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Numatytasis naudojimas

cobas® DPX tyrimas yra in vitro tyrimas, skirtas tiesioginiam kiekybiniam 1, 2 ir 3 genotipy parvovirusy B19
DNR tyrimui bei tiesioginiam kokybiniam I, Il ir Il genotipy hepatito A viruso (HAV) RNR tyrimui Zmogaus
kraujo plazmoje.

Tyrimai skirti naudoti proceso eigoje atliekamiems tyrimams, kai reikia tik aptikti parvoviruso B19 DNR arba
kai vienu metu reikia gamybai skirtoje, i$ kraujo, kraujo komponenty ar plazmos donory gautoje kraujo
plazmoje nustatyti parvoviruso B19 DNR kiekj ir aptikti HAV RNR. Visy donory plazmg ar gamybai skirtus
plazmos kaupinius galima tirti kaip individualius méginius arba i$ individualiy méginiy sudarytus kaupinius.

Sis tyrimas neskirtas naudoti su virkstelés kraujo méginiais.

Sis tyrimas neskirtas naudoti kaip pagalbiné priemoné diagnozuojant parvoviruso B19 ar HAV infekcijg.

Tyrimo santrauka ir paaiskinimas

Kontekstas: atrankiniai kraujo tyrimai perpilant kraujg perduodamoms virusinéms infekcijoms nustatyti

Zmogaus parvovirusas B19 yra mazas, apvalkalélio neturintis, viengrandes DNR virusas, priskiriamas
Erythrovirus genties Parvoviridae $eimai.! Zmogaus eritrovirusai skirstomi j tris skirtingus genotipus:

1-g genotipg (B19 padermés), 2-3 genotipg (A6 padermés) ir 3-ig genotipg (V9/D91/1 padermés).? 3 Beveik
visi i$skirti virusai yra 1-o genotipo.! Antrojo genotipo virusai randami retai — JAV, Europoje ir Piety Amerikoje,
dazniausiai iki 1940 m. gimusiems pacientams." Tregiojo genotipo virusai daugiausia randami Siaureés ir
Vakary Afrikoje, taciau buvo aptikti ir Prancizijoje."

Parvovirusai B19 yra daZnai visame pasaulyje aptinkami patogenai. Cirkuliuojanciy IgG antikiiny B19 virusuy,
rodanciy anksciau buvusig infekcijg, paplitimas didéja su amzZiumi — nuo mazdaug 20 % 1-4 mety amziaus
vaiky populiacijoje iki daugiau kaip 60 % suaugusiy asmeny populiacijoje, o tarp vyresnio amziaus Zmoniy
Sis rodiklis siekia net 85 %.4-% Nors bendrojoje populiacijoje antiklinai yra paplite, viremija arba viruso DNR
aptinkama retai.* Klinikinés ligos pasirei§kimas ir jos sunkumas priklauso nuo uZsikrétusio asmens
imunologinés ir hematologinés biklés." 7-8 Asmenims, kuriy imuniné sistema nepazeista, infekcija daznai
nesukelia simptomy arba gali pasireiksti nesunki, savaime praeinanti liga, pavyzdziui, infekciné eritema
(»penktoji liga“) vaikams ar artropatija suaugusiesiems.’-7-° 10 Ta¢iau hematologiniy sutrikimy patiriantiems
Zmonéms parvovirusas B19 gali sukelti sunkig liga, pavyzdZziui, praeinancig aplastine anemijg hemato-
loginémis ligomis sergantiems pacientams ar vaisiaus vandene, jgimtg anemijg, vaisiaus 2Gtj nés¢ioms
moterims." 7 1"=13 Parvovirusy B19 paplitimas tarp plazmos ir kraujo donory svyruoja nuo 0,16 iki 0,9 %,
daugumai jy randamas labai mazas DNR kiekis.'-'8 Plazmos perdirbéjy sektoriuje skelbiami tyrimy duomenys
nurodo mazesnj paplitimg.’®

|prastai parvovirusai B19 plinta per kvépavimo takus, taCiau jie gali bati perduodami per plazmos produktus ar
perpilant eritrocitus.® 2° LiteratGroje placiai aprasyti parvovirusy B19 DNR aptikimo ir jy perdavimo recipientams
atvejai per plazmos produktus, jskaitant VIl faktoriaus koncentratg, kitus kre$éjimo faktorius ir tirpikliais—
detergentais apdorotus plazmos kaupinius.2°-3° Su plazmos produktais susijes perdavimas siejamas su
plazmos kaupiniy dydziu, Gminiy ir klinikiniais pozymiais nepasireiSkianciy parvovirusy B19 sukeliamy

infekcijy dazniu, dideliu viruso DNR kiekiu (iki 10'2 TV/ml) donoro kraujyje esant viremijai bei parvovirusy

B19 atsparumu daugumai virusy inaktyvinimo ar pasalinimo procediiry, pavyzdziui, apdorojimui tirpikliais /
detergentais (S/D) ar pasterizacijai.?® 2" 27-30 Gauta tik keletas pranesimy apie klinikinius uzkrétimo
parvovirusais B19 atvejus perpilant eritrocitus.?° Be to, komponenty, kuriuose yra nedidelis ar vidutinis
parvovirusy B19 DNR kiekis (< 10% TV/ml), perpylimo atvejy pasitaiko itin retai.?°
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Hepatito A virusas (HAV) yra mazas, apvalkalélio neturintis RNR virusas, priskiriamas Picornaviridae $eimos
hepatovirusy grupei.3' HAV yra paplites visame pasaulyje ir plinta oraliniu-fekaliniu blGdu, dazniausiai per
glaudy kontaktg tarp individy.32-34 ISskirti keli viruso serotipai ir potipiai.®* Besivystanciose Salyse, kuriose yra
Zemi sanitarijos standartai, epidemijos iSsivysto daznai, virusu dazniausiai uzsikreCiama ankstyvuoju gyvenimo
laikotarpiu, todél nemazai daliai populiacijos individy randami antiklinai HAV.3'-3* ISsivyséiusiose Salyse dél
viruso paplitimo mazéjimo ir vakcinacijos infekcija dazniau pasireiskia suaugusiesiems.3' 34 Siaurés Europoje,
Japonijoje, Kanadoje ir JAV viruso paplitimas bendrojoje populiacijoje yra labai mazas (~0,01 %), o protrukiai
dazniausiai susije su rizikos grupémis, pavyzdziui, j endeminius regionus vykstanciais keliautojais.3? 33

HAYV infekcijos Zmonéms gali bdti besimptomés, dazniausiai maziems vaikams, taciau gali sukelti zaibinj
hepatitg, kuris tam tikrais atvejais gali bati mirtinas.?'- 32 HAV sukelia Gmine infekcija, kuriai nebtdingas
peréjimas j létine faze; taigi HAV yra retai su transfuzijomis susijusi infekcija, o kraujo bankai donory kraujo
dél HAV netiria, ta€iau stengiamasi remtis donoro medicinine istorija ir eliminuoti anksciau hepatitu sirgusius
donorus.3® Pranesta tik apie kelis su transfuzija susijusius HAV infekcijos atvejus, pasireiSkusius nesunkia
liga.3® 37 Nors per serologinio lango laikotarpj kraujyje galima aptikti HAV, HAV perdavimo per transfuzijg rizika
yra labai maza.3% 38 Taip pat pranesta apie HAV perdavima, kai donorams pasirei$ké simptomy nesukelianti
viremija.35-3 HAV neturi lipidy apvalkalélio, todél néra lengvai inaktyvinamas atliekant S/D ar pasterizacijos
proceddrg, pavyzdziui, gaminant plazmos komponentus.®® Todél praneSama apie atvejus, kai HAV infekcija
buvo perduota per plazmos produktus, dazniausiai koaguliacijos veiksniy preparatus.36: 39 40

Nors vienoje donacijoje gali bati parvovirusy B19 DNR kartu su HAV RNR, misrios parvovirusy B19 / HAV
infekcijos paplitimas donory populiacijoje yra nepakankamai istirtas, duomeny literatiroje taip pat yra
nedaug.*'*3 Aprasyti keli reti atvejai apie misrig Zmogaus parvovirusy B19 ir HAV infekcija, pasireisSkusig
kadikiams ir vaikams, kurie nepatenka j donory populiacijg.*'~** Mirios infekcijos rizikg galima baty
apskaiciuoti remiantis kiekvieno viruso paplitimu. Nors HAV paplitimas donory populiacijoje néra gerai
iStirtas, bendroje populiacijoje jis siekia ~0,01 %, o tarp aferezinés plazmos donory yra dar mazesnis
(~0,0004 %).32 33.44.45 Jei laikoma, kad parvovirusy B19 paplitimas yra ~0,9 %48, apskaiciuotoji misrios
parvovirusy B19nir HAV infekcijos rizika yra ~0,0000036 % (0,0004 % x 0,9 %) arba 1 atvejis i$

~28 000 000 donacijy.

NAT tyrimy pagrindas

NAT tyrimai gali bati atliekami, kai reikia aptikti HAV ir parvovirusy B19 uzkratg. 2000-yjy pradzioje kai kurie
plazmos perdirbéjai, reaguodami j pranesimus apie $iy virusy perdavimg per plazmos preparatus, jdiegé
atrankinius perdirbti skirtos plazmos NAT tyrimus, skirtus nustatyti HAV RNR ir parvovirusy B19 DNR.46

NAT tyrimy, laikomy proceso dalimi, tikslas buvo pa$alinti HAV uZterStus vienetus ir sumazinti parvovirusy
B19 kiekj plazmos kaupiniuose.*” 2004 m. Europos Farmakopéjoje i§ gamintojy pradéta reikalauti, kad visi
gamintojai uztikrinty mazesnj kaip 10* TV/ml parvovirusy B19 DNR kiekj gamybai naudojamuose plazmos
kaupiniuose, skirtuose gaminti Zmogaus anti-D imunoglobuling, bei Zmogaus plazmos kaupiniuose po virusy
inaktyvinimo procediros.*® Panasiai 2009 m. Maisto ir vaisty administracijos (FDA) gairése plazmos produkty
gamintojams rekomenduojama atlikti parvovirusy B19 NAT tyrimus visiems i$ plazmos gaminamiems
produktams ir uztikrinti, kad gamybai naudojamuose kaupiniuose parvovirusy B19 DNR kiekis buty ne
didesnis kaip 10* TV/ml.4" JAV ir Europos kontrolés institucijos Siuo metu nereikalauja atlikti perdirbimui
naudojamy plazmos kaupiniy HAV NAT tyrimy, taiau Europoje taikomi reikalavimai numato, kad atliekant
perdirbimui naudojamy plazmos kaupiniy HAV NAT tyrimus, tyrimas turéty aptikti 100 TV/ml HAV RNR kiekj.*®
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Tyrimo paaiskinimas

cobas® DPX tyrimas yra sudétinis tyrimas, atliekamas naudojant cobas® 6800 System ir cobas® 8800
System. cobas® DPX tyrimas suteikia galimybe vienu metu atlikti tiesioginj kokybinj 1, 2 ir 3 genotipy
parvovirusy B19 DNR jvertinimg bei kokybinj I, Il ir Ill genotipy hepatito A viruso (HAV) RNR aptikimg
Zmogaus kraujo plazmoije.

