované prostredi®. V



poslednich letech bylo hlaSeno nékolik infekci podtypu H7 s vysokou patogenitou, avsak byly
zaznamenany pouze omezené zpravy o prenosu mezi lidmi®.

Test Flu typing je urcen k detekci pdHIN1 a H3.

DULEZITE: Pokud je test na typizaci chiipky pozitivni a test na chiipku A negativni, je v potadku
vzit vysledek testu Flu typing jako spravny.
Influenza B

Chiipkovy virus B je mén¢ Casty nez chiipkovy virus A, ale 1 on zptisobuje propuknuti chiipkovych
epidemii, protoze lidskd imunita je pfekonavana mutacemi viru. Test viru chiipky B je navrzen tak,
aby detekoval ob¢ varianty chfipky B, Victoria a Yamagata’.

Respiratory syncytial virus (RSV)

Respiracni syncytidlni virus (RSV) je hlavni pfi¢inou infekci dolnich cest dychacich u malych déti a
piedstavuje 50-90 % pii¢in hospitalizaci pti bronchiolitidé®. Z obou kmenti v ob&hu, A a B, je
prevladajici kmen RSV A. Test RSV je navrzen tak, aby detekoval RSV A i B a software MT
Analysis mezi t¢émito dvéma kmeny rozliSuje.

DULEZITE: Rozlideni mezi kmeny A a B mé pouze informativni charakter.

SARS-CoV-2

Koronaviry jsou velka rodina RNA virt, které mohou zptsobit onemocnéni u zvitat nebo lidi. Je
znamo, ze nékolik koronavirt zpiisobuje u lidi respira¢ni infekce od bézného nachlazeni po

o 24

Respiratory Syndrome (SARS). Nedavno objeveny koronavirus SARS-CoV-2 zplisobuje onemocnéni
COVID-19 a poprvé byl pozorovan ve Wuhanu v Cing.

DULEZITE: Pokud je n&ktery z testi SARS-CoV-2 pozitivni, Ize vzorek povaZovat za pozitivni.



5.

SLOZKY KITU: MATERIAL A SKLADOVANI

Poznamka: Zadné reagencie AusDiagnostics neobsahuji nebezpeéné latky uvedené v naiizeni
(ES) ¢&. 1272/2008! ani podle klasifikace GHS.

Nazev kitu Slozky REF GTIN
Stripy kroku 1: SARS-CoV-2,Influenza + RSV 20081S 9343044001598
SARS-CoV-2,
Influenza a RSV 20081P 9343044001581
Desticky kroku 2: SARS-CoV-2,Influenza + RSV
K pouziti s Demi RNA reagencni kazetou 40341RNA 9343044003110

STRIPY KROKU 1
Stripy kitu SARS-CoV-2, Influenza a RSV (8-jamek) postaci pro 96 vzork.

Material Stitek Popis Funkce Mnoistvi
Zkumavky pro STEP 1 . o . Nadobka pro 96
krok 1 TUBES 1 x jednotlivy uzavreny sacek multiplexovou PCR

obsahujici 12 x 8jamkovych kroku 1
zkumavek s lyofilizovanymi
oligonukleotidy

Jf INSTRUKCE PRO SKLADOVANI A MANIPULACI

Tyto zkumavky mohou byt skladovany pfi teploté 14 — 29 °C. Exspirace produktu je 6 méesict od
vyroby a datum exspirace je uvedeno na etiket¢.

DESTICKY KROKU 2
Desticky kitu SARS-CoV-2, Influenza a RSV (8-jamek) postac¢i pro 288 vzorkd.

Material Stitek Popis Funkce Mnoistvi

Ly STEP 2 PLATES Vnéjsi obal Ochrana 1
Krabi¢ka na

desticky kroku 2




Sacky na pouzité
Spicky

QO

Sacky se zipovym
uzavérem

Bezpecny sbér
pouzitych sSpicek

Desticka kroku 2 STEP 2 PLATE Sacek s 384 jamkovou Nadobka pro PCR 12
destickou s | kroku2
lyofilizovanymi
oligonukleotidy pro krok
2
L Prazdna, 96-jamkovd Redéniprokrok2 | 12
Destic¢ka na redéni Ly
desticka
Zkumavka na odpad @ 5/r’rl1l pr:izdna zkumavka s Pro deaktivaci 6
bilym vickem DNA/RNA
bélidlem
6

J/ INSTRUKCE PRO SKLADOVANI A MANIPULACI

DULEZITE: Pied vybalenim produktu z obalu se ujistéte, Ze je satek s desikantem (silikagelem)
neporuseny. Nepouzivejte sadu, pokud je desikant znehodnocen nebo chybi. Tyto desticky mohou
byt skladovany pii teploté 14 — 29 °C. Exspirace produktu je 6 mésici od vyroby a datum

exspirace je uvedeno na etiketé.

