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cobas® DPX

Paskirtis

cobas® DPX tyrimas yra in vitro tyrima;, sLirtas tiesioginiam kiekybiniam 1, 2 ir 3 genotipy parvovirusy B19 DNR
tyrimui bei tiesioginiam kokybiniam I, II ir III genotipy hepatito A viruso (HAV) RNR tyrimui Zzmogaus 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 infekcija.

Tyrimo santrauka ir paaiSkinimas

Pagrindiné informacija: atrankiniai kraujo tyrimai perpilant krauja@duodamoms virusinéms infekcijoms nustatyti

Zmogaus parvovirusas B19 yra mazas, apvalkalélio neturintis, viengrandés DNR virusas, priskiriamas Erythrovirus
genties Parvoviridae Seimai.' Zmogaus eritrovirusai skirstomi j tris skirtingus genotipus: 1-3 genotipg (B19 padermés),
2-3 genotipa (A6 padermés) ir 3-ig genotipa (V9/D91/1 padermés).>> Beveik visi isskirti virusai yra 1-o genotipo.' Antrojo
genotipo virusai randami retai — JAV, Europoje ir Piety Amerikoje, dazniausiai iki 1940 m. gimusiems pacientams.’
Treciojo genotipo virusai daugiausia randami Siaurés ir Vakary Afrikoje, ta¢iau buvo aptikti ir Pranciizijoje.!

Parvovirusai B19 yra daznai visame pasaulyje aptinkami patogenai. Cirkuliuojanciy IgG antikany B19 virusy, rodanciy
anksciau buvusig infekcijg, paplitimas didéja su amziumi — nuo mazdaug 20 % 1-4 mety amziaus vaiky populiacijoje iki
daugiau kaip 60 % suaugusiy asmeny populiacijoje, o tarp vyresnio amziaus Zzmoniy $is rodiklis siekia net 85 %.*° Nors
bendrojoje populiacijoje antikiinai yra paplite, viremija arba viruso DNR aptinkama retai.* Klinikinés ligos pasireiskimas
ir jos sunkumas priklauso nuo uzsikrétusio asmens imunologinés ir hematologinés buklés."”* 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.””*'* Ta¢iau hematologiniy sutrikimy patiri-
antiems zmonéms parvovirusas B19 gali sukelti sunkig liga, pavyzdziui, praeinancig aplasting anemija hematologinémis
ligomis sergantiems pacientams ar vaisiaus vandene, jgimtg anemijg, vaisiaus Zatj nés¢ioms moterims."”"'""* Parvovirusy
B19 paplitimas tarp plazmos ir kraujo donory svyruoja nuo 0,16 iki 0,9 %, daugumai jy randamas labai mazas DNR
kiekis."*** Plazmos perdirbéjy sektoriuje skelbiami tyrimy duomenys nurodo mazesnj paplitima."’

Iprastai parvovirusai B19 plinta per kvépavimo takus, taciau jie gali buti perduodami per plazmos produktus ar perpilant
eritrocitus.”*® Literatroje placiai aprasyti parvovirusy B19 DNR aptikimo ir jy perdavimo recipientams atvejai per
plazmos produktus, jskaitant VIII faktoriaus koncentrata, kitus kreséjimo faktorius ir tirpikliais—detergentais apdorotus
plazmos kaupinius.**~** 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" TV/ml) donoro kraujyje esant viremijai bei parvovirusy B19 atsparumu daugumai virusy inaktyvinimo ar
pasalinimo procedury, pavyzdziui, apdorojimui tirpikliais / detergentais (S/D) ar pasterizacijai.”>*"*° Gauta tik keletas
prane$imy 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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cobas® DPX

Hepatito A virusas (HAV) yra mazas, apvalkalélio neturintis RNR virusas, priskiriamas Picornaviridae Seimos
hepatovirusy grupei.’’ HAV yra paplites visame pasaulyje ir plinta oraliniu-fekaliniu buadu, dazniausiai per glaudy
kontakta tarp individy.”** I$skirti keli viruso serotipai ir potipiai.** Besivystanciose Salyse, kuriose yra Zemi sanitarijos
standartai, epidemijos i$sivysto daznai, virusu dazniausiai uzsikre¢iama ankstyvuoju gyvenimo laikotarpiu, todél nemazai
daliai populiacijos individy randami antikinai HAV.>'~** I$sivysciusiose $alyse dél viruso paplitimo mazéjimo ir
vakcinacijos infekcija dazniau pasireiskia suaugusiesiems.>"* Siaurés Europoje, Japonijoje, Kanadoje ir JAV viruso
paplitimas bendrojoje populiacijoje yra labai mazas (~0,01 %), o protrukiai dazniausiai susij¢ su rizikos grupémis,

pavyzdziui, | endeminius regionus vykstanciais keliautojais.**

HAYV infekcijos Zzmonéms gali bati besimptomeés, dazniausiai maziems vaikams, taciau gali sukelti zaibinj hepatita, kuris
tam tikrais atvejais gali bati mirtinas.’>** HAV sukelia Gmine infekcijg, kuriai nebudingas peréjimas j létine faze; taigi
HAYV yra retai su transfuzijomis susijusi infekcija, o kraujo bankai donory kraujo dél HAV netiria, taciau stengiamasi
remtis donoro medicinine istorija ir eliminuoti anks¢iau hepatitu sirgusius donorus.” Pranesta tik apie kelis su transfuzija
susijusius HAV infekcijos atvejus, pasireiskusius nesunkia liga.’>*” Nors per serologinio lango laikotarpj kraujyje galima
aptikti HAV, HAV perdavimo per transfuzija rizika yra labai maza.*>* Taip pat pranesta apie HAV perdavimg, kai
donorams pasireiské simptomy nesukelianti viremija.”** HAV neturi lipidy apvalkalélio, todél néra lengvai
inaktyvinamas atliekant S/D ar pasterizacijos procediira, pavyzdziui, gaminant plazmos komponentus.” Todél pranesama

apie atvejus, kai HAV infekcija buvo perduota per plazmos produktus, dazniausiai koaguliacijos veiksniy preparatus.®®***