Proceduros principai

cobas® DPX tyrimas pagrjstas realaus laiko PGR technologija su visiSkai automatizuotu méginiy paruo$imu
(nukleorag&¢iy iSgavimu ir idgryninimu), po kurio atliekama PGR amplifikacija ir aptikimas. cobas® 6800/8800
sistemas sudaro méginiy tiekimo modulis, perkélimo modulis, apdorojimo modulis ir analizés modulis.
Duomenis automatiskai tvarko cobas® 6800/8800 programiné jranga, kuri priskiria parvovirusy B19 tyrimo
rezultatg pagal kiekybine verte (matuojamg TV/ml), apskaic€iuotg naudojant kiekio nustatymo standartg (QS),
tiesiogiai siejamg su PSO B19 tarptautiniu standartu.#” cobas® 6800/8800 programing jranga taip pat priskiria
hepatito A viruso aptikimo tyrimo rezultatg — nereaktyvus, reaktyvus, nevertinamas. Rezultatus galima
tiesiogiai perzilréti sistemos ekrane ir iSspausdinti kaip ataskaita.

Méginius galima tirti atskirai arba, pasirinktinai, galima tirti kaupiniais, sudarytais i$ keliy méginiy. Jei bus
sudaromi kaupiniai, etape prie$ atliekant analize galima pasirinktinai naudoti cobas p 680 instrumentg arba
cobas® Synergy programine jrangg su Hamilton Microlab® STAR IVD (cobas® Synergy Core).

Nukleortgstys i§ donoro méginio su pridéta armuota vidinés kontrolés (IC) RNR bei DNR QS molekulés
(kurios naudojamos kaip méginio paruosimo ir amplifikacijos / aptikimo proceso kontrolé) iSskiriamos vienu
metu. Virusy nukleortgstys iSskiriamos j méginj pridéjus proteinazeés ir lizés reagento. ISlaisvinta nukleortgstis
prisijungia prie magnetiniy stiklo daleliy silicio dioksido pavirSiaus. Vélesniame etape plovimo reagentais
pasalinamos neprisijungusios medziagos ir neSvarumai, pvz.,denatdruoti baltymai, Igsteliy liekanos ir galimi
PGR inhibitoriai (pvz., hemoglobinas ir kt.), 0 nuo magnetiniy stiklo daleliy aukstoje temperatiroje eliucijos
buferiniu tirpalu atplaunamos iSgrynintos nukleortgstys.

Atrankiné tiriamy nukleorigsciy amplifikacija i donoro méginio gaunama naudojant konkretaus viruso
tiesioginius ir atvirkstinius pradmenis, kurie parenkami i§ gerai iSsaugoty virusinés nukleino rtgsties regiony.
Atvirkstinei transkripcijai ir amplifikacijai naudojamas aukstai temperatarai atsparus DNR polimerazés
fermentas. | pagrindinj misinj vietoj deoksitimidino trifosfato (dTTP) jeina deoksiuridino trifosfatas (dUTP), kuris
inkorporuojamas j naujg susintetintg DNR (amplifikacijos produktg).5°-52 Visus po ankstesniy PGR reakcijy
likusius uZterSiancius PGR produktus kaitinant per pirmajj Siluminio ciklo etapg sunaikina AmpErase fermentas
[uracil-N-glikozilazé], kurio pridedama j PGR pagrindinj misinj. Taciau naujai susiformaves amplifikacijos
produktas nesunaikinamas, nes AmpErase fermentas aukstesnéje nei 55 °C temperatiiroje tampa neaktyvus.

cobas® DPX pagrindiniame misinyje yra aptikimo zondy, specifiniy B19 ir HAV, taip pat QS ir IC nukleo-
ragstims. Kiekvienas i§ B19, HAV, IC ir QS aptikimo zondy pazymétas vienu i$ keturiy unikaliy fluorescenciniy
daZzikliy, kurie veikia kaip signalas. Kiekvienas zondas taip pat turi penktg daziklj, kuris veikia kaip slopiklis.
Keturi signaliniai dazikliai iSmatuojami pibréztame bangos ilgio intervale, ir tai leidzia vienu metu aptikti ir
atskirti amplifikuotus B19, HAV taikinius, IC ir QS.5% % Neprisijungusiy zondy fluorescencinj signalg slopina
slopikliai. Vykstant PGR amplifikacijai, zondai prisijungia prie specifinio viengrandés DNR taikinio ir suskaidomi
del DNR polimerazés 5'-3' nukleazinio aktyvumo, todél slopiklis atskiriamas nuo signalinio daziklio ir sugene-
ruojamas fluorescencinis signalas. Su kiekvienu PGR ciklu sukuriama vis daugiau suskaidyty zondy ir stipréja
kaupiamasis signalinio daziklio signalas. Kadangi keturi konkretis signaliniai dazikliai iSmatuojami apibréztame
bangos ilgio intervale, galima vienu metu aptikti ir atskirti amplifikuotus B19, HAV taikinius ir QS bei IC.
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Reagentai ir medziagos

cobas® DPX reagentai ir kontrolés

Visi neatidaryti reagentai ir kontrolés turi bati laikomi, kaip rekomenduojama 1 lenteléje—4 lenteléje.

1 lentelé

cobas® DPX tyrimas

cobas® DPX tyrimas

Laikyti 2—8 °C temperatlroje

96 tyrimy kaseté (P/N 07001088190)

Rinkinio komponentai

Reagenty sudétis Kiekis rinkinyje

Proteinazés tirpalas Tris buferinis tirpalas, < 0,05 % EDTA, kalcio chloridas, kalcio 13 ml
(PASE) acetatas, 8 % proteinazé

EUH210: Saugos duomeny lenteles galima gauti papraSius.

EUH208: Sudétyje yra subtilizino, 9014-01-1. Gali sukelti

alergine reakcijg.
DPX vidiné kontrolé ir Tris buferinis tirpalas, < 0,05 % EDTA, < 0,01 % vidinés 13 ml
kiekio nustatymo kontrolés armuota RNR (neuzkre¢iamos RNR, jkapsuliuotos
standartas MS2 bakteriofage), < 0,01 % neuzkreciamos, sintetinés QS B19
(DPX IC/QS) DNR, jkapsuliuotos lambda bakteriofago dangalo baltyme,

< 0,002 % poli rA RNR (sintetine), < 0,1 % natrio azidas
ISplovimo buferinis Tris buferinis tirpalas, 0,2 % metil-4 hidroksibenzoatas 13 ml
tirpalas
(EB)
Pagrindinio misinio 1 Mangano acetatas, kalio hidroksidas, < 0,1 % natrio azidas 5,5 mil
reagentas
(MMX-R1)
DPX pagrindinio misinio 2 | Tricino buferinis tirpalas, kalio acetatas, glicerolis, 6 ml
reagentas 18 % dimetilsulfoksidas, Tween 20, EDTA, < 0,06 % dATP,

(DPX MMX-R2)

dGTP, dCTP, < 0,14 % dUTP, < 0,01 % reaktyvieji ir
nereaktyvieji parvovirusy B19, HAV, vidinés kontrolés ir kiekio
nustatymo standarto pradmenys, < 0,01 % fluorescenciniais
dazikliais pazymeéti parvovirusy B19 ir HBV zondai,

< 0,01 % fluorescenciniais dazikliais pazymeéti parvovirusy B19
QS ir HAV IC zondai, < 0,01 % oligonukleotidinis aptameras,

< 0,01 % Z05D DNR polimerazé, < 0,01 % AmpErase (uracil-N-
glikozilazé) fermentas (mikrobinis), < 0,1 % natrio azidas
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2 lentelé

cobas® DPX Control Kit

cobas® DPX Control Kit

Laikyti 2-8 °C
(P/N 07001126190)
Rinkinio Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas*
komponentai rinkinyje
DPX sudétiné < 0,001 % sintetineé (sustiprinta) HAV RNR, 8 ml
teigiama inkapsuliuota MS2 bakteriofago dangalo (8 x 1 ml) -
kontrolé baltyme, < 0,001 % sintetiné (plazmidés)
(DPX D(+)C) parvoviruso B19 DNR, inkapsuliuota Lambda \I ,
bakteriofago dangalo baltyme, pagal
lincencijuotus B19 antiklinus nereaktyvi ATSARGIAI
normali Zmogaus plazma, PGR metodais H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.
nenustatoma HAV RNR, PGR metodais P261: Stengtis nejkvépti dulkiy / damy /
nenustatoma arba mazZesnés koncentracijos dujy / riko / gary / aerozolio.
nei kontrolés funkcionavimg galinti paveikti P272: Utersty darbo drabuziy negalima
(£ 5 IU/ml), B19 DNR. iSnesti iS darbo vietos.
0,1 % ProClin® 300 konservantas™ P280: Mavéti apsaugines pirstines.
P333 + P313: Jeigu sudirginama oda
arba jg iSberia: kreiptis j gydytoja.
P362 + P364: Nusivilkti uzterStus
drabuzius ir i§skalbti pries vél
apsivelkant.
P501: Turinj / talpyklg iSpilti (iSmesti)
patvirtintoje atlieky Salinimo jmonéje.
55965-84-9 Misinys: 5-chloro-2-metil-
4-izotiazolin-3-onas [EB nr. 247-500-7]
ir 2-metil-2H-izotiazol-3-onas
[EB nr. 220-239-6] (3:1)
DPX stipriai < 0,001 % sintetiné (plazmidés) parvoviruso 8 ml
teigiama B19 DNR, inkapsuliuota Lambda (8 x 1 ml) -
kontrolé bakteriofago dangalo baltyme, pagal
(DPX H(+)C) lincencijuotus B19 antiklnus nereaktyvi \I ,

normali Zmogaus plazma, PGR metodais
nenustatoma HAV RNR, PGR metodais
nenustatoma arba mazesnés koncentracijos
nei kontrolés funkcionavimg galinti paveikti
(£51U/ml), B19 DNR.

0,1 % ProClin® 300 konservantas**

ATSARGIAI

H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.
P261: Stengtis nejkveépti dulkiy / dimy /
dujy / riko / gary / aerozolio.

P272: Uztersty darbo drabuziy negalima
iSnesti iS darbo vietos.

P280: Mavéti apsaugines pirstines.
P333 + P313: Jeigu sudirginama oda
arba jg iSberia: kreiptis j gydytoja.