DEMI RNA REAGENCNI KAZETA

Stitek krabicky Material Popis
DEMI RNA Enzymy kroku 1 Enzymy pro krok 1 reakce véetné reverzni transkriptazy
REAGENCNI
KAZETA Pufr kroku 1 pufr pro reakci v kroku 1
REF 40341RNA Cinidla kroku 2 enzymy v pufru pro reakci v kroku 2
Voda k fedéni produkt( reakce z kroku 1 pro krok 2
Olej k zabranéni odparovani reakce z kroku 1
NepouZzivat
opakované!!!

INSTRUKCE PRO SKLADOVANI A MANIPULACI

£ A

Po dodani skladujte kazety s reagenciemi pfi teploté pod -20 ° C.
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VAROVANI: Reagenéni kazety mohou dorazit rozmrazené. To neovlivni vykon kazet s reagenciemi.

VAROVANI: B&h musi byt spustén do 30 minut po rozmrazeni kazety s ¢inidlem. Reagenéni kazety jsou
uréeny pouze pro jedno pouziti. S vyjimkou pocatecniho zmrazeni po doruceni (pokud je to nutné) znovu
kazety s reagenciemi nezmrazujte.

Pozndmka: Pfed jemnym prevracenim a stocenim dbejte na Uplné rozmrazeni kazet s reagenciemi,
protoze zmrazené reagencie mohou proniknout tésnénim fdlie.

Pozndmka: NepouZivejte reagencni kazety opakované. Zlikvidujte je podle ptislusnych bezpecénostnich
postupu.

Exspirace produktu je 6 mésicli od vyroby a datum exspirace je uvedeno na etiketé.

POZADOVANY MATERIAL, KTERY NEN{ SOUCASTI DODAVKY

Pozadovany material, ktery neni automatickou soucasti dodavky, je tento:

* Prostfedky osobni ochrany

» Bélidlo s 0,4 % aktivniho chloru (4 ml na kazdy run)
* Nastavitelné pipety bez nukleaz

* Sterilni $picky s filtrem bez nukledz

6. POZADAVKY NA VZORKY

DRUH VZORKU A JEJICH OBJEM
S timto kitem lze pouZit takovy extrakt nukleovych kyselin, ktery je vhodny pro PCR.
Ptijatelné typy vzorkl zahrnuji vytér z nosu a krku, nasofaryngeélni vytér, nasofaryngealni
aspirat, trachedlni aspirat, bronchialni vyplach, bronchoalveolarni lavaz (BAL).
Objem vzorkii musi byt 10 pl.
Poznamka: Extrakt nukleové kyseliny ulozte do zkumavek bez inhibitori PCR a nukleéz.
Pii praci se vzorky RNA by méla byt pouzita standardni opatfeni k minimalizaci degradace RNA.

DULEZITE: Se vzorky, které potencialng obsahuji lidské patogeny, vzdy manipulujte peclivé a
opatrn¢ v souladu se spravnou laboratorni praxi a zlikvidujte je v souladu s pfislusnymi
bezpecnostnimi postupy.

VHODNE METODY EXTRAKCE NUKLEOVYCH KYSELIN

Manualni extrakce a pipetovani extraktii nukleovych kyselin do zkumavek kroku 1 provadéjte v
biohazardnim boxu.

Nasledujici manualni a automatizované metody extrakce nukleovych kyselin byly ovéreny
zakazniky spole¢nosti AusDiagnostics a jsou povazovany za vhodné pro produkci extraktt
nukleovych kyselin kompatibilnich s kitem SARS-CoV-2, Influenza a RSV (8 jamek).



7.