Nors vienoje donacijoje gali buti parvovirusy B19 DNR kartu su HAV RNR, misrios parvovirusy B19/HAV infekcijos
paplitimas donory populiacijoje yra nepakankamai istirtas, duomeny literaturoje taip pat yra nedaug.*'* Aprasyti keli
reti atvejai apie misrig Zzmogaus parvovirusy B19 ir HAV infekcija, pasireiskusig kadikiams ir vaikams, kurie nepatenka
i donory populiacija.*~* Misrios infekcijos rizikg galima buty apskaiciuoti remiantis kiekvieno viruso paplitimu. Nors
HAYV paplitimas donory populiacijoje néra gerai itirtas, bendroje populiacijoje jis siekia ~0,01 %, o tarp aferezinés
plazmos donory yra dar mazesnis (~0,0004 %).*>*>*+* Jei laikoma, kad parvovirusy B19 paplitimas yra ~0,9 %%,
apskaiciuotoji misrios parvovirusy B19 ir HAV infekcijos rizika yra ~0,0000036 % (0,0004 % x 0,9 %) arba 1 atvejis i$
~28 000 000 donacijy.

NAT tyrimy pagrindimas

NAT tyrimai gali buti atliekami, kai reikia aptikti HAV ir parvovirusy B19 uzkratg. 2000-yjy pradzioje kai kurie plazmos
perdirbéjai, reaguodami j pranesimus apie $iy virusy perdavima per plazmos preparatus, jdiegé atrankinius perdirbti
skirtos plazmos NAT tyrimus, skirtus nustatyti HAV RNR ir parvovirusy B19 DNR.* NAT tyrimy, laikomy proceso
dalimi, tikslas buvo pasalinti HAV uZterstus vienetus ir sumazinti parvovirusy B19 kiekj plazmos kaupiniuose.*” 2004 m.
Europos Farmakopéjoje i§ gamintojy pradéta reikalauti, kad visi gamintojai uztikrinty mazesnj kaip 10* TV/ml
parvovirusy B19 DNR kiekj gamybai naudojamuose plazmos kaupiniuose, skirtuose gaminti Zzmogaus anti-D
imunoglobuling, bei Zmogaus plazmos kaupiniuose po virusy inaktyvinimo proceduros.* Panasiai 2009 m. Maisto ir
vaisty administracijos (FDA) gairése plazmos produkty gamintojams rekomenduojama atlikti parvovirusy B19 NAT
tyrimus visiems i$§ plazmos gaminamiems produktams ir uztikrinti, kad gamybai naudojamuose kaupiniuose parvovirusy
B19 DNR kiekis buty ne didesnis kaip 10* TV/ml.*’ JAV ir Europos kontrolés institucijos $iuo metu nereikalauja atlikti
perdirbimui naudojamy plazmos kaupiniy HAV NAT tyrimy, ta¢iau 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 ir cobas® 8800 sistemas. cobas® DPX tyrimas
suteikia galimybe vienu metu atlikti tiesioginj kokybinj 1, 2 ir 3 genotipy parvovirusy B19 DNR jvertinima bei kokybinj
I, IT ir IIT genotipy hepatito A viruso (HAV) RNR aptikimg Zzmogaus kraujo plazmoje.

Procediiros principai

cobas® DPX tyrimas pagrijstas realaus laiko PGR tecgfzrologija su visi$kai automatizuotu méginiy paruosimu
(nukleorugiciy iSgavimu ir i§gryninimu), 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 rezultata pagal kiekybing verte
(matuojama TV/ml), apskai¢iuotg naudojant kiekio nustatymo standarta (QS), tiesiogiai siejama su PSO B19 tarptautiniu
standartu.”’ cobas® 6800/8800 programiné jranga taip pat priskiria hepatito A viruso aptikimo tyrimo rezultatg —
nereaktyvus, reaktyvus, nevertinamas. Rezultatus galima tiesiogiai perziaréti sistemos ekrane ir i§spausdinti kaip ataskaita.

Méginius galima tirti atskirai arba, pasirinktinai, galima tirti kaupiniais, sudarytais i$ keliy méginiy. Jei bus sudaromi
kaupiniai, etape pries atliekant analize¢ galima pasirinktinai naudoti cobas p 680 instrumentg arba cobas® Synergy
programine jranga su Hamilton Microlab® STAR/STARIlet IVD.

Nukleoragstys i§ donoro méginio su pridéta armuota vidinés kontrolinés (IC) RNR bei DNA QS molekulés (kurios
naudojamos kaip méginio paruosimo ir amplifikacijos / aptikimo proceso kontrolé) isskiriamos vienu metu. Virusy
nukleorugstys i$skiriamos j méginj pridéjus proteinazés ir lizés reagento. Laisvos nukleortigstys prisijungia prie
magnetiniy stiklo daleliy silicio dioksido pavirsiaus. Vélesniame etape plovimo reagentais pasalinamos neprisijungusios
medziagos ir ne$varumai, pvz., denatiruoti baltymai, lasteliy liekanos ir galimi PGR inhibitoriai (pvz., hemoglobinas

ir kt.), o nuo magnetiniy stiklo daleliy aukstoje temperatiiroje eliucijos buferiniu tirpalu atplaunamos iSgrynintos
nukleoragstys.