P362 + P364: Nusivilkti uzterstus
drabuzius ir iSskalbti pries vél
apsivelkant.

P501: Turinj / talpyklg iSpilti (iSmesti)
patvirtintoje atlieky Salinimo jmonéje.
55965-84-9 Misinys: 5-chloro-2-metil-
4-izotiazolin-3-onas [EB nr. 247-500-7]
ir 2-metil-2H-izotiazol-3-onas

[EB nr. 220-239-6] (3:1)

* Produkto saugos Zyméjimas atliekamas vadovaujantis ES GHS gairémis.
** Pavojinga medziaga.
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cobas® DPX

3lentelé  cobas’ buferio neigiamos kontrolés rinkinys

cobas® Buffer Negative Control Kit

Laikyti 2-8 °C
(P/N 07002238190)

Rinkinio Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas
komponentai rinkinyje

Neigiama Tris buferinis tirpalas, EDTA, 16 ml Netaikoma

buferinio tirpalo 0,002 % poli-rA RNR (sintetiné), (16 x 1 ml)

kontrolé < 0,1 % natrio azidas

(Buffer-NC)

07175469001-03LT
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cobas® DPX

cobas omni reagentai méginiams paruosti

4 lentelé cobas omni reagentai méginiams paruosti*

Reagentai Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas**
rinkinyje

cobas omni Magnetinés stiklo dalelés, 480 tyrimy  Netaikoma

MGP Reagent tris buferinis tirpalas,

(MGP) 0,1 % metil-4 hidroksibenzoatas,

Laikyti 2-8 °C < 0,1 % natrio azidas

(P/N 06997546190)

cobas omni Tris-buferinis tirpalas, 4 x875ml  Netaikoma

Specimen Diluent | ¢ 1 o, metil-4 hidroksibenzoatas,

(SPEC DIL) < 0,1 % natrio azidas

Laikyti 2-8 °C

(P/N 06997511190)

cobas omni 42,56 % (w/w) guanidino tiocianatas**, 4 x 875 ml

Lysis Reagent 5 % (w/v) polidokanolis**, e

(LYS) 2 % (w/v) ditiotreitolis, VI

Laikyti 2-8 °C natrio citrato dihidratas

(P/N 06997538190)
PAVOJINGA
H302 + H332: Kenksminga prarijus arba jkvépus.
H318: Smarkiai pazeidZia akis.
H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia
ilgalaikius pakitimus.
EUHO032: Kontaktuodama su ragstimis iSskiria labai
toksiSkas dujas.
P261: Stengtis nejkveépti dulkiy / dimy / dujy / rdko /
gary / aerozolio.
P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.
P280: Naudoti akiy (veido) apsaugos priemones.
P304 + P340 + P312: |JKVEPUS: i$nesti nukentéjusjjj
j gryng org; jam bdtina patogi padétis, leidzianti
laisvai kvépuoti. Pasijutus blogai, skambinti
i APSINUODIJIMY KONTROLES IR INFORMACIJOS
BIURA / kreiptis j gydytoja.
P305 + P351 + P338 + P310: PATEKUS | AKIS:
kelias minutes atsargiai plauti vandeniu. ISimti
kontaktinius leSius, jeigu jie yra ir jeigu lengvai galima
tai padaryti. Toliau plauti akis. Nedelsiant skambinti
i APSINUODIJIMY KONTROLES IR INFORMACIJOS
BIURA / kreiptis j gydytoja.
P501: Turinj / talpyklag iSpilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky Salinimo jmonéje.
593-84-0 guanidino tiocianatas
9002-92-0 polidokanolis

cobas omni Natrio citrato dihidratas, 4,21 Netaikoma

Wash Reagent 0,1 % metil-4 hidroksibenzoatas

(WASH)

Laikyti 15-30 °C
(P/N 06997503190)

* Sje reagentai nejeina j cobas® DPX tyrimy rinkinj. Zr. papildomy reikalingy medziagy sarasg (7 lentelé).

** Produkto saugos Zyméjimas atliekamas vadovaujantis ES GHS gairémis.
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cobas® DPX

Reagenty laikymo ir naudojimo reikalavimai

Reagentai turi bati laikomi ir naudojami, kaip nurodyta 5 lenteléje ir 6 lenteléje.

Kai reagentai nejkelti j cobas® 6800/8800 Systems, juos laikykite atitinkamoje temperatiroje,

nurodytoje 5 lenteléje.

5lentelé  Reagenty laikymas (kai reagentas néra sistemoje)
Reagentai Laikymo temperatura
cobas® DPX — 96 2-8°C

cobas® DPX Control Kit 2-8°C

cobas® Buffer Negative Control Kit 2-8°C

cobas omni Lysis Reagent 2-8°C

cobas omni MGP Reagent 2-8°C

cobas omni Specimen Diluent 2-8°C

cobas omni Wash Reagent 15-30 °C

] cobas® 6800/8800 Systems jkelti reagentai laikomi tinkamoje temperataroje, o jy galiojimo laikg stebi
sistema. Sistema leidzia naudoti reagentus tik jei laikomasi visy 6 lenteléje nurodyty sglygy. Sistema
automatiSkai neleidZia naudoti nebegaliojanciy reagenty. 6 lentelé padeda naudotojui suprasti reagenty
naudojimo sglygas, taikomas cobas® 6800/8800 Systems.

6 lentelé  Reagenty galiojimo sglygos, taikomos cobas® 6800/8800 Systems

Reagentai Rinkinio Atidaryto rinkinio Tyrimo atlikimy Buvimo prietaiso
galiojimo laiko  stabilumas skaicCius, kiek viduje stabilumas
pabaiga karty galima (bendras buvimo

naudoti Sj rinkinj

prietaise (ne
Saldytuve) laikas)

cobas® DPX — 96

Galiojimo laikas

30 dieny nuo pirmojo

Daugiausia 10

Daugiausia 8 val.

nepraéjo naudojimo tyrimo atlikimy

cobas® DPX Control Kit Galiojimo laikas  Netaikoma Netaikoma Daugiausia 8 val.
nepraéjo

cobas® Buffer Negative Control Kit | Galiojimo laikas  Netaikoma Netaikoma Daugiausia 10 val.
nepraéjo

cobas omni Lysis Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo* Netaikoma Netaikoma
nepraéjo

cobas omni MGP Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo* Netaikoma Netaikoma
nepraéjo

cobas omni Specimen Diluent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo* Netaikoma Netaikoma
nepraéjo

cobas omni Wash Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo* Netaikoma Netaikoma

nepraéjo

* Laikas matuojamas nuo pirmo karto, kai reagentas buvo jkeltas j cobas® 6800/8800 Systems.
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cobas® DPX

Papildomos reikalingos medziagos

7 lentelé  Medziagos ir reikmenys, skirti naudoti cobas’ 6800/8800 Systems

Medziaga P/N

cobas omni Processing Plate 05534917001
cobas omni Amplification Plate 05534941001
cobas omni Pipette Tips 05534925001
cobas omni Liquid Waste Container 07094388001
cobas omni Lysis Reagent 06997538190
cobas omni MGP Reagent 06997546190
cobas omni Specimen Diluent 06997511190
cobas omni Wash Reagent 06997503190
Kietujy atlieky maisas 07435967001
Kietyjy atlieky indas 07094361001

Reikalingi instrumentai ir programiné jranga

cobas® 6800/8800 programiné jranga ir cobas® DPX analizés paketas jdiegiami instrumente (-uose).

Instrumento tinkly sgsajos (IG) serveris bus pateiktas su sistema.

8 lentelé  Instrumentai

cobas® 6800 / 8800 Systems

P/N

cobas”® 6800 System (paslanki)

05524245001 ir 06379672001

cobas® 6800 System (fiksuota)

05524245001 ir 06379664001

cobas® 8800 System 05412722001
Méginiy tiekimo modulis 06301037001
Lasinimo ir kaupiniy kirimo parinktys P/N

cobas p 680 instrumentas 06570577001

cobas’ Synergy programiné jranga, skirta naudoti kartu su Hamilton Microlab®
STAR IVD

07788096001 ir 07788339001

Hamilton Microlab® STAR IVD

04640535001

Papildomos informacijos apie jrenginiuose galimus naudoti pirminius ir antrinius méginiy mégintuvélius zr. cobas®
6800/8800 Systems vartotojo vadove ir cobas p 680 jrenginio vartotojo vadove arba kreipkités cobas® Synergy

programinés jrangos vartotojy pagalbos tarnyba.

Pastaba: Kreipkités | vietinj Roche atstovag dél iSsamaus uzsakymo sgraso, kuriame nurodytos instrumente tinkamos
naudoti méginiy lentynélés, antgaliams su kresuliais skirtos lentynélés ir lentynéliy déklai.
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cobas® DPX

Atsargumo priemonés ir naudojimo reikalavimai

Perspéjimai ir atsargumo priemonés

Kaip ir bet kuriam tyrimui, Siam tyrimui tinkamai atlikti reikalinga gera laboratoriné praktika. Dél didelio Sio
tyrimo jautrumo reikia imtis atsargumo priemoniy, kad nebaty uztersti reagentai ir amplifikacijos miSiniai.

Skirta tik in vitro diagnostikai.

e Su visais méginiais reikia elgtis kaip su uzkre€iamais, taikant geros laboratorinés praktikos procediras,
aprasytas dokumente ,Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories® (Biologiné sauga
mikrobiologijos ir biomedicinos laboratorijose) ir CLSI dokumente M29-A4.5556 Sig procediira turi atlikti
tik su infekcijy sukéléjais uzterStomis medziagomis mokantys elgtis darbuotojai, iSmokyti atlikti
cobas® DPX tyrimg ir dirbti su cobas® 6800/8800 Systems ir (pasirinktinai) su cobas p 680
instrumentu arba Hamilton Microlab® STAR IVD naudojant cobas® Synergy Core.

o Visas iS Zmogaus i8skirtas medziagas reikia laikyti potencialiai uzkreCiamomis, todél reikia taikyti
universaligsias atsargumo priemones. Jei medziaga iSsipila, nedelsdami dezinfekuokite Svieziai
paruostu 0,5 % natrio hipochlorito tirpalu, sumaiSytu su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu (buityje
naudojama baliklj atskiedus santykiu 1:10) arba vadovaukités atitinkamomis vietinémis proceddromis.

e cobas® DPX kontroliy rinkinyje yra i§ Zmogaus kraujo i§skirtos plazmos. Pradiné medziaga buvo tirta
naudojant licencijuotg antikliny tyrima, ir nustatyta, kad ji néra reaktyvi esamiems antikinams pries B19
IgG ir IgM. Normalios Zmogaus plazmos tyrimas naudojant PGR metodus parodé, kad néra nustatomy
HAV RNR bei B19 DNR koncentracijy, jos neaptinkamos arba yra tokios mazos, kad neturi jtakos
teigiamos DPX kontrolés funkcionalumui. Néra zinomy tyrimo metody, galin¢iy visiskai uztikrinti, kad
produktai, iSskirti i§ zmogaus kraujo, neperduos infekcijos.