Extrakéni systém

Typ

AusDiagnostics MT-Prep Extractor

Automaticky

bioMerieux, NucliSENS easyMAG

Automaticky

bioMerieux, NucliSENS easyMAG

Automaticky

Perkin-Elmer Chemagic Prepito-D

Automaticky

Qiagen QlAamp

Manualni

Qiagen QlAsymphony

Automaticky

Roche High Pure

Manualni

Roche MagNA Pure

Automaticky

DALSI MOZNOSTI NASTAVENI MT TESTU

Tuto kapitolu je tfeba Cist spolecné s navodem k pouziti k systému High-Plex 24, konkrétné
kapitolou 7.3. Dodate¢né moznosti nastaveni software jsou tyto:

Pipetovani: Tabulka niZe vysvétluje moznosti dostupné u robotického pipetovani.

Moznosti pipetovani

Popis

Manudl pipetting into tube strip

Extrakty nukleovych kyselin byly pipetovany manualné do
zkumavek kroku 1 (Step 1) pred spusténim runu. Neni tedy
vyzadovano robotické pipetovani.

Robot sampling from 2 ml tubes

Extrakty nukleovych kyselin umisténé v 2ml zkumavkach
jsou naneseny do bloku pro robotické pipetovani.
Minimalni objem 40 pl.

Robot sampling from 1.5 ml flip-cap tubes

Extrakty nukleovych kyselin umisténé v 1,5 ml zkumavkach
jsou naneseny do bloku pro robotické pipetovani.
Minimalni objem 40 pl.

Robot sampling from non-sequential 96 well plate
locations

Extrakty nukleovych kyselin jsou uloZzeny v 96-jamkové
desticce jsou naneseny do bloku pro robotické pipetovani.
nesekvencnich jamek na desticce.. Minimalni objem 40 pl.

Robot sampling from 96 well plate samples 1-24

Extrakty nukleovych kyselin, umisténé v 96 jamkové
desti¢ce, jsou umistény do oblasti bloku pro robotické
pipetovani z jamek 1 - 24. Minimalni objem 40 pl.
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Robot sampling from 96 well plate samples 25-48

Extrakty nukleovych kyselin, umisténé v 96 jamkové
desti¢ce, jsou umistény do oblasti bloku pro robotické
pipetovani z jamek 25 - 48. Minimalni objem 40 pl.

Robot sampling from 96 well plate samples 49-72

Extrakty nukleovych kyselin, umisténé v 96 jamkové
desticce, jsou umistény do oblasti bloku pro robotické
pipetovani z jamek 49 - 72.

Robot sampling from 96 well plate samples 73-96

Extrakty nukleovych kyselin, umisténé v 96 jamkové
desticce, jsou umistény do oblasti bloku pro robotické
pipetovani z jamek 73 - 96. Minimalni objem 40 pl.

5. VYSLEDKY

Amplifikacni kiivky a kiivky teploty tdni runu jsou zobrazeny v softwaru MT Analysis. Na
zdklad¢ zadanych parametri ozna¢i software cilovou sekvenci jako ‘Present’ (pfitomna),
‘Check’ (je nutnd kontrola uZzivatelem) nebo nezobrazi nic (nedetekovano, policko zistane
prazdné). Nezapomeiite, Ze jsou mozné nasobné infekce. Molekularni koncentrace cilové
sekvence, vyjadiené jako libovolné jednotky, se pocitaji relativné k vnitini kontrole SPIKE, ve
které¢ se amplifikuje zndmé mnozstvi cilovych molekul. Protoze koncentrace SPIKE neni
méiena, jsou tyto hodnoty v libovolnych jednotkach. V nékterych panelech muize byt relativni
koncentrace kazdého cile odvozena z normalizovaného procenta (v zavorkach se zobrazi po
,Present™).

Dalsi podrobnosti o analyze vysledki najdete v manuélu syst¢ému High-Plex 24 (oddil 11.
Interpretace vysledkl softwaru).

DULEZITE: Vysledky oznamte statnimu nebo mistnimu odboru vefejného zdravi, je-li to
relevantni.l).

9. KONTROLY
POZITIVNI KONTROLA

+
PONTROL Doporucujeme zahrnout pozitivni kontroly do kazdého runu. Postupujte podle
jednotlivych laboratornich postupti. Selhani pozitivni kontroly by mélo vést k pfehodnoceni
vSech negativnich vysledk ziskanych od posledniho runu s kontrolou.