Atrankiné tiriamy nukleortagsc¢iy amplifikacija i§ donoro méginio gaunama naudojant konkretaus viruso tiesioginius ir
atvirkstinius pradmenis, kurie parenkami i$ gerai i§saugoty virusinés nukleino ragsties regiony. Atvirkstinei transkripcijai
ir amplifikacijai naudojamas termostabilus DNR polimerazés fermentas. ] pagrindinj misinj jeina deoksiuridino trifosfatas
(dUTP), o ne deoksitimidino trifosfatas (dTTP), kuris inkorporuojamas j naujai susintetinta DNR (amplifikacijos
produkta).’*** AmpErase fermentas [uracilo-N-glikozilazé], jdétas | PGR pagrindinj mi$inj pirmojo terminio ciklo metu,
pasalina bet kokius uztersiancius amplifikacijos produktus i$ ankstesniy PGR procesy. Tac¢iau nauji susiformave
amplifikacijos produktai nesunaikinami, nes aukstesnéje nei 55 °C temperatiroje AmpErase fermentas tampa neaktyvus.

cobas® DPX pagrindiniame miSinyje yra aptikimo zondy, specifiniy B19 ir HAV, taip pat QS ir IC nukleoragstims.
Kiekvienas i§ B19, HAV, IC ir QS aptikimo zondy pazymeétas vienu i§ keturiy unikaliy fluorescenciniy dazy, kurie veikia
kaip signalas. Kiekvienas zondas taip pat turi penkta daza, kuris veikia kaip slopiklis. Keturi signaliniai dazai iSmatuojami
apibréztame bangos ilgio intervale, ir tai leidZia vienu metu aptikti ir atskirti amplifikuotus B19, HAV taikinius, IC ir
QS.>*** Nepazeisty zondy fluorescencinj signala slopina slopinamasis dazas. Vykstant PGR amplifikacijai, zondai
prisijungia prie specifinio viengrandés DNR taikinio ir suskaidomi dél DNR polimerazés 5'-3' nukleazinio aktyvumo,
todél slopiklis atskiriamas nuo reporterinio dazo ir sugeneruojamas fluorescencinis signalas. Su kiekvienu PGR ciklu
sukuriama vis daugiau suskaidyty zondy ir stipréja kaupiamasis reporterinio dazo signalas. Kadangi keturi konkretas
signaliniai dazai iSmatuojami apibréztame bangos ilgio intervale, galima vienu metu aptikti ir atskirti amplifikuotus B19,
HAYV taikinius ir QS bei IC.
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cobas® DPX

Reagentai ir medziagos

cobas® DPX reagentai ir kontrolés

Visi neatidaryti reagentai ir kontrolinés medziagos turi buti laikomi, kaip rekomenduojama 1 lentelé - 4 lentelé.

1 lentelé. cobas® DPX tyrimas

cobas® DPX tyrimas
Laikyti 2-8 °C temperataroje

192 tyrimy kaseté (P/N 09171126190)

2 reagentas
(DPX MMX-R2)

Rinkinio komponentai Reagentuy sudétis Kiekis rinkinyje
Proteinazés tirpalas Tris buferinis tirpalas, < 0,05 % EDTA, kalcio chloridas, kalcio acetatas, 22,3 ml
(PASE) 8 % proteinazé, glicerolis

EUH210: Saugos duomeny lapa galima gauti paprasius.

EUH208: Sudétyje yra subtilizino i$ Bacillus subtilis. Gali sukelti alergine reakcija.
DPX vidiné kontroliné ir Tris buferinis tirpalas, < 0,05 % EDTA, < 0,01 % vidinés kontrolinés armuota RNR 21,2 ml
kiekio nustatymo (neuzkrec¢iamos RNR, jkapsuliuotos MS2 bakteriofage), < 0,01 % neuzkre¢iamos,
standartas sintetinés QS B19 DNR, jkapsuliuotos lambda bakteriofago dangalo baltyme,
(DPX IC/QS) < 0,002 % poli rA RNR (sintetiné), < 0,1 % natrio azidas
Eliucijos buferinis tirpalas | Tris buferinis tirpalas, 0,2 % metil-4 hidroksibenzoatas 21,2 ml
(EB)
Pagrindinio miSinio Mangano acetatas, kalio hidroksidas, < 0,1 % natrio azidas 7,5 ml
1 reagentas
(MMX-R1)
DPX pagrindinio misinio Tricino buferinis tirpalas, kalio acetatas, glicerolis, 18 % dimetilsulfoksidas, Tween 20, 9,7 ml

EDTA, < 0,06 % dATP, dGTP, dCTP, < 0,14 % dUTP, < 0,01 % reaktyvieji ir
nereaktyvieji parvovirusy B19, HAV, vidinés kontrolinés ir kiekio nustatymo standarto
pradmenys, < 0,01 % fluorescenciniais dazais pazyméti parvovirusy B19 ir HAV
zondai, < 0,01 % fluorescenciniais dazais pazyméti parvovirusy B19 QS ir HAV IC
zondai, < 0,01 % oligonukleotidinis aptameras, < 0,01 % Z05D DNR polimerazé,

< 0,01 % AmpkErase (uracil-N-glikozilazé) fermentas (mikrobinis),

< 0,1 % natrio azidas
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cobas® DPX

2 lentelé.

cobas® DPX Control Kit

cobas® DPX Control Kit
Laikyti 2-8 °C temperataroje

(P/N 09040749190)

(DPX H(+)C)

antiknus nereaktyvi normali Zzmogaus plazma,
PGR metodais nenustatoma HAV RNR, PGR
metodais nenustatoma arba mazesnés
koncentracijos nei kontrolés funkcionavima
galinti paveikti (< 5 TV/ml), B19 DNR