¢ Viso kraujo neuzsSaldykite.

Rekomenduojama naudoti vienkartines pipetes ir pipe€iy antgalius be nukleaziy. Norédami uztikrinti
didziausig tyrimo efektyvumag, naudokite tik pateikiamus arba nurodytus reikalingus reikmenis.

e Saugos duomeny lenteles (SDS) galite gauti i$ vietinio Roche atstovo.

o Kad tyrimas baty atliktas tinkamai, kruopsciai atlikite procediiras ir laikykités pateikty rekomendacijy.
Bet koks nukrypimas nuo procediry ir rekomendacijy gali turéti jtakos optimaliam tyrimo atlikimui.

e Jei naudojant ir apdorojant méginius nebus imtasi apsaugos priemoniy dél méginiy kryZzminio
uzter8imo, galima gauti klaidingai teigiamus rezultatus.

Reagenty naudojimas

e Visus reagentus, kontroles ir méginius naudokite laikydamiesi geros laboratorinés praktikos, kad
iSvengtuméte méginiy ar kontroliy pernasos.

¢ Prie$ naudodami apzitrekite kiekvieng reagenty kasete, skiediklj, lizés reagentg ir plovimo reagenta,
kad jsitikintuméte, jog néra iSsiliejimo pozymiy. Jei pastebéjote kokiy nors skyscio iSsiliejimo zymiy,
tos medziagos tyrimams nenaudokite.

e | cobas omni Lysis Reagent jeina guanidino tiocianatas — galimai pavojinga cheminé medziaga.
Stenkités, kad Siy reagenty nepatekty ant odos, j akis ar ant gleiviniy. Jei medzZiagy vis délto pateko,
nedelsdami nuplaukite dideliu vandens kiekiu, nes to nepadarius gali atsirasti nudegimy.

e | cobas® DPX tyrimy rinkinius, cobas omni MGP Reagent ir cobas omni Specimen Diluent kaip
konservantas jeina natrio azidas. Stenkités, kad Siy reagenty nepatekty ant odos, j akis ar ant gleiviniy.
Jei medziagy vis délto pateko, nedelsdami nuplaukite dideliu vandens kiekiu, nes to nepadarius gali
atsirasti nudegimy. ISpyle kurj nors reagentg, pries iSvalydami vietg sausu audiniu, pirmiausia uzpilkite
ant jos vandens.

o Saugokités, kad cobas omni Lysis Reagent, kuriame yra guanidino tiocianato, neturéty saly¢io su
natrio hipochlorito (baliklio) tirpalu. Toks miSinys gali iSskirti labai nuodingas dujas.

o Visas medziagas, kurios lietési su méginiais ir reagentais, iSmeskite pagal Salies ir vietines taisykles.
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cobas® DPX

Gera laboratoriné praktika

Nepipetuokite burna.

Nevalgykite, negerkite ir neroikykite nustatytose darbo vietose.

Dirbdami su meéginiais ir reagentais, mivékite laboratorines pirstines bei apsirenkite specialiais labora-
toriniais drabuzZiais ir naudokite apsauginius akinius. Pirstines keiskite tarp méginiy, cobas® DPX
rinkiniy ir cobas omni reagenty apdorojimy, kad baty iSvengta uzkretimo. Dirbdami su méginiais ir
kontrolémis nesilieskite prie jy neSvariomis pirstinémis.

Baige dirbti su méginiais bei rinkinio reagentais ir nusimove pirstines, kruops$c¢iai nusiplaukite rankas.
Svariai nuvalykite ir dezinfekuokite visus laboratorijos darbo viety pavir§ius, naudodami $vieziai
paruostg 0,5 % natrio hipochlorito tirpalg, sumaisytg su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu (buityje
naudojamg baliklj atskiedus santykiu 1:10). Tada nuSluostykite pavirsiy 70 % etanoliu.

Jei apipyléte cobas® 6800/8800 Systems, vykdykite cobas® 6800/8800 System vartotojo vadove
pateiktas instrukcijas, kaip tinkamai nuvalyti ir dezinfekuoti instrumento (-y) pavirsiy.

Meginiy rinkimas, transportavimas, laikymas ir kaupiniy
kdirimas

Pastaba: visus méginius ir kontroles naudokite taip, lyg jie galéty perduoti infekcija.

Visus donory méginius laikykite nurodytoje temperatiroje.
Auksta temperatira turi jtakos méginiy stabilumui.

Gyvyjy donory méginiai

Atliekant cobas® DPX tyrimg galima naudoti plazmg, surinktg naudojant EDTA, CPD, CPDA1, CP2D
ir 4 % natrio citrato antikoaguliantus. Rinkdami méginius laikykités mégintuvéliy / maiSeliy gamintojo
naudojimo ir centrifugavimo instrukcijy.
Krauja, surinktg naudojant CPD, CPDA1, CP2D antikoaguliantg arba plazmos paruosSimo mégintuvélius
Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™), galima laikyti iki 12 dieny toliau
nurodytomis sglygomis.
o Meéginiai turi bati nucentrifuguoti per 72 valandas nuo kraujo paémimo.
o Laikant aukstesnéje nei 8 °C temperatiroje, méginius galima 72 valandas laikyti iki 25 °C
temperatiroje ir 24 valandas iki 30 °C temperatiroje per 72 valandy laikotarpj.
o Kitais atvejais méginiai turi bati laikomi 2—8 °C temperaturoje. Be to, nuo Igsteliy atskirtg plazma
galima 30 dieny laikyti < —18 °C temperataroje uz$aldzius / at$ildZius tris kartus. Zr. 1 pav.
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Doc Rev. 5.0 14



cobas® DPX

1 pav. Donoro méginio laikymo sglygos
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CPD, CPDA1, CP2D antikoaguliantas arba PPT

Kraujas

Saldyta plazma
(susaldyta ir atSildyta iki 3 karty)

Dienos

o EDTA antikoaguliante surinktg kraujg galima laikyti iki 12 dieny esant Sioms sglygoms:

o
O

Méginiai turi bdti nucentrifuguoti per 72 valandas nuo kraujo paémimo.

Laikant aukstesnéje nei 8 °C temperatiiroje, meéginius galima 72 valandas laikyti iki 25 °C
temperatiroje ir 24 valandas iki 30 °C temperatiroje per 72 valandy laikotarpj.

Kitais atvejais méginiai turi biti laikomi 2—-8 °C temperatiroje. Be to, atskyrus nuo Igsteliy,

plazmg galima laikyti 12 ménesiy < —18 °C temperaturoje uzsaldzius / atSildZius tris kartus.

Zr. 2 pav.
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cobas® DPX

2 pav. Donoro méginio laikymo salygos

30
EDTA antikoaguliantas
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Kraujas
2 I
3 2
<18 — Saldyta plazma
. (suSaldyta ir atSildyta iki 3 karty)
Dienos

Ménesiai

30

¢ | 4 % natrio citrato antikoagualiantg surinktg plazmag galima laikyti iki 30 dieny 2—8 °C temperatiroje.
o Laikant aukStesnéje nei 8 °C temperatlroje, méginius galima 72 valandas laikyti iki 25 °C

temperatiroje ir 24 valandas iki 30 °C temperatiroje per 72 valandy laikotarpj.

o Kitais atvejais méginiai turi bati laikomi 2—8 °C temperattroje. Be to, atskyrus nuo Igsteliy,
plazma galima laikyti 12 ménesiy < —18 °C temperatlroje uzSaldzius / atSildzius tris kartus.

o Jei méginiai bus gabenami, juos reikia supakuoti ir pazyméti pagal taikomas Salies ir (arba) tarptautines
taisykles dél méginiy ir etiologiniy medziagy transportavimo.
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cobas® DPX

Naudojimo instrukcijos

Automatizuotas méginiy lasinimas ir kaupiniy kiirimas (pasirinktinis)

Kaip pasirinktinj cobas® 6800/8800 Systems komponentg, naudojamg automatizuotai lasinti ir lygiomis dalimis
iSpilstyti pirminius méginius, sukuriant vieng méginiy kaupinj, galima naudoti arba cobas p 680 jrenginj, arba
cobas® Synergy Core.

Daugiau informacijos Zr. cobas p 680 instrumento vartotojo vadove arba cobas® Synergy programinés
jrangos naudotojui skirtoje pagalbinéje medziagoje.

Ribinés vertés nustatymas parvovirusams B19
cobas® 6800/8800 Systems

B19V titro ribine verte (angl. Cut-off) nustato laboratorijos vadovas, nustatydamas ribine verte kaupiniams
i 1 méginio. Sig nurodytg verte programiné jranga naudoja priskirti rezultatui ,B19V < cut off* arba
,B19V 2 cut off* (10 lentelé). Programiné jranga automatiskai apskaiciuoja rezultatg, remdamasi jvesta
ribine verte ir kaupinio dydZiu.

B19V titro ribinés vertés nustatymas:

DPX-B19V ribine verte galima rasti naudotojo sgsajoje (NI), pasirinkus ,Administration --> Settings -->
Processing settings --> Roche tests®. Pasirinkus ,Settings“ DPX-B19V ASAP ribine verte galima nustatyti
naudojant mygtuka ,Edit".

cobas® Synergy solution

Galutiniai B19 ir DPX tyrimy rezultatai pasiekiami tik cobas® Synergy programingje jrangoje, bet ne
cobas® 6800/8800 Systems.

Nustatydami B19V titro ribine verte (kaupinio dydziui, iSrei$kiant TV/ml), vadovaukités cobas® Synergy
programinés jrangos pagalbinéje medziagoje naudotojui pateiktu apraS8ymu. Rekomenduojama
cobas® 6800/8800 SW nustatyti ribine verte, lygig 1.

Procediros pastabos

e Pasibaigus galiojimo laikui nenaudokite cobas® DPX tyrimo reagenty, cobas® DPX kontroliy rinkinio,
cobas® buferinio tirpalo neigiamos kontrolés rinkinio ar cobas omni reagenty.
Pakartotinai nenaudokite vienkartiniy priemoniy. Jie yra vienkartiniai.

e Informacijos apie tinkamg instrumenty prieziarg Zzr. cobas® 6800/8800 sistemy naudotojo vadove
arba cobas® Synergy programinés jrangos naudotojui skirtoje pagalbinéje medziagoje.