I::E:I Syntetické pozitivni kontroly pro respiracni patogeny (REF 91011 ver 06) obsahuji
vSechny cilové sekvence tento kit, KROME SARS-CoV-2. Tato chybéjici pozitivni kontrola je ve
vyvoji. Pred pouzitim kontrol si piectéte ptilozeny uzivatelsky manual.

NEGATIVNI KONTROLA

Doporucujeme, aby negativni kontrola byla provedena podle ptisluSnych laboratornich postupt.
Amplifikace negativni kontroly znamena kontaminaci pracovniho prostiedi (ke kterému mize

11



dojit napt. pfi manipulaci béhem instalace nebo pfi rozliti vzorku na desku MT procesoru). V
takovém piipad¢ otfete povrch desky MT procesoru (véetné vika termocykleru) nekorozivnim
¢inidlem denaturujicim nukleové kyseliny (napt. DNA-OFF ™) a potom jej oSetiete UV zafenim.
Ptislusné vzorky by mély byt znovu testovany.

NEPOUZIVEJTE PRO CISTENI NASTROJE BELIDLO.
KONTROLA LIDSKE DNA A SPRAVNOSTI ODBERU VZORKU

Test Sample Adequancy Control cili na lidsky referen¢ni gen jako indikator vhodnosti extraktu
nukleové kyseliny nebo ptimo druhu vzorku.

Test Human DNA Control se zaméfuje na referencni gen lidské DNA, ktery indikuje pfitomnost
lidské DNA v extraktu nukleové kyseliny nebo pfimo ve vzorku.

Dilezité: Neni-li detekovan zadny cil a v testu kontroly vhodnosti vzorkt, nebo v testu kontroly
lidské DNA nedojde k amplifikaci, nelze na vysledky spoléhat. Za téchto okolnosti
AusDiagnostics doporucuje opakované testovani nového extraktu nebo vzorku. Pokud vyjde test
vzorku pozitivni a tato kontrola negativni, je vzorek pozitivni.

KONTROLA EXTRAKCE NUKLEOVE KYSELINY

Je odpovédnosti uzivatele zajistit, aby byl zaveden vhodny postup extrakce nukleovych kyselin.
Doporucujeme, aby byla do kazdého extrakéniho béhu zatazena zndma pozitivni kontrola. Jako
kontrola DNA muze byt pouzita vhodné syntetickd pozitivni kontrola a pro kontrolu extrakce
RNA se musi pouzit znamy pozitivni RNA vzorek. Neni-li kontrola extrakce nukleové kyseliny
detekovéana, nemtzeme se spoléhat na negativni vysledky. Doporucujeme, aby byl jakykoli
vzorek s negativni kontrolou extrakce nukleovych kyselin znovu odebran a ptipadné znovu
extrahovan a analyza byla opakovana.

KONTROLA INHIBICE VZORKU A FUNKCE PRISTROJE

SPIKE je zcela uméla sekvence, kterd je pfitomna ve zkumavkéch kroku 1 pro sledovani inhibice
vzorkl a vykonu pfistroje. SPIKE byl navrzen tak, aby nemé¢l kiizovou reaktivitu s
diagnostickymi cili nebo testy. Pokud dochézi k inhibici SPIKE, pak to naznacuje, Ze vzorek
obsahuje inhibi¢ni latky nebo Ze reakéni podminky nejsou optimélni. V tomto ptipadé
doporucujeme, aby byl vzorek znovu extrahovan a analyza byla opakovana.

EE] Dalsi podrobnosti o analyze SPIKE naleznete v manudlu k systému High-Plex 24 (kapitola
9.2).

10. KLINICKE PARAMETRY TESTU
REPRODUCIBILITA A OPAKOVATELNOST

Reproducibilita testil na systému High-Plex 24 byla hodnocena testovanim péti vzorki na ttech
Sarzich béhem tfi dnti (s kazdou Sarzi testovanou jednou denn¢) a tfemi systémy se tremi
operatory. Byl vypocitan variacni koeficient (cv) pro vysledné stiedni hodnoty cyklu (hodnoty Ct)
pro kazdy ze vzorkt. Bylo zjisténo, Ze hodnoty Ct pro vSechny vzorky ve vSech koncentracich
byly vysoce reprodukovatelné s hodnotami ¢y v rozmezi od 2,08% do 4,86%, v priméru 3,40%.