0,1 % ProClin® 300 konservantas**

Rinkinio Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas*
komponentai rinkinyje
DPX sudétiné < 0,001 % sintetiné (sustiprinta) HAV RNR, 8 ml
teigiama kontrolé inkapsuliuota MS2 bakteriofago dangalo @ x1ml \ap/
(DPX D(+)C) baltyme, < 0,001 % sintetiné (plazmidés) \ ,
parvoviruso B19 DNR, inkapsuliuota Lambda \*_/
l?akteri(.).fago dangalo pa_ltyme, pagal . . ATSARGIAI
lincencijuotus B19 antikiinus nereaktyvi normali
smogaus plazma, PGR metodais nenustatoma H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.
HAV RNR, PGR metodais nenustatoma arba H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia
mazesnés koncentracijos nei kontrolés ilgalaikius pakitimus.
funkcionavima galinti paveikti (< 5 TV/ml), P261: Stengtis nejkvepti gary arba aerozolio.
B19 DNR P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.
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
iSskalbti prie$ vél apsivelkant.
P501: Turinj / talpyklg ispilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky $alinimo jmonéje.
55965-84-9 5-chloro-2-metil-2H-izotiazol-3-ono ir
2-metil-2H-izotiazol-3-ono reakcijos maseé (3:1).
DPX auksto < 0,001 % sintetiné (plazmidés) parvoviruso 8 ml
:ys_ln_lens B19 DNR, inkapsuliuota Lambda bakteriofago | (8 x 1 ml) \_p/
eigiama . ..
Kontrolé dangalo baltyme, pagal lincencijuotus B19 \I ,

ATSARGIAI

H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.

H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia
ilgalaikius pakitimus.

P261: Stengtis nejkvepti gary arba aerozolio.
P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.

P280: Maveti apsaugines pirstines.

P333 + P313: Jeigu sudirginama oda arba jg iSberia:
kreiptis j gydytoja.

P362 + P364: Nusivilkti uzterStus drabuzius ir
iSskalbti prie$ vél apsivelkant.

P501: Turinj / talpyklg ispilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky $alinimo jmonéje.

55965-84-9 5-chloro-2-metil-2H-izotiazol-3-ono ir
2-metil-2H-izotiazol-3-ono reakcijos masé (3:1).

* Produkto saugos Zyméjimas atliekamas vadovaujantis ES GHS gairémis.

** Pavojinga medziaga.
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cobas® DPX

3 lentelé. cobas® Buffer Negative Control Kit

cobas® Buffer Negative Control Kit

Laikyti 2-8 °C temperataroje
(P/N 09051953190)

Rinkinio komponentai

Reagenty sudeétis

Kiekis rinkinyje

Saugos simbolis ir jspéjimas

Neigiama buferinio
tirpalo kontrolé
(Buffer-NC)

Tris buferinis tirpalas, EDTA, 0,002 % poli-rA RNR
(sinteting), < 0,1 % natrio azidas

16 ml
(16 x 1 mh

Netaikoma

09306838001-01LT
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cobas® DPX

cobas omni reagentai méginiams paruosti

4 lentelé. cobas omni reagentai méginiams paruosti*

Reagentai Reagenty sudétis Kiekis rinkinyje | Saugos simbolis ir jspéjimas**

cobas omni Magnetinés stiklo dalelés, 480 tyrimy Netaikoma

MGP Reagent Tris buferinis tirpalas, 0,1 % metil-

(MGP) 4-hidroksibenzoatas,

Laikyti 2-8 °C < 0,1 % natrio azidas

(P/N 06997546190)

cobas omni Tris buferinis tirpalas, 0,1 % metil- | 4 x 875 ml Netaikoma

Specimen Diluent | , _hidroksibenzoatas,

(SPEC DIL) < 0,1 % natrio azidas

Laikyti 2-8 °C

(P/N 06997511190)

cobas omni 42,56 % (masé / masé) guanidino | 4 x 875 ml

Lysis Reagent tiocianatas**, 5 % (mase / taris) g,

(LYS) polidokanolis**, 2 % (masé / taris) o <

ng/illilyg(szg);)e;;gs]go ditiotreitolis**, natrio citrato

( ) | dihidratas PAVOJINGA
H302: Kenksminga prarijus.
H314: Smarkiai nudegina oda ir pazeidzia akis.
H411: ToksiSka vandens organizmams, sukelia ilgalaikius
pakitimus.
EUH032: Kontaktuodama su ragstimis i§skiria labai toksiSkas
dujas.
EUHO071: Esdina kvépavimo takus.
P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.
P280: Mavéti apsaugines pirstines / déveti apsauginius
drabuzius / naudoti akiy (veido) apsaugos priemones /
naudoti klausos apsaugos priemones.
P303 + P361 + P353: PATEKUS ANT ODOS (arba plauky):
nusivilkite visus uzterstus drabuzius. Nuplaukite odg
vandeniu.
P304 + P340 + P310: JKVEPUS: i$nesti nukentéjusjjj j gryna
org; jam batina patogi padétis, leidzianti laisvai kvépuoti.
Nedelsiant skambinti j APSINUODIIMU 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 j APSINUODUIMU KONTROLES
IR INFORMACIJOS BIURA / kreiptis j gydytoja.
P391: Surinkti iStekéjusia medziaga.
593-84-0 Guanidinio tiocianatas
9002-92-0 Polidokanolis
3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimerkaptobutano-2,3-diolis

cobas omni Natrio citrato dihidratas, 421 Netaikoma

Wash Reagent 0,1 % metil-4-hidroksibenzoatas

(WASH)

Laikyti 15-30 °C
(P/N 06997503190)

* Sie 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 sistemas, juos laikykite atitinkamoje temperatiiroje, nurodytoje 5 lenteléje.

5 lentelé. Reagenty laikymas (kai reagentas néra sistemoje)

Reagentai Laikymo temperatiira
cobas® DPX - 192 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 sistemas jkelti reagentai laikomi tinkamoje temperatiiroje, o jy galiojimo laika stebi sistema. Sistema
leidzia naudoti reagentus, tik jei laikomasi visy 6 lenteléje nurodyty salygy. Sistema automatiskai neleidzia naudoti
nebegaliojanciy reagenty. 6 lentelé padeda naudotojui suprasti reagenty naudojimo salygas, taikomas cobas® 6800/8800
sistemoms.