07175469001-03LT
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cobas® DPX

cobas® DPX tyrimo atlikimas

Tyrimo proceddira i8samiai aprasyta cobas® 6800/8800 Systems vartotojo vadove. Daugiau informacijos
apie pasirinktines kaupiniy karimo proceddras Zr. cobas p 680 jrenginio vartotojo vadove arba kreipkités
j cobas® Synergy programinés jrangos vartotojy pagalbos tarnyba.

Sios procediiros santrauka pateikta tolesniame 3 pav.

3 pav. cobas® DPX tyrimo procedira

n I18pilstymas pipete ir kaupinio sudarymas |
|

n Sukurkite uzsakyma |
|
Kai sistema paragins, jdékite reagentus ir reikmenis:
« |dekite plovimo reagento, lizés reagento ir skiediklio
+ |dékite apdorojimo déklus ir amplifikacijos déklus
« |dekite magnetiniy stiklo daleliy
+ |dékite konkretaus tyrimo reagentus

|dékite kontroliy kasetes
|dékite antgaliy lentynéles
Pakeiskite trombiniy antgaliy lentynéle

Paleiskite tyrimg
« |dekite lentynéles su méginiais
+ Sagsajoje pasirinkite mygtukg ,Start":

H PerZidrékite ir eksportuokite rezultatus

13imkite reikmenis:

* |Simkite amplifikacijos déklg i$ analizés modulio
18imkite tuséias kontroliy kasetes

* |Stustinkite kietgsias atliekas
15tustinkite skystgsias atliekas
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Rezultatai

cobas® 6800/8800 Systme automati$kai nustato parvovirusy B19 DNR koncentracijg donoro ir kontroliniuose
méginiuose. Parvovirusy B19 DNR koncentracija pateikiama tarptautiniais vienetais mililitre (TV/ml). Be to,
cobas® 6800/8800 Systems automatiskai tiriamuosiuose ir kontroliniuose méginiuose aptinka HAV RNR.

Kokybés kontrolé ir rezultaty patikimumas

o Tiriant kiekvieng méginiy grupe apdorojama viena neigiama kontrolé [(—)C] ir dvi teigiamos kontrolés
[DPX D(+)C ir DPX H(+)C].
e cobas® 6800/8800 programingje jrangoje ir (arba) ataskaitoje patikrinkite Zymas ir su jomis susijusius
rezultatus, kad uztikrintuméte grupés rezultaty patikimuma.
e Méginiy grupés rezultatai teisingi, jei prie visy trijy kontroliy néra zymuy.
Pagal neigiamy ir teigiamy kontroliy klaidas rezultaty netinkamumag automatidkai nustato cobas® 6800/8800
programiné jranga.

Kontroliy Zymos

9 lentelé  Neigiamy ir teigiamy kontroliy Zymos

Neigiama Zyma Rezultatas Aiskinimas

kontrolé

(-)C Q02 Invalid Jei (-)C rezultatas yra netinkamas vertinti, tada visa grupé Zymima kaip netinkama
vertinti.

Teigiama Zyma Rezultatas Aiskinimas

kontrolé

DPX D(+)C Q02 Invalid Rezultatas netinkamas vertinti arba apskaiciuotojo parvoviruso B19 titro rezultatas
nepatenka j nustatytg diapazong ar HAV tyrimo rezultatas yra nereaktyvus.
Tik B19: rezultatas netinkamas vertinti atsizvelgiant j atitinkamg QS arba
apskaiciuotojo parvoviruso B19 titro rezultatas nepatenka j nustatytg diapazona.
Tik HAV: rezultatas netinkamas vertinti atsizvelgiant j atitinkamg IC arba HAV
tyrimo rezultatas yra nereaktyvus.

DPX H(+)C Q02 Invalid Rezultatas netinkamas vertinti arba stipriai teigiamos kontrolés apskaiciuotas titro

rezultatas yra uz priskirtos skalés riby.

Jei grupé netinkama vertinti, pakartokite visos grupés, jskaitant méginius ir kontroles, tikrinima.
Rezultaty aiSkinimas

Kad méginiy grupé bty tinkama vertinti, patikrinkite, ar cobas® 6800/8800 programingje jrangoje ir (arba)
ataskaitoje prie kiekvieno atskiro méginio néra Zymy. Rezultatai turi bati aiSkinami tokiu badu:

o Tinkamoje grupéje gali bati ir tinkamy vertinti, ir netinkamy vertinti donory méginiy rezultaty,
atsizvelgiant j gaunamas atskiry méginiy Zzymas.

e Méginiy rezultatai yra tinkami vertinti tik jei yra tinkamos vertinti atitinkamos grupés teigiamos kontrolés
ir neigiama kontrolé.

Vienu metu matuojami keturi kiekvieno méginio parametrai: vienas — parvoviruso B19, vienas — HAV, vienas —
kiekio nustatymo standarto ir vidinés kontrolés. Galutiniai cobas® DPX tyrimy rezultatai pateikiami progra-
minés jrangos ataskaitoje. Kaupinyje, kurio tyrimo rezultatas yra nevertinamas, esanCius donoro méginius
reikia istirti pakartotinai. Be bendryjy rezultaty, cobas® 6800/8800 programinéje jrangoje bus rodomi
individualaus taikinio rezultatai, kurie turi bati aiSkinami, kaip nurodyta toliau.
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10 lentelé Tiksliniai rezultatai ir pavieniy tiksliniy rezultaty vertinimas

Taikinio rezultatai

Aiskinimas

HAV Non-Reactive

Neaptiktas joks HAV taikinio signalas, aptiktas IC signalas.

HAV Reactive

Aptiktas HAV taikinio signalas, o IC signalas gali bati aptiktas arba neaptiktas.

B19 < cut off

B19 titras yra mazesnis uz naudotojo nustatytg ribine verte; titras yra nurodomas.

B19 Non-Reactive: tikslinio B19 DNR signalo neaptikta, QS signalas aptiktas.

B19 < Titer Min: B19 aptiktas, o apskaiciuotoiji titro verté mazesné uz tyrimo apatine kiekybinio aptikimo
ribg (LLoQ).

Pastaba:

cobas p 680 — cobas® 6800/8800 Systems programiné jranga rodo B19 ribine verte.

cobas® Synergy — cobas® Synergy programiné jranga rodo B19 ribine verte.

B19 = cut off

B19 titras didesnis uz naudotojo nustatytg ribine verte; titras yra nurodomas.

B19 > Titer Max: apskaiciuotoji titro verté yra didesné uz tyrimo virSutine kiekybine aptikimo ribg (ULoQ).2
Pastaba:

cobas p 680 — cobas® 6800/8800 Systems programiné jranga rodo B19 ribine verte.

cobas® Synergy — cobas® Synergy programiné jranga rodo B19 ribine verte.

Invalid

HAV taikinio ir vidinés kontrolés signalas neaptiktas.
Jeigu B19 titras bus > 108 TV/ml, HAV nereaktyvis rezultatai bus pateikti kaip nevertinami.
B19 QS signalas neaptiktas, o B19 tikslinis signalas gali bati aptiktas arba neaptiktas.

a Jei reikia kiekybiniy rezultaty, pradinj meéginj reikia atskiesti EDTA plazma, kurioje néra parvovirusy B19, ir tyrimg pakartoti. Gauti

rezultatai dauginami i$§ atskiedimo koeficiento.

Pakartotinis atskiry méginiy tyrimas

Meégintuvélius su meginiais, kuriy bent vieno taikinio galutiniai rezultatai buvo netinkami, reikia pakartotinai
iStirti nepaisant jvertinty kity taikiniy rezultaty. Pakartotinis HAV tyrimo rezultatas lieka nevertinamas, jei
nustatomas aukstas B19 titras (> 10% TV/ml).

Proceduros apribojimai

e cobas® DPX tyrimas buvo jvertintas tik jj atliekant su cobas® DPX Control Kit, cobas® Buffer Negative
Control Kit, cobas omni MGP Reagent, cobas omni Lysis Reagent, cobas omni Specimen Diluent ir
cobas omni Wash Reagent naudojant su cobas® 6800/8800 Systems.

Patikimi rezultatai priklauso nuo tinkamai atlikty méginiy surinkimo, laikymo ir apdorojimo procedury.

e Siam tyrimui atlikti nenaudokite heparinizuotos plazmos, nes jrodyta, kad heparinas slopina PGR.
Retais atvejais mutacijos konservatyviuose virusinio genomo regionuose, kurie tiriami atliekant
cobas® DPX tyrima, gali daryti jtakg pradmeny ir (arba) zondy prisijungimui, todél kiekybinio viruso
jvertinimo rezultatas gali bati Zemesnis, nei yra, arba virusas gali biti neaptinkamas.

o Dél technologijoms budingy skirtumy naudotojams rekomenduojama prie$ pakeiciant vieng

technologija kita savo laboratorijose atlikti metody koreliacine analize, kad baty jvertinti technologijy

skirtumai. Naudotojai turéty laikytis savo paciy nustatyty specifiniy nurodymy/procedadry.
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Neklinikinis efektyvumo jvertinimas
Pagrindinés tyrimo savybés — gyvyjy donory meéginiai
Aptikimo riba (LoD)

PSO tarptautinis standartas

cobas® DPX HAV RNR ir parvovirusy B19 DNR aptikimo ribos (LoD) buvo nustatytos naudojant PSO
tarptautinius standartus HAV (NIBSC kodas 00/560) ir parvovirusams B19 (NIBSC 99/802).

Zmogaus plazmos su EDTA antikoaguliantu kaupiniuose, kuriuose neaptikta virusy, kiekvienam viruso
standartui buvo paruosta po tris nepriklausomas skiediniy serijas. Kiekviena skiediniy serija buvo istirta
naudojant 3 skirtingas cobas® DPX tyrimo rinkiniy partijas, su kiekviena partija tiriant apytiksliai po

21 pakartotiné méginj, i$ viso — mazdaug 189 kiekvienos koncentracijos pakartojimus. Jvertinant LoD ir
dvipusius 95 % pasikliautinuosius intervalus buvo atlikta kiekvieno istirto viruso visy pakartotinai tirty méginiy
duomeny PROBIT analizé. 11 lenteléje — 13 lenteléje apibendrinti atlikto aptikimo riby tyrimo rezultatai.