Opakovatelnost testii na systému High-Plex 24 byla hodnocena testovanim péti vzorkt na tiech
Sarzich s jednou Sarzi testovanou tiikrat denné v jednom systému. Bylo zji$téno, Ze hodnoty Ct
pro vSechny vzorky ve vSech koncentracich byly vysoce opakovatelné s hodnotami cy v rozmezi
od 2,26% do 5,11%, pramérné 3,84%.
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Nizky cv z téchto studii poskytuje dikaz, ze systém High-Plex 24 je vhodny pro pouziti v IVD.

INTERFERUIJICI CINIDLA

Testovali jsme fadu exogennich a endogennich latek na potencialni ruseni PCR. V disledku
pritomnosti kterékoli testované latky nebyla pozorovana zadna nebo jen minimalni interference.
Pritomnost interni kontroly SPIKE ve vSech produktech AusDiagnostics kontroluje v kazdém
vzorku mozné ruSeni PCR.

EB:I Dalsi podrobnosti o interferujicich latkach naleznete v manualu k systému High-Plex 24
Systém (viz kapitola 13.1).

ANALYTICKA SPECIFICITA

Technologie MT-PCR dosahuje vysoce specifické detekce patogenti a nesmi byt zaméiovana se
standardni PCR nebo multiplexni PCR. Amplifikace v kroku 1 je omezena na 18 cykld, ve
kterych je velmi malé¢ mnozstvi vychoziho materialu (primery a dNTP) v master mixu pfeménéno
na produkty amplikonu.

Kazda reakce proto probiha nezavisle na ostatnich v multiplexu, ¢imz brani kompetici mezi
riznymi testy. Druhy krok PCR vyuziva sadu jednotlivych reakci PCR s primery vnofenymi
uvnitt primert prvniho kroku, takze zadny produkt s nespravnym primovanim v prvnim kroku
nemuze vést k amplifikaci ve druhém kroku. Kromé toho pre-amplifikace prvniho kroku
znamena, ze ve druhém kroku PCR postupuje snadno a produkuje v kazdém piipad¢ Cisty
produkt. Pro dva kroky PCR se pouZzivaji rizné podminky, které upfednostiiuji amplifikaci
nizkych koncentracnich cilti v prvnim kroku, ale ¢istou PCR ve druhém kroku. Pouzitim
dvoustupniové reakce s fedénim mezi kroky se také snizi uc¢inek vSech inhibi¢nich latek.

Rada publikovanych studii poskytla diikaz, Ze pozitivni vysledek je dosaZen pouze pro gen cileny
specifickymi vnitfnimi primery v multiplexnich panelech. Naptiklad nebyla zjisténa zadna
zktizena reaktivita u multiplexu 17 patogenti za pouziti 200 vzorkl krevnich kultur, které
obsahovaly bakterie véetné Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, koagulaza
negativni Staphylococcus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter cloacae,
Streptococcus pneumoniae, Proteus mirabilis, Salmonella typhi, Bacteroides fragilis, Klebsiella
oxytoca, Enterococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus gordonii, Streptococcus
pyogenes, Streptococcus constellatus, Streptococcus salivarius, Sphingobacterium spiritivorum,
Corynebacterium jeikeium, Propionibacterium acnes nebo v 30 krevnich kulturach bez
mikroorganismi. 5

ANALYTICKA SENSITIVITA

Mez detekce (LoD) byl stanovena pomoci sériového ziedéni plazmidi s multiplexovou
amplifikaci kroku 1 a s 16 replikaty na testované fedéni. Hodnota LoD byla stanovena jako
nejniz$i koncentrace, kterd vykazovala 100% amplifikaci cilové sekvence. Rozsahy se pouzivaji
tehdy, kdyz vzorky s vy$§imi koncentracemi nebyly detekovany, zatimco u vzorkti s nizSimi
koncentracemi doslo ke 100% amplifikaci. Vypocet LoD je uveden jako pocet kopii na 10 pl
vzorku 1 jako pocet kopii na ml ptivodniho vzorku. Vypocet kopii/ ml ve vzorku je zaloZen na
100% ucinné extrakci nukleové kyseliny, kterd koncentruje 200 pl vzorku do 50 pl eluétu.
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Test LoD (kopie/pul) LoD (kopie/ml)