6 lentelé. Reagenty galiojimo salygos, taikomos cobas® 6800/8800 sistemy

Reagentai Rinkinio galiojimo Atidaryto rinkinio Tyrimo atlikimy Buvimo prietaiso viduje
laiko pabaiga stabilumas skaicius, kiek stabilumas (bendras

karty galima buvimo prietaise
naudoti §j rinkinj | (ne Saldytuve) laikas)

cobas® DPX - 192 Galiojimo laikas nepraéjo | 90 dieny nuo pirmojo | Daugiausia Daugiausia 40 val.

naudojimo 40 tyrimo atlikimy

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

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

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

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

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

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

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

Papildomos reikalingos medziagos

7 lentelé. MedZiagos ir reikmenys, skirti naudoti cobas® 6800/8800 sistemose

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
Kietyjy atlieky maisas 07435967001
arba arba

Kietyjy atlieky maisas su jdéklu 08030073001
Kietyjy atlieky konteineris 07094361001

Reikalingi instrumentai ir programiné jranga

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

Gateway (IG) serveris bus pateiktas su sistema.

8 lentelé. Instrumentai

cobas® 6800/8800 sistemos

P/N

cobas® 6800 sistema (judantis variantas)

05524245001 ir 06379672001

cobas® 6800 sistema (fiksuotas variantas)

05524245001 ir 06379664001

cobas® 8800 sistema 05412722001
Meginiy tiekimo modulis 06301037001
LaSinimo ir kaupiniy kiirimo parinktys P/N

cobas p 680 instrumentas 06570577001
cobas® Synergy programinés jrangos licencija 09311238001
Hamilton Microlab® STAR IVD 04640535001
Hamilton Microlab® STARlet IVD 04872649001

Papildomos informacijos apie jrenginiuose galimus naudoti pirminius ir antrinius méginiy mégintuvélius Zr. cobas® 6800/8800 sistemos naudotojo

pagalbinéje medziagoje ir cobas p 680 jrenginio naudotojo pagalbinéje medziagoje arba perzvelkite cobas® Synergy programinés jrangos naudotojo

pagalbine medziaga.

Pastaba. Kreipkités j vietinj Roche atstova dél i§samaus uzsakymo saraso, kuriame nurodyti instrumente tinkami naudoti méginiy stoveliai,

antgaliams su kresuliais skirti stoveliai ir stoveliy déklai.
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cobas® DPX

Atsargumo priemoneés ir naudojimo reikalavimai

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Kaip ir bet kuriam tyrimui, $iam tyrimui tinkamai atlikti reikalinga gera laboratoriné praktika. Dél didelio $io tyrimo

jautrumo reikia imtis atsargumo priemoniy, kad nebuty uztersti reagentai ir amplifikacijos misiniai.

Skirta tik in vitro diagnostikai.

Su visais méginiais turéty buti elgiamasi taip, lyg jie buty uzkreciami, atliekant tinkamas laboratorines procedaras,
nurodytas Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories ir CLST dokumente M29-A4.5% Sig
procedirg turi atlikti tik darbuotojai, gebantys tvarkyti uzkre¢iamas medziagas, atlikti cobas® DPX tyrimg ir
naudoti cobas® 6800/8800 sistemas ir pasirinktinai cobas p 680 jrenginj arba Hamilton Microlab® STAR/STARIlet
IVD su cobas® Synergy programine jranga.

Visas i§ zmogaus iskirtas medziagas reikia laikyti potencialiai uzkre¢iamomis, todél reikia taikyti universaligsias
atsargumo priemones. Jei medziaga i$sipila, nedelsdami dezinfekuokite Svieziai paruostu 0,6 % natrio hipochlorito
tirpalu, sumai$ytu su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu arba vadovaukités atitinkamomis vietinémis
procediromis.

Kontroliy rinkinyje cobas® DPX Control Kit yra i§ Zzmogaus kraujo gauta plazma. Pradiné medziaga buvo tirta
naudojant licencijuotg antikiiny tyrimg, ir nustatyta, kad ji néra reaktyvi esamiems antiktinams prie$ 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, galinc¢iy visiskai uztikrinti, kad produktai, i$skirti i§ Zmogaus
kraujo, neperduos infekcijos.

Viso kraujo neuzsaldykite.

Rekomenduojama naudoti vienkartines pipetes ir pipeciy antgalius be nukleaziy. Norédami uztikrinti didziausig
tyrimo efektyvuma, naudokite tik pateikiamus arba nurodytus reikalingus reikmenis.

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

Kad tyrimas buty atliktas tinkamai, kruops¢iai atlikite proceduras ir laikykités pateikty rekomendacijy. Bet koks
nukrypimas nuo procediiry ir rekomendacijy gali turéti jtakos optimaliam tyrimo atlikimui.

Lastelés ir plazmos s3sajos sutrikdymas arba medziagos difuzija po centrifugavimo gali lemti didesnj nevertinamy
rezultaty koeficienty.

Jei naudojant ir apdorojant méginius nebus imtasi apsaugos priemoniy dél meéginiy kryzminio uzter§imo, galima
gauti klaidingai teigiamus rezultatus.

Jeigu naudojant §j tyrimg pasitaikyty rimty incidenty, praneskite apie juos vietinei kompetentingai jstaigai.

Reagenty naudojimas

Visus reagentus, kontrolines medziagas ir méginius naudokite laikydamiesi geros laboratorinés praktikos, kad
iSvengtuméte meéginiy ar kontroliniy medziagy pernasos.

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

] cobas omni Lysis Reagent jeina guanidino tiocianatas — galimai pavojinga cheminé medziaga. Stenkités, kad iy
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.