11 lentelé LoD duomenuy, tiriant virusy standartus EDTA plazmoje, PROBIT analizés rezultatai

L Matavimo Apatiné 95 % Virsutiné 95 %
Analité . R LoD N . L .
vienetai patikimumo riba patikimumo riba
HAV TV/mI 1.1 0,9 1,3
Parvovirusas B19 TV/mI 13,9 11,7 17,4

12 lentelé HAV EDTA plazmoje reaktyviy rezultaty daznio apibendinimas

. . 95 % apatiné
HAV RNR Reaktyviy rezultaty | /mkamus vertinti Reaktyviy pasikliautinojo
koncentracija v rezultatus turinéiy o . .
skaicius - Lx- rezultaty % intervalo riba
(TV/ml) pakartojimy skaicius . .
(vienpusé)

6 189 189 100 % 98,1 %
3 189 189 100 % 98,1 %
1,5 186 189 98,4 % 98,9 %
0,75 165 189 87,3 % 81,7 %
0,375 119 189 63,0 % 55,7 %
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13 lentelé Parvovirusy B19 EDTA plazmoje reaktyviy rezultaty daznio apibendrinimas

Tinkamus vertinti 95 % apatine
Parvovirusy B19 DNR | Reaktyviy rezultaty s Reaktyviy pasikliautinojo
A Cxs rezultatus turinéiy o . .
koncentracija (TV/ml) skaicius s ixe rezultaty % intervalo riba
pakartojimy skaicius . .
(vienpusé)
40 187 189 98,9 % 96,2 %
20 184 189 97,4 % 93,9 %
10 175 189 92,6 % 87,9 %
5 145 189 76,7 % 70,0 %
2,5 91 189 48,1 % 40,8 %

Parvovirusy B19 kiekio nustatymo tiesinis diapazonas

Parvovirusy B19 kiekio nustatymo tiesiskumo atliekant cobas® DPX tyrimg studija buvo atliekama tiriant
12 elementy rinkinio skiediniy serijas pagal labiausiai paplitusio parvoviruso B19 1 genotipo numatoma tiesinj

diapazong. Vertinimas atliktas vadovaujantis CLSI gairémis EP6-A. IStirti trijy partijy reagentai naudojant tris
cobas® 6800/8800 Systems, dirbant trims operatoriams. Per 12 tyrimo dieny kiekvienam rinkinio elementui

ir reagenty partijai atlikta po 16 pakartotiniy tyrimy.

Studija buvo atlikta naudojant trijy partijy reagentus. Nustatytas tiesinis diapazonas nuo 40 TV/ml iKi
1,00E+09 TV/ml (38,5 TV/ml — 1,93E+09 TV/ml), pasizymintis mazesniu nei x 0,3 log1o absoliuciuoju
nuokrypiu nuo labiau atitinkancios netiesinés regresijos zmogaus EDTA plazmoje (zr. 4 pav.).

4 pav. Parvovirusy B19 EDTA plazmoje tiesinio diapazono nustatymas

104
Stebéti rezultatai

g * * * Nurodytame intervale
Regresijos linija

Kubo modelis

Virsutiné nuokrypio riba
Apatiné nuokrypio riba

Gautas log titras [konc. vnt.]
»

Priskirtas log titras [konc. vnt.]
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Atkartojamumas

cobas® DPX tyrimo atkartojamumas buvo jvertintas naudojant trijy partijy reagentus, tyrimus atliekant
3 skirtingomis dienomis; su keturiomis atskiromis sistemomis dirbant keturiems operatoriams jvertinti
skirtumai tarp atskiry tyrimy atlikimy. Reagenty partijy rezultatai apibendrinti 14 lenteléje.

14 lentelé Rezultaty atkartojamumas naudojant skirtingy partijy reagentus

Readgent % aptikta (aptikti/ 95 % patikimumo 95 % patikimumo
Analité Koncentracija asr]ti'a Y tinkami vertinti intervalo apatiné intervalo virSutiné
partlj pakartojimai) riba riba
1 100,0 % (63/63) 94,3 % 100,0 %
2x LoD 2 100,0 % (63/63) 94,3 % 100,0 %
3 100,0 % (63/63) 94,3 % 100,0 %
1 98,4 % (62/63) 91,5 % 100,0 %
HAV 1x LoD 2 96,8 % (61/63) 89,0 % 99,6 %
3 100,0 % (63/63) 94,3 % 100,0 %
1 79,4 % (50/63) 67,3 % 88,5 %
0,5x LoD 2 90,5 % (57/63) 80,4 % 96,4 %
3 92,1 % (58/63) 82,4 % 97,4 %
Glaudumas

cobas® DPX tyrimo glaudumas parvovirusams B19 nustatytas atliekant parvovirusams B19 teigiamo méginio
serijiniy skiediniy neigiamoje EDTA plazmoje analize. Naudodami tris cobas® DPX tyrimo reagenty partijas
trys operatoriai trimis prietaisais per 12 dieny atliko astuoniy lygiy skiedimy tyrimus, kiekvienam lygiui tiriant
po 48 pakartotinius méginius. Kiekvienas meéginys buvo tiriamas laikantis visy cobas® DPX tyrimo procedry,
naudojant visidkai automatizuotg cobas® 6800/8800 Systems. Todél ¢ia pateikiami glaudumo duomenys
atspindi visus tyrimo proceddros aspektus. Rezultatai pateikiami 15 lenteléje.

cobas® DPX parvovirusy B19 tyrimas buvo labai glaudus naudojant visy trijy serijy reagentus ir tiriant
koncentracijy diapazone nuo 1,00E+03 TV/ml iki 2,0E+09 TV/ml.

15 lentelé cobas’ DPX tyrimo glaudumas vienoje laboratorijoje*

I ) EDTA plazma
Nominalioji Priskirta Pradiné
koncentracija koncentracija . 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
(TV/ml) (TV/ml) medziaga
SD SD SD Jungtinis SD
2,00E+09 1,93E+09 Klinikinis méginys 0,08 0,05 0,04 0,06
1,00E+09 9,63E+08 Klinikinis meginys 0,05 0,06 0,04 0,05
1,00E+08 9,63E+07 Klinikinis meginys 0,04 0,07 0,04 0,05
1,00E+07 9,63E+06 Klinikinis meéginys 0,04 0,04 0,03 0,04
1,00E+06 9,63E+05 Klinikinis méginys 0,12 0,04 0,04 0,08
1,00E+05 9,63E+04 Klinikinis méginys 0,06 0,05 0,02 0,05
1,00E+04 9,63E+03 Klinikinis meginys 0,06 0,12 0,04 0,08
1,00E+03 9,63E+02 Klinikinis meginys 0,05 0,09 0,04 0,06

* Titro duomenys laikomi logaritmiSkai jprastai pasiskirste ir analizuojami pagal log1o transformacija. Standartinio
nuokrypio (SD) stulpeliuose pateikta kiekvienos i$ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.
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Jtraukti genotipai — HAV

cobas® DPX tyrimo tinkamumas aptikti tris HAV genotipus buvo jvertintas tiriant i3 viso 12 unikaliy klinikiniy
méginiy, HAV PSO standartg (NIBSC kodas 00/560) ir aStuonias HAV kultlirose iSaugintas padermes, kuriy
genotipas buvo zinomas. Visi klinikiniai méginiai ir kultdrose iSaugintos padermés buvo kiekybisSkai jvertinti
atliekant cobas® DPX tyrimg su dviem kalibravimo standartais. Visi klinikiniai méginiai buvo istirti neskiesti ir
praskiesti su jprasta zmogaus EDTA plazma be virusy (HAV) iki cobas® DPX tyrimo 3,6 x LoD koncentracijos.
Visos 8 kultirose iSaugintos padermés ir HAV PSO standartas buvo istirti praskiedus jprasta Zmogaus EDTA
plazma be virusy (HAV) iki cobas® DPX tyrimo 3,6 x LoD koncentracijos. Visuose neskiestuose ir iki 3,6 x LoD
koncentracijos praskiestuose klinikiniuose ir kultirose iSauginty padermiy meéginiuose buvo aptiktos nukleino
ragstys (16 lentelée).

16 lentelé HAV Klinikiniai méginiai ir kultGrose iSaugintos padermés
Genotipas Klinikiniai méginiai Kultirose iSaugintos padermés
% aptikta % aptikta % aptikta
(aptikti/tirti méginiai) (aptikti/tirti méginiai) (aptikti/tirti méginiai)

neskiesti atskiesti iki 3,6 x LoD atskiesti iki 3,6 x LoD

IA 100,0 % (11/11) 100,0 % (12/12)** Netirta*

IB 100,0 % (1/1) 100,0 % (1/1) 100,0 % (1/1)

INA Netirta* Netirta* 100,0 % (1/1)

IIB Netirta* Netirta* 100,0 % (1/1)

A Netirta* Netirta* 100,0 % (3/3)

B Netirta* Netirta* 100,0 % (2/2)

* Nepakankamas tiris tiriant neskiestg / praskiestg méginj
** |skaitant PSO HAV standartg (NIBSC kodas 00/560)

Parvoviruso B19 genotipy iStyrimo patvirtinimas
cobas® DPX tyrimo charakteristikos nustatant parvovirusy B19 genotipus buvo jvertintos:
e Patvirtinant 1, 2 ir 3 genotipy aptikimo ribas

e Patvirtinant 2 ir 3 genotipy tiesinj diapazong

1-3 genotipy aptikimo riby patvirtinimas

Klinikiniai méginiai, kuriuose buvo trijy skirtingy genotipy (1, 2 ir 3a) parvovirusy B19 DNR, buvo praskiesti
EDTA plazmoje iki vienodo koncentracijos lygmens. 3b genotipo parvoviruso B19 plazmidé buvo praskiesta
EDTA plazmoje iki vieno koncentracijos lygio. Teigiamy rezultaty daznis buvo nustatytas atliekant

21 pakartotinio méginio i$tyrima. Tyrimai buvo atliekami naudojant vienos partijos cobas® DPX reagentus.
EDTA plazmos tyrimy rezultatai pateikti 17 lenteléje. Sie rezultatai patvirtina, kad cobas® DPX tyrimas aptinka
trijy skirtingy genotipy parvovirusy B19 DNR, kai koncentracija yra 10,3 TV/mI-17,4 TV/ml su 100 % teigiamy
rezultaty dazniu.

17 lentelé Parvovirusy B19 genotipo pasireiSkimas

Pop—r P —" PR PR
Genotipas | Koncentraciia " JLIEOR T ima intorvalo apafiné riba _intoreald virsuting riba
1 17,4 TV/ml 100 % (21/21) 83,9 % 100,0 %
2 10,3 TV/ml 100 % (21/21) 83,9 % 100,0 %
3a 10,3 TV/ml 100 % (21/21) 83,9 % 100,0 %
3b 17,4 TV/m 100 % (20/20) 83,2 % 100,0 %
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2 ir 3a genotipy tiesinio diapazono patvirtinimas

cobas® DPX tyrimo genotipy tiesiSkumo patvirtinimo studijai naudotos naudota septyniy rinkinio elementy
skiediniy serija, apimanti tiesinj diapazona. Didelio titro elementai buvo ruoSiami i$ didelio titro plazmidinés
DNR koncentrato, o mazesnio titro méginiai buvo ruoSiami i§ pirmojo PSO parvovirusy B19 genotipo

(NIBSC 09/110) referentinio rinkinio. TiesiS8kumui tirti rinkinys buvo sudarytas taip, kad i§ dviejy 3altiniy gauty
méginiy titrai persidengty mazdaug 2 log. cobas® DPX tyrimo tiesinis diapazonas buvo nuo LLoQ (40 TV/ml)
iki ULoQ (1,00E+09 TV/ml) ir apémé vieng taska, svarby medicininiam vertinimui. Tyrimai buvo atliekami
naudojant vienos partijos cobas® DPX reagentg; su vieno lygmens skiediniu EDTA plazmoje buvo atlikta po
11 pakartotiniy méginiy tyrimy. Tiesinis cobas® DPX tyrimo diapazonas buvo patvirtintas abiem genotipams
(2 ir 3a). Didziausias nuokrypis tarp tiesinés regresijos ir geriau atitinkancios netiesinés regresijos buvo lygus
ar mazesnis nei 0,3 logio.