Influenza A 76-95 1,900-2,375

H1 (2009) 18 450

HA-H3 52 1300

Influenza B 21 525

RSV-B 85 2125

RSV-A 4-27 100-675

SARS-CoV-2 a 86-173 2150-4325

SARS-CoV-2 b probiha probiha
KLINICKA UCINNOST

Klinicka ucinnost pro cilové sekvence pouzivané v tomto kitu byla hodnocena v mnoha
klinickych laboratotich v Australii, na Novém Zélandu a ve Spojeném kralovstvi.
Alternativni metoda kazdé¢ instituce byla povazovana za referen¢ni metodu pro toto

hodnoceni.
Test SENZITIVITA % SPECIFICITA %
(95% interval spolehlivosti) (95% interval spolehlivosti)

Influenza A 100.0 (88.6-100.0) 100 (96.7-100.0)

H1 (2009) 100.0 (80.8-100.0) 100.0 (97.0-100.0)

HA-H3 100.0 (82.8-100.0) 100.0 (97.1-100.0)

Influenza B 100.0 (87.4-100.0) 100.0 (99.2-100.0)
RSVAaB 100.0 (93.9-100.0 100.0 (99.1-100.0)
SARS-CoV-2 a 100 (90.8-100.0) 100 (97.4-100.0)
SARS-CoV-2 b 97.7 (86.5-99.9) 99.4 (96.2-100.0)
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11. LIMITACE

* Tento produkt smi pouzivat pouze kvalifikovany personal v kvalifikovanych laboratofich.

* Vykon panelit SARS-CoV-2, Influenza a RSV 8-jamek byl stanoven pouze na systémech
AusDiagnostics High-Plex 24.

* Testy v tomto produktu neposkytuji kvantitativni hodnotu pro patogen(y) ve vzorku.
* Vykon testu byl hodnocen pro pouziti pouze s materidlem pro lidské vzorky.

* Provedeni tohoto testu bylo potvrzeno pouze pomoci extraktii nukleovych kyselin z
nasledujicich typl vzorka: nosni vytér, vytér z krku, vytér z nosohltanu, aspirat z nosohltanu
(NPA), trachedlni aspirat, bronchidlni vyplach a bronchoalveolarni lavaz (BAL). Nebyl ovéten pro
pouziti s jinymi typy vzorkd.

* Provedeni tohoto testu nebylo stanoveno u pacientil bez ptiznakl respiracniho onemocnéni.
* Provedeni tohoto testu nebylo stanoveno u imunokompromitovanych jedinc.

* Panel SARS-CoV-2, influenza a RSV (8-jamek) je urcen k méteni specifickych sekvenci
nukleovych kyselin. Negativni vysledek tedy nevylucuje moznost, Ze je pritomna neobvykla
varianta sekvence. Vysledky ziskané s timto ptipravkem by mély byt pouzity ve spojeni s
informacemi dostupnymi z klinickych hodnoceni a jinych diagnostickych postupti. Na negativni
vysledek se nelze spoléhat jako na definitivni diagnézu. Netuspéch nebo zpozdéni 1€cby
infikovaného pacienta muze vést k imrti, pfi¢emz imunokompromitovani pacienti jsou vystaveni
nejvyssimu riziku.

* Detekce nukleovych kyselin zavisi na spravném odbéru vzorkl, manipulaci s nimi, na jejich
spravné preprave, skladovani a ptiprave (podle pokynii vyrobce zatizeni pro odbér vzorki).
Nedodrzeni spravnych postuptt mize vést k nespravnym vysledkim.

* RozliSeni mezi kmeny RSV A a RSV B slouzi pouze pro informativni ucely.