09306838001-01LT
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e cobas® DPX tyrimy rinkiniuose, reagente cobas omni MGP Reagent ir méginio skiediklyje cobas omni Specimen
Diluent yra konservanto natrio azido. Stenkités, kad $iy reagenty nepatekty ant odos, j akis ar ant gleiviniy. Jei
medziagy vis délto pateko, nedelsdami nuplaukite dideliu vandens kiekiu, nes to nepadarius gali atsirasti
nudegimy. I$pyle kurj nors reagenta, pries valydami sausu audiniu, pirmiausia praskieskite i$sipylusj reagenta.

e Saugokités, kad cobas omni Lysis Reagent, kuriame yra guanidino tiocianato, neturéty saly¢io su natrio
hipochlorito (baliklio) tirpalu. Toks misinys gali i§skirti labai nuodingas dujas.

e Visas medziagas, kurios lietési su méginiais ir reagentais, iSmeskite pagal $alies ir vietines taisykles.

Gera laboratoriné praktika

e Nepipetuokite burna.

e Nevalgykite, negerkite ir neritkykite nustatytose darbo vietose.

e Dirbdami su méginiais ir reagentais, mavékite laboratorines pirstines bei apsirenkite specialiais laboratoriniais
drabuziais ir naudokite apsauginius akinius. Pirstines keiskite tarp méginiy, cobas® DPX rinkiniy ir cobas omni
reagenty apdorojimy, kad buty iSvengta uzkrétimo. Venkite pirstiniy uztersimo, dirbdami su méginiais ir
kontrolinémis medziagomis.

e Baige dirbti su méginiais bei rinkinio reagentais ir nusimove pirstines, kruop$ciai nusiplaukite rankas.

e Svariai nuvalykite ir dezinfekuokite visus laboratorijos darbo viety pavirsius, naudodami $vieZiai paruosta
0,6 % natrio hipochlorito tirpalg, sumai$yta su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu. Tada nusluostykite pavirsiy
70 % etanoliu.

e Jei ant cobas® 6800/8800 instrumento issilieja skysc¢io, vykdydami cobas® 6800/8800 sistemos operatoriaus vadove
pateiktus nurodymus tinkamai nuvalyKkite ir pasalinkite instrumento (-y) pavirsiaus uzterstuma.

Méginiy rinkimas, transportavimas, laikymas ir kaupiniy karimas

Pastaba. Visus méginius ir kontrolines medziagas naudokite kaip galimai uzkreéiamas medziagas.
Visus donory méginius laikykite nurodytoje temperataroje.
Auksta temperatara turi jtakos méginiy stabilumui.

Gyvujy donory meéginiai

e Atliekant cobas® DPX tyrima galime@udoti plazma, surinkta naudojant EDTA, CPD, CPDAL, CP2D ir
4 % natrio citrato antikoaguliantus. Imdami méginius laikykités mégintuvéliy / maiseliy gamintojo naudojimo
ir centrifugavimo instrukcijy.

e Kraujas, surinktas j Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™) mégintuvélius, naudojant
EDTA antikoaguliantg, gali bati papildomai centrifuguojamas 600 x g grei¢iu 5 minutes pries jkélima, pasirinktinj
kaupiniy kirimg ar pakartotinj tyrimg.

e Kraujg, surinkta naudojant CPD, CPDA1, CP2D antikoaguliantg arba plazmos paruo$imo mégintuvélius Becton-
Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™), galima laikyti iki 12 dieny toliau nurodytomis sglygomis.

o Méginiai 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 temperatiiroje per 72 valandy laikotarpj.

o Kitais atvejais méginiai turi buti laikomi 2-8 °C temperatiroje. Be to, nuo lasteliy atskirta plazma galima
30 dieny laikyti < —18 °C temperatiiroje uzsaldzius / atsildZius tris kartus. Zr. 1 pav.

09306838001-01LT
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e Kraujg, paimta naudojant EDTA antikoaguliantg, galima laikyti iki 12 dieny esant $ioms salygoms:
o Méginiai turi bati nucentrifuguoti per 72 valandas nuo kraujo paémimo.
o Laikant aukstesnéje nei 8 °C temperatiroje, méginius galima 72 valandas laikyti iki 25 °C temperatiiroje ir
24 valandas iki 30 °C temperatiiroje per 72 valandy laikotarpj.
o Kitais atvejais méginiai turi buti laikomi 2-8 °C temperatiroje. Be to, atskyrus nuo lasteliy, plazma galima
laikyti 12 ménesiy < 18 °C temperatiiroje uz$aldzius / atsildZius tris kartus. Zr. 2 pav.
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e 14 % natrio citrato antikoagualiantg surinktg plazma galima laikyti iki 30 dieny 2-8 °C temperatiroje.
o Laikant aukstesnéje nei 8 °C temperatiiroje, 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 temperataroje. Be to, atskyrus nuo lasteliy, plazmg galima
laikyti 12 ménesiy < -18 °C temperatiiroje uzsaldzius / atsildzius tris kartus.
e Jei méginiai bus gabenami, juos reikia supakuoti ir suzymeéti pagal taikomas Salies ir (arba) tarptautines méginiy ir
etiologiniy medziagy transportavimo taisykles.
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Naudojimo instrukcijos

Automatizuotas méginiy lasinimas ir kaupiniy karimas (pasirinktinis)

Kaip pasirinktinj cobas® 6800/8800 sistemy komponenta, skirta automatizuotai lasinti ir lygiomis dalimis i$pilstyti kelis
pirminius méginius, sudarant vieng méginiy kaupinj, galima naudoti arba cobas p 680 instrumentg, arba cobas® Synergy
programine jrangg su Hamilton MICROLAB® STAR/STARIlet IVD.

Daugiau informacijos zr. cobas p 680 instrumento naudotojo pagalbinéje medziagoje arba cobas® Synergy programinés
jrangos naudotojui skirtoje pagalbinéje medziagoje.