Analitinis specifiSkumas

Analitinis cobas® DPX tyrimo specifiSkumas buvo jvertintas tiriant kryZminj reaktyvumg, tyrimui naudojant
27 mikroorganizmy rinkinj — po 10° vienety, TV, kopijy arba CFU/ml, kaip nurodyta 18 lenteléje. | normalia,
virusy neturincig Zzmogaus apjungtg plazma buvo pridéta mikroorganizmy ir atliktas tyrimas, papildomai
pridedant arba nepridedant HAV arba parvoviruso B19 iki apytikslés cobas® DPX tyrimui nustatytos 3 x LoD
HAV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19 koncentracijos. Visiems méginiams su mikroorganizmais
atliekant cobas® DPX tyrimg nepridéjus HAV ar parvovirusy B19 gautas rezultatas ,nereaktyvus®; visiems
méginiams su mikroorganizmais atliekant tyrimg su HAV ar parvovirusais B19 gautas rezultatas ,reaktyvus®.
Be to, visy teigiamy parvovirusy B19 méginiy su galimai kryZmines reakcijas sukelian€iais organizmais
vidutinis log+o titras buvo +0,5 log1o ribose, palyginti su pridéto teigiamo méginio vidutiniu logo titru. Atliekant
cobas® DPX tyrimg tirty mikroorganizmy kryzminés reakcijos su tyrimu nebuvo.

I8tirti mikroorganizmai neturéjo jtakos cobas® DPX tyrimui.

18 lentelé Mikroorganizmai, istirti vertinant analitinj specifiSkuma

Virusai Flavivirusas Bakterijos Mielés
Adenovirusas 5 Vakary Nilo virusas (WNV)  Escherichia coli Candida albicans
Cikungunjos virusas Dengé 1 tipo virusas Propionibacterium acnes

Citomegalovirusas (CMV) Usutu virusas Staphylococcus aureus

Epstein Barr virusas (EBV) Staphylococcus epidermidis

Hepatito B virusas (HBV) Staphylococcus haemolyticus

Hepatito C virusas (HCV) Streptococcus viridans

Hepatito E virusas (HEV)

Hepatito G virusas (GBV C)

Paprastosios paslelinés virusas, 1-o tipo (HSV-1)
Paprastosios puslelinés virusas, 2-o tipo (HSV-2)
Zmogaus pislelinés 6A tipo virusas (HHV-6)
Zmogaus imunodeficito virusas (ZIV-1M ir ZIV-2
potipiai)

| tipo Zmogaus T Igsteliy limfotropinis virusas
(HTLV 1)

Il tipo Zmogaus T Igsteliy limfotropinis virusas
(HTLV 1)

Gripo A tipo virusas

Varicella-zoster virusas (VZV)
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Plazmos méginiai i$ kiekvienos 19 lenteléje iSvardyty ligos bidseny buvo tirti pridéjus ir nepridéjus HAV arba
parvoviruso B19 iki cobas® DPX tyrimui nustatytos 3 x LoD HAV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19
koncentracijos. Visy ligoms biseny méginiy, j kuriuos nepridéta HAV arba parvovirusy B19, cobas® DPX
tyrimo rezultatas buvo ,nereaktyvus®. Visy tam tikroms ligoms badingy méginiu, j kuriuos buvo pridéta HAV
arba parvovirusy B19, cobas® DPX tyrimo rezultatas buvo ,reaktyvus“. Be to, visy teigiamy parvovirusy B19
meéginiy su galimai kryZmines reakcijas sukelianciais organizmais vidutinis logqo titras buvo £0,5 log+o ribose,
palyginti su pridéto teigiamo meginio vidutiniu logso titru. Atliekant cobas® DPX tyrimg ligy blsenos tyrimo
rezultatams jtakos neturéjo.

19 lentelé Ligy bOseny méginiai, tirti dél analitinio specifiSkumo

Ligos biisena

5 tipo adenovirusas Hepatito C virusas | tipo Zmogaus T Igsteliy limfotropinis virusas
Citomegalovirusas Hepatito E virusas Il tipo Zmogaus T Igsteliy limfotropinis virusas
Dengé virusas 1 tipo paprastosios pdslelinés virusas Vakary Nilo virusas

Epsteino—Baro virusas 2 tipo paprastosios puslelinés virusas

Hepatito B virusas Zmogaus imunodeficito virusas (ZIV-1M)

Analitinis specifiSkumas — interferuojanc¢ios medziagos

Endogeninés interferencinés medziagos

Plazmos méginiai, kuriy nejprastai aukstas trigliceridy (iki 33 g/l), hemoglobino (iki 2 g/l), nekonjuguoto bili-
rubino (iki 0,2 g/l), konjuguoto bilirubino (iki 0,2 g/l), albumino (iki 60 g/l) ar Zzmogaus DNR (iki 1,8 mg/l) lygis,
buvo itirti atliekant cobas® DPX tyrimg pridéjus ir nepridéjus HAV ar parvovirusy B19 iki cobas® DPX tyrimui
nustatytos 3 x LoD HAV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19 koncentracijos. Méginiai su Siomis
endogeninémis medziagomis neturéjo jtakos cobas® DPX tyrimo jautrumui, kiekybiniam jvertinimui ar
specifiSkumui.

Egzogeninés interferencinés medziagos

Normalios Zmogaus EDTA plazmos be virusy meéginiai, kuriuose buvo nenormaliai didelés vaisty koncen-
tracijos (20 lentelé), buvo tiriami j juos pridedant ar nepridedant HAV arba parvovirusy B19 iki cobas® DPX
tyrimui nustatytos 3 x LoD HAV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19 koncentracijos. Sios egzogeninés
medziagos neturéjo jtakos cobas® DPX tyrimo jautrumui, kiekybiniam jvertinimui ar specifiSkumui.

20 lentelé Tirti klinikiniai méginiai, kuriuose buvo vaisty

Tirto vaisto pavadinimas Koncentracija
Acetaminofenas 1 324 pmoll/l
Acetilsaciliné ragstis 3 620 pmol/l
Askorbo rugstis 342 ymol/l
Atorvastatinas 600 ug Eqg/l
Fluoksetinas 11,2 ymol/l
Ibuprofenas 2 425 pmol/l
Loratadinas 0,78 pmol/l
Nadololas 3,88 uymol/l
Naproksenas 2170 pmol/l
Paroksetinas 3,04 pumol/l
Fenilefrinas HCI 491 pmol/l
Sertralinas 1,96 umol/l
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Koreliacija

cobas® DPX tyrimo efektyvumo jvertinimas lyginant su cobas® TaqScreen DPX versijos tyrimu

Buvo palygintos cobas® DPX tyrimo ir cobas® TaqScreen DPX tyrimy charakteristikos tiriant 84 HAV NAT
teigiamus plazmos méginius, 100 parvovirusy B19 NAT teigiamus méginius ir 100 méginiy, kuriuose HAV

bei parvovirusy B19 nebuvo.

Neigiamy méginiy specifiSkumas buvo 100 %; taikant abu metodus gauta 100 i5 100 nereaktyviy rezultaty.

Tiriant HAV teigiamus méginius cobas® DPX tyrimo ir cobas® TaqScreen DPX tyrimo rezultatai sutapo
84 atvejais i$ 84 (21 lentelé). Sie rezultatai rodo, kad teigiami tyrimo rezultatai sutapo 100 %.

21 lentelé HAV teigiamy ir neigiamy méginiy koreliacija

Metodai HAV rezultatas
cobas® TaqScreen DPX cobas® DPX Teigiami méginiai Neigiami méginiai
Nereaktyvus Nereaktyvus 0 100
Reaktyvus Nereaktyvus 0 0
Nereaktyvus Reaktyvus 0 0
Reaktyvus Reaktyvus 84 0
IS viso 84 100
Mo s, rokame

Tiriamoji medziaga, kurioje buvo parvovirusy B19, buvo tiriama atliekant po du cobas® DPX tyrimus ir
cobas® TaqScreen DPX tyrimus. Buvo atlikta Demingo regresiné analizé. Méginiams, tirtiems abiem tyrimais,
nustatytas vidutinis titro nuokrypis 0,15 log1o. Be to, titrui esant 1,0E+03—-1,0E+06 TV/ml diapazone, nustatytas

vidutinis titro nuokrypis 0,14 logo.
Demingo regresijos rezultatai pateikti 5 pav.
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5 pav. cobas” DPX ir cobas” TaqgScreen DPX tyrimy regresijos analizé; 100 parvovirusui B19 teigiamy méginiy

1 y=0,96x + 0,05 Y
| Re=099

@

Demingo regresijos kreivé

cobas® TaqScreen DPX tyrimo vidutinis logo titras

cobas® DPX tyrimo vidutinis logio titras

Visos sistemos sutrikimas

Visos sistemos sutrikimy daznis atliekant cobas® DPX tyrimg nustatytas kelis kartus tiriant 100 EDTA plazmos
meginiy, j kuriuos pridéta HAV ir parvovirusy B19. Sie méginiai tirti taikinio koncentracijai esant apytiksliai

3 kartus didesnei uz LoD ir apdoroti kaupiniuose i$ 1 (neskiesti). Tyrimas atliktas naudojant cobas® 8800
System su cobas p 680 instrumentu (lasinant pipete ir sudarant kaupinius).

Sios studijos rezultatai parodé, kad visi pakartotinai atliekami tyrimai buvo teigiami parvovirusui B19, taigi
bendras visos sistemos sutrikimo rodiklis buvo 0 %. DviSalis 95 % tikslumo patikimumo intervalas buvo 0 %
apatinei ribai ir 3,62 % virSutinei ribai [0 %: 3,62 %].

Sios studijos rezultatai parodé, kad 99 pakartotiniy tyrimy i§ 100 rezultatai buvo HAV teigiami, taigi bendras
visos sistemos sutrikimo rodiklis buvo 1 %. DviSalis 95 % tikslumo patikimumo intervalas buvo 0 % apatinei
ribai ir 5,45 % virsutinei ribai [0 %: 5,45 %].