12. TECHNICKA PODPORA
Dalsi pokyny a feSeni potizi najdete v manualu k systému High-Plex 24 Systém (Cast 14).
Pokud pottebujete pomoc nebo se objevi n¢jaké problémy, kontaktujte nase servisni stiedisko:
Mgr. Jifi Smutny
Tel.: +420 601 394 077

Email: smutny(@biovendor.cz, www.biovendor.cz

BioVendor - Laboratorni medicina a.s.
Karasek 1767/1, 621 00 Brno, Ceska republika
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Na kitu AusDiagnostics SARS-CoV-2, chiipky a RSV (8-jamek) a v této ptirucce jsou uvedeny
nasledujici symboly. K interpretaci symbolil pouZzijte nize uvedené definice.

SYMBOLY

Symboly jsou ptevzaty z ISO 15223-1: 2016 Medical devices - Symbols to be used with medical
devices labels, labelling and information to be supplied.
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REF

Katalogové Cislo

Zplnomocnény zastupce v Evropské unii

Cislo verze
Ver
LOT Sarie
GTIN Tento produkt ma pfifazeno jedine¢né Cislo Global Trade Item Number.

=
=]

=
=
=

AH

IVD ARTG Oznacuje, zZe pfislusny vyrobek je uréen pro diagnostické pouziti in vitro v Australii
a je zarazen do australského registru terapeutickych vyrobk( (ARTG).

IVD CE Oznacuje, Ze pfislusny vyrobek je uréen pro diagnostické pouziti in vitro v Evropském
hospodarském prostoru a je v souladu s evropskou smérnici IVD 98/79 / EC.

VAROVANI Piectéte si pozorné prislu$nou ¢ast.

Pfed pouzitim si prectéte prislusné pokyny pro pouziti

~ g B

Teplotni rozsah pro skladovani

1

Teplotni rozsah pro skladovani (pouze horni limit)

Pozitivni kontrola

VAROVANI

Upozoriuje uzivatele na situace, které by v ptipadé, Ze se jim nepodafi predejit, mohly vést
k nebezpeci nebo jinym zavaznym nepftiznivym dlsledkim pouZivani zafizeni

DULEZITE

Upozornuje uzivatele na zvlastni péci nebo zvlastni Cinnosti, nezbytné pro bezpectné a
efektivni pouzivani zafizeni.
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Pozndmka Dalsi informace

DEFINICE POJMU

Panel testii: Sada komponent panelu, které jsou urceny k pouziti spole¢né k detekci urcité skupiny
(,,panelu®) cilii. Soucasti panelu zahrnuji zkumavky 1. kroku a desticky 2. kroku.

Manual pro konkrétni panel: Navod k pouziti (manual), ktery obsahuje informace specifické pro
panel.

Operator: Jednotlivec, ktery pracuje se systémem High-Plex 24.

Primery: Kratké syntetické oligonukleotidy specidlné urcené k vazbé na specifickou sekvenci
(genu) a jeji amplifikac za podminek konkrétni PCR.

B¢h, run: VSechny kroky od spusténi MT Assay Setup Software (viz ¢ast 7.3) do generovani
souboru MT Analysis.

RUO: Research use only - POUZE PRO VYZKUM. Takto oznadeny test neni uréen pro pouZiti
IVD a nebyl pro IVD validovan.

Cil: Gen nebo sekvence, kterou vymezuji primery urcené k hybridizaci.

15. VYLOUCENI ZODPOVEDNOSTI

Spolecnost AusDiagnostics nezarucuje, ze jeji vyrobky jsou obchodovatelné nebo uspokojivé pro
jakykoli konkrétni ucel, a za timto ucelem neexistuji Zzadné vyslovné ani implicitni zaruky. Spole¢nost
AusDiagnostics neodpovida za zadné ndhodné, nasledné nebo podminéné skody spojené s pouzivanim
jejich produkti.

Odpovédnost AusDiagnostics je omezena pouze na vyménu objednanych polozek.

Spolecnost AusDiagnostics si vyhrazuje pravo kdykoli ukoncit nebo zménit specifikace, produkty,
sluzby nebo modely, aniz by tim vznikly zavazky.

Spolecnost AusDiagnostics v zadném ptipadé nenese odpovédnost za selhani, chyby nebo jiné zavazky
vyplyvajici z nedodrzeni postupt a preventivnich opatfeni uvedenych v tomto dokumentu zdkazniky
nebo v disledku variant patogend, které nebyly v dob€ névrhu testu sekvenovany.
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