Ribinés vertés nustatymas parvovirusams B19

cobas® 6800/8800 sistemos

B19V titro ribine verte (angl. cut-off) nustato laboratorijos vadovas, nustatydamas ribing verte kaupiniams i§ 1 méginio.
Sig nurodytg verte programiné jranga naudoja priskirti rezultatui ,B19V < ribine verte“ arba ,B19V > ribing verte“
(10 lentelé). Programiné jranga automatiskai apskai¢iuoja rezultatg, remdamasi jvesta ribine verte ir kaupinio dydziu.

B19V titro ribinés vertés nustatymas

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

cobas® Synergy tirpalas

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

Nustatydami B19V titro ribine verte (kaupinio dydziui, isreiSkiant TV/ml), vadovaukités cobas® Synergy programinés
jrangos pagalbinéje medziagoje naudotojui pateiktu aprasymu. Rekomenduojama cobas® 6800/8800 programinéje
jrangoje nustatyti ribine verte, lygia 1.

Proceduros pastabos

e cobas® DPX tyrimo reagenty, cobas® DPX Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit ar cobas omni
reagenty nenaudokite pasibaigus galiojimo laikui.

e Pakartotinai nenaudokite vienkartiniy priemoniy. Jos yra skirtos vienkartiniam naudojimui.

¢ Informacijos apie tinkamg instrumenty priezitirg zr. cobas® 6800/8800 sistemy naudotojo pagalbinéje medziagoje.
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cobas® DPX

cobas® DPX tyrimo atlikimas

Tyrimo procedira i$samiai aprasyta cobas® 6800/8800 sistemy naudotojo pagalbinéje medziagoje; daugiau informacijos
apie pasirinktines kaupiniy sudarymo procediiras Zr. cobas p 680 instrumento naudotojo pagalbinéje medziagoje arba
cobas® Synergy programinés jrangos naudotojo pagalbinéje medziagoje.

3 pav. pateikta Sios procediros santrauka.

3 pav. cobas® DPX tyrimo procediira

ISpilstymas pipete ir kaupinio sudarymas
I

Sukurkite uzsakyma

I
Kai sistema paragins, jdékite reagentus ir reikmenis:
o ]dékite plovimo reagento, lizés reagento ir skiediklio

o |dékite apdorojimo ploksteles ir amplifikacijos ploksteles
o |dékite magnetiniy stiklo daleliy
|dékite konkretaus tyrimo reagentus
|dékite kontroliniy medziagy kasetes
|dékite stovus su antgaliais
Pakeiskite uzsikim$usiy antgaliy stovelj
I

Paleiskite tyrima:

o ]dékite stovus su meginiais

o Sasajoje pasirinkite mygtuka , Start*
|
Perziareékite ir eksportuokite rezultatus
|

ISimkite reikmenis:

¢ |Simkite amplifikacijos plokstele i$ analizes modulio
o ISimkite tusc¢ias kontroliniy medziagy kasetes

o [Stustinkite kietgsias atliekas

o |3tustinkite skystasias atliekas

09306838001-01LT
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Rezultatai

cobas® 6800/8800 sistemos automatiskai nustato parvovirusy B19 DNR koncentracija donoro ir kontrolinjuose

méginiuose. Parvovirusy B19 DNR koncentracija pateikiama tarptautiniais vienetais mililitre (TV/ml to,

cobas® 6800/8800 sistemos automatiskai tiriamuosiuose ir kontroliniuose méginiuose aptinka HAV RNR.

Kokybés kontrolé ir rezultaty patikimumas

e Tiriant kiekvieng méginiy grupe apdorojama viena neigia%a](ontrolé [(-) C] ir dvi teigiamos kontrolés
[DPX D(+)C ir DPX H(+)C].

e cobas® 6800/8800 programinéje jrangoje ir (arba) ataskaitoje patikrinkite Zymas ir su jomis susijusius rezultatus,
kad uztikrintuméte grupés rezultaty patikimuma.

e Grupés rezultatai vertinami, jei prie visy trijy kontroliy néra zymuy.

Pagal neigiamuy ir teigiamy kontroliy klaidas rezultaty nevertinamuma automatiskai nustato cobas® 6800/8800

programiné jranga.

Kontroliy zymos

9 lentelé. Neigiamy ir teigiamy kontroliy zymos

Neigiama kontrolé | Zyma | Rezultatas | Aiskinimas

)C Qo2 Invalid Jei (-) C rezultatas yra nevertinami, tada visa grupé zymima kaip nevertinama.

Teigiama kontrolé | Zyma | Rezultatas | Aiskinimas

DPX D(+)C Qo2 Invalid Rezultatas nevertinamas vertinti arba apskai¢iuotojo parvoviruso B19 titro rezultatas
nepatenka j nustatytg diapazong ar HAV tyrimo rezultatas yra nereaktyvus.
Tik B19: rezultatas nevertinamas vertinti atsizvelgiant j atitinkama QS arba apskaiciuotojo
parvoviruso B19 titro rezultatas nepatenka j nustatytg diapazona.
Tik HAV: rezultatas nevertinamas vertinti atsizvelgiant j atitinkama IC arba HAV tyrimo
rezultatas yra nereaktyvus.

DPX H(+)C Qo2 Invalid Nevertinamas rezultatas arba stipriai teigiamos kontrolés apskaiciuotas titro rezultatas yra

uz priskirtos skalés riby.

Jei grupé nevertinama, pakartokite visos partijos, jskaitant méginius ir kontroles, tikrinima.
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cobas® DPX

Rezultaty aiSkinimas

Kad méginiy grupé baty vertinama, patikrinkite, ar cobas® 6800/8800 programinéje jrangoje ir (arba) ataskaitoje prie
kiekvieno atskiro méginio néra Zymuy. Rezultatai turi bati aiSkinami tokiu badu:

e Vertinamoje grupéje gali buti ir vertinamy, ir nevertinamy donory méginiy rezultaty, atsizvelgiant | gaunamas
atskiry meéginiy Zymas.

e Meéginiy rezultatai yra vertinami tik jei yra vertinamos atitinkamos grupés teigiamos kontrolés ir neigiama
kontrole.