Kryzminis uzterSimas
cobas® DPX tyrimo kryzminés tarSos rodiklis nustatytas atliekant 239 pakartotinius neigiamos kontrolés
buferinio tirpalo tyrimus ir 223 pakartotinius méginio, kuriame buvo didelis parvovirusy B19 titras

(1,00E+08 TV/ml), tyrimus. Tyrimas atliktas naudojant cobas® 8800 System. I$ viso buvo atliktos penkios
tyrimy proceduros, pakaitomis tiriant teigiamus ir neigiamus méginius.

Visi 239 pakartotiniai neigiamos kontrolés buferinio tirpalo tyrimai buvo nereaktyvis, taigi kryzminés tarSos
rodiklis buvo 0 %. Dvi8alis 95 % tikslumo patikimumo intervalas buvo 0 % apatinei ribai ir 1,53 % virSutinei
ribai [0 %: 1,53 %].
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Klinikinis efektyvumas

Atkartojamumas

cobas® DPX tyrimo atkartojamumas buvo jvertintas tiriant 16 elementy rinkinj, sudarytg i$ dviejy plazmos
rinkinio elementy, kuriuose nebuvo aptikta HAV ir parvovirusy B19 kiekis buvo mazZesnis uz apatine kiekybinio
aptikimo ribg (LLoQ), ir 14 teigiamy plazmos méginiy, i$ kuriy buvo po du HAV teigiamus méginius su

3 skirtingomis koncentracijomis (mazdaug 0,5, 1,0 ir 3,0 kartus vir$ijanciose 0,5, 1,0 ir 3,0 cobas® DPX HAV
LoD) bei po du parvovirusams B19 teigiamus méginius keturioms skirtingoms koncentracijoms (diapazone
nuo 103 iki108 TV/ml).

Operatoriai trijose skirtingose cobas® DPX atlikimo vietose penkias dienas tyré méginius, naudodami 3 partijy
cobas® DPX reagentus, per dieng atlikdami po dvi tinkamas vertinti tyrimy serijas. Kiekvienai koncentracijai
buvo tiriama po du pakartotinius meginius, taip istiriant iki 180 méginiy kiekvienam rinkinio elemento virusui,
kiekvienai iS trijy HAV koncentracijai ir kiekvienai iS 4 parvoviruso B19 koncentracijai.

Tiriant HAV, visi tinkami vertinti serijy rezultatai buvo iSanalizuoti apskaiCiavus kiekvieno rinkinio elemento
tyrimo reaktyviy rezultaty dalj procentais ir neigiamos kontrolés rinkinio elemento nereaktyviy rezultaty dalj
procentais (22 lentelé). Sis tyrimas pademonstravo, kad cobas® DPX tyrimo rezultatai yra atkartojami tiriant
visus vertintus kintamuosius (partijg, tyrimo atlikimo vietg / instrumentg, dieng, serijg ir vienos serijos ribose)
ir tris skirtingas HAV koncentracijas.

22 lentelé HAV tyrimo rezultatai, apibendrinti pagal tyrimo atlikimo vietg / instrumenta, partijg, dieng ir serijg (rinkinio méginiai,
kuriems gauti teigiami rezultatai)

Reaktyviy tyrimy skaicius / bendras vertinti tinkamy rezultaty skaicius

HAV Ct
koncen- |Vidut.| Ct | CV Partija Vieta / instrumentas Diena Serija
tracija Ct SD %
Reaktyvus / Reaktyvus / Reaktyvus / Reaktyvus /
ID | tinkamas ID | tinkamas ID | tinkamas ID | tinkamas
Nr.| vertinti % | Nr. vertinti % | Nr. vertinti % |Nr.| vertinti %

0,5x LoD | 37,50 |0,799| 2,1 | 1 53/60 88,3 | 1 48/60 80,0 | 1 30/36 83,3 | 1 76/90 84,4
48/60 80,0 | 2 51/60 850 | 2 33/36 91,7 | 2 77/90 85,6

3 52/60 86,7 | 3 54/60 90,0 | 3 31/36 86,1

4 26/36 72,2

5 33/36 91,7
1,0x LoD | 37,04 |0,763| 2,1 | 1 57/59 96,6 | 1 55/60 91,7 | 1 34/36 94,4 | 1 88/89 98,9
58/60 96,7 | 2 59/59 100,0| 2 35/35 100,0| 2 85/90 94,4

3 58/60 96,7 | 3 59/60 98,3 | 3 36/36 100,0

4 34/36 94,4

5 34/36 94,4
3,0x LoD | 35,95 |0,725| 2,0 | 1 60/60 100,0| 1 60/60 100,0| 1 36/36 100,0| 1 90/90 100,0
2 60/60 100,0| 2 60/60 100,0| 2 36/36 100,0| 2 90/90 100,0

3 60/60 100,0| 3 60/60 100,0| 3 36/36 100,0

4 36/36 100,0

5 36/36 100,0

Pastaba: Ct — ciklo ribiné verté
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Tiriant parvovirusus B19, visi tinkami vertinti serijy ir tyrimy rezultatai buvo analizuojami kiekvienam
kintamajam (partijai, tyrimo atlikimo vietai/instrumentui, dienai, serijai ir vienos serijos ribose) apskai€iuojant
standartinj nuokrypj bei kiekvienai B19 koncentracijai apskai€iuojant bendrg glaudumo standartinj nuokrypj
(23 lentelé). Sis tyrimas pademonstravo, kad cobas® DPX tyrimo rezultatai yra atkartojami tiriant visus
vertintus kintamuosius (partijg, tyrimo atlikimo vietg / instrumentg, dieng, serijg ir vienos serijos ribose)

ir keturias skirtingas parvovirusy B19 koncentracijas.

23 lentelé Parvovirusy B19 tyrimo rezultatai, apibendrinti pagal tyrimo atlikimo vietg / instrumentg, partijg, dieng ir serijg (rinkinio
méginiai, kuriems gauti teigiami rezultatai)

Tikétina T"::\tllg_a Vidutiné |Log normali Tvrimo Suminis lo
parvovirusy P B19 DNR | vidutiné yri gto
virusy B19 . atlikimo . B19 DNR
B19 DNR koncen- | B19 DNR Tyrimy . . . .. | Vienos o
DNR . ... - | Partija| vieta/ | Diena | Serija . koncentracijos
koncen- tracija koncen- | skaicius . serijos LY
o koncen- . instru- standartinis
tracija tracija (log1o tracija mentas nuokrypis
a
(log1o TV/ml) (TV/ml) TV/ml) (TV/ml)
3,000 1000 3,09 1252 176 0,0444 | 0,0092 |0,0000 |0,0000 | 0,0559 0,072
4,000 10 000| 4,04 11008 178 0,0348 | 0,0141 |0,0248 |0,0135| 0,0543 0,072
5,000 100 000 5,04 111745 179 0,0305| 0,0221 |0,0000 | 0,0265 | 0,0663 0,081
6,000 1 000 000 6,08 1216471 179 0,0248 | 0,0181 |0,0166|0,0141| 0,0718 0,081

3 Log normali vidutiné — 1

0/}+6201.151

atsitiktiniy poveikiy modelius.
b Tyrimy, kai aptinkamas virusy kiekis, skai¢ius. Vienam rinkinio elementui buvo suplanuota bent 180 tyrimy. Tyrimai, kuriy

rezultatai buvo netinkami vertinti, pakartotinai neatlikti.

07175469001-03LT

, kai vidutinis ir standartinis nuokrypis apskai€iuojamas pagal kintamyjy komponenty

Doc Rev. 5.0

30



cobas® DPX

Papildoma informacija

Pagrindinés tyrimo ypatybés

Méginio tipas Plazma

Reikiamas méginio tiiris 1000 pl

Apdorojamas méginio turis 850 pl

Tyrimo trukmé Rezultatai gaunami ne véliau nei per 3,5 val. nuo méginio jdéjimo j sistema.
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Simboliai

Sie simboliai naudojami Roche PGR diagnostikos produktams zymeéti.

24 lentelé Simboliai, naudojami Roche PGR diagnostikos produktams Zyméti

@ Papildoma programiné jranga IVD| /n vitro diagnostikos medicinos priemoné
SW
Igaliotasis atstovas LLR| Priskirtos skalés apatiné riba
Europos Bendrijoje

Braksninio kodo duomeny lentelé Gamintojas

LOT Partijos kodas Laikyti tamsoje

fgg\ Biologiné rizika Yra pakankamai <n> tyrimy

Temperataros ribojimas

Katalogo numeris

I:[i:l Zidréti naudojimo taisykles Tyrimo nustatymy laikmena

Rinkinio sudétis

Priskirtos skalés virSutiné riba

D Platintojas Galiojimo laikas

K g @ ~ < @ E

n Skirta tik IVD nasumui jvertinti -

Taikytina tik JAV: pagal
federalinius jstatymus §j prietaisg

Rx Only galima parduoti tik gydytojui arba
gydytojo nurodymu.

Sis produktas atitinka Europos direktyvos 98/79/EB dél in vitro diagnostikos medicinos
prietaisy reikalavimus.

JAV Kklienty techninés pagalbos tarnyba 1-800-526-1247
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Gamintojas ir platintojai

25 lentelé Gamintojas ir platintojai
Pagaminta JAV

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany
www.roche.com

Roche Diagnostics (Schweiz) AG
D Industriestrasse 7

6343 Rotkreuz, Switzerland
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Roche Diagnostics, SL

Avda. Generalitat, 171-173
E-08174 Sant Cugat del Vallés
Barcelona, Spain

Roche Diagnostica Brasil Ltda.
Av. Engenheiro Billings, 1729

Jaguaré, Building 10
05321-010 Sao Paulo, SP Brazil

Prekiy zenklai ir patentai

Zr. http://www.roche-diagnostics.us/patents

Autoriy teisés
©2019 Roche Molecular Systems, Inc.
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Doc Rev. 4.0 Atnaujinti patikros tyrimy apraSymai naudojami NHP patikroje 2 lenteléje bei skyriuje Perspéjimai ir
01/2019 atsargumo priemonés.

Jterptas simbolis ,Rx Only® ir atnaujinti suderinty simboliy puslapio aprasai.
Atnauijinti jspéjimai dél pavojaus.

Jei turite klausimuy, kreipkités j vietinj Roche atstova.

Doc Rev. 5.0 3b genotipo duomenis jtraukite j 17 lentele.

05/2019 Patikslintas 3a genotipas naudojamas tiesiniam diapazonui patvirtinti.
IStaisyta spausdinimo klaida PSO tarptautinio standarto pavadinime.
IStaisytas bendras istirty méginiy skaicius (IS viso), nurodytas 21 lenteléje.
Jei turite klausimuy, kreipkités j vietinj Roche atstova.
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