Vienu metu matuojami keturi kiekvieno méginio parametrai: vienas — parvoviruso B19, vienas - HAV, vienas - kiekio
nustatymo standarto ir vidinés kontrolinés. Galutiniai cobas® DPX tyrimo méginiy rezultatai pateikiami programinés
jrangos ataskaitoje. Kaupinyje, kurio tyrimo rezultatas yra nevertinamas, esanc¢ius donoro méginius reikia istirti
pakartotinai. Be bendryjy rezultaty, cobas® 6800/8800 programinéje jrangoje bus rodomi atskiri tiksliniai rezultatai, kurie
turi bati aiskinami, kaip nurodyta toliau: @

10 lentelé. Tiksliniai rezultatai ir atskiry tiksliniy rezultaty aiskinimas

Tiksliniai 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 < ribine verte B19 titras yra maZesnis uz naudotojo nustatytg ribing verte; titras yra nurodomas.

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

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

cobas p 680 - cobas® 6800/8800 sistemy programiné jranga rodo B19 ribine verte.

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

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

B19 > Titer Max: apskaic¢iuotoji titro verté yra didesné uz tyrimo virSutine kiekybine aptikimo ribg (UL0oQ).2
Pastaba.

cobas p 680 - cobas® 6800/8800 sistemy programiné jranga rodo B19 ribine verte.

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

Invalid HAV taikinio ir vidinés kontrolinés signalas neaptiktas.
Jeigu B19 titras bus > 108 TV/ml, HAV nereaktyvas rezultatai bus pateikti kaip nevertinami.

B19 QS signalas neaptiktas, o B19 tikslinis signalas gali bati aptiktas arba neaptiktas.

@ Jei reikia kiekybiniy rezultaty, pradinj méginj reikia atskiesti EDTA plazma, kurioje néra parvovirusy B19, ir tyrimg pakartoti. Gauti rezultatai
dauginami i$ atskiedimo koeficiento. Jeigu naudojate cobas® Synergy programing jranga, galutiniy rezultaty skai¢iavima reikia perzitréti
cobas® Synergy programinéje jrangoje.

Pakartotinis atskiry méginiy tyrimas

Méginiy mégintuvélius, kuriy vieno objekto galutiniai rezultatai buvo nevertinami, reikia pakartotinai i$tirti nepaisant
vertinamy kity objekty rezultaty. Pakartotinis HAV tyrimo rezultatas lieka nevertinamas, jei nustatomas aukstas B19 titras
(> 10° TV/ml). Papildomas centrifugavimas 600 x g grei¢iu 5 minutes gali padéti sumazinti pakartotiniy nevertinamy
rezultaty koeficientg kraujui, surinktam j Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™) mégintuvélius,
naudojant EDTA antikoagulianta.
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cobas® DPX

Procediiros apribojimai

e cobas® DPX tyrimas buvo jvertintas tik naudojant 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 - tik naudojant su cobas® 6800/8800 sistemomis.

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

e Siam tyrimui atlikti nenaudokite heparinizuotos plazmos, nes jrodyta, kad heparinas slopina PGR.

e Parvoviruso B19 DNR ir HAV RNR aptikimas priklauso nuo viruso daleliy kiekio méginyje. Jam jtakos gali turéti
meéginio paémimo budas, laikymas bei naudojimas, su pacientu susij¢ veiksniai (t. y. amzius, jvairts simptomai)
ir (arba) infekcijos stadija ir kaupinio dydis.

e Retais atvejais mutacijos konservatyviuose virusinio genomo regionuose, kuriuos tiria cobas® DPX tyrimas, gali
paveikti pradmeny ir (arba) zondy prisijungima, todél kiekybinis viruso jvertinimas gali buti prastesnis nei yra
arba virusas gali buti nenustatomas.

e Dél technologijoms budingy skirtumy naudotojams rekomenduojama pries pakei¢iant vieng technologija kita
savo laboratorijose atlikti metody koreliacing analize, kad buty jvertinti technologijy skirtumai. Naudotojai turéty
laikytis savo paciy nustatyty specifiniy nurodymuy/procediiry.
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Neklinikinis naSumo jvertinimas
Pagrindinés tyrimo savybés - gyvuju donory méginiai
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 duomeny, tiriant virusy standartus EDTA plazmoje, PROBIT analizés rezultatai

Analité Matavimo vienetai LoD Apatiné 95 % patikimumo riba | VirSutiné 95 % patikimumo riba
HAV TV/mi 1,1 0,9 1,3
Parvovirusas B19 TV/ml 139 11,7 17.4

12 lentelé. HAV EDTA plazmoje reaktyviy rezultaty daznio apibendrinimas

HAV RNR koncentracija Reaktyviy rezultaty | Vertinamuy pakartoj. | Reaktyviuy rezultaty | 95 % apatiné patikimumo riba
(TV/ml) skaicius skaicius % (vienasaleé)
6 189 189 100 % 98,4 %
3 189 189 100 % 98,4 %
15 186 189 98,4 % 95,9 %
0,75 165 189 87,3 % 82,6 %
0,375 119 189 63,0 % 56,8 %

13 lentelé. Parvovirusy B19 EDTA plazmoje reaktyviy rezultaty daznio apibendrinimas

Parvl:):;rt:les:tz::!i)jaDNR Reaktyviu rezultaty | Vertinamu pakartoj. | Reaktyviy rezultaty | 95 % apatiné patikimumo riba
aV/mi) skaicius skaicius % (vienasalé)
40 187 189 98,9 % 96,7 %
20 184 189 97,4 % 94,5 %
10 175 189 92,6 % 88,7 %
5 145 189 76,7 % 71,1 %
25 91 189 48,1 % 42,0 %
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cobas® DPX

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 diapazona. Vertinimas
atliktas vadovaujantis CLSI gairémis EP6-A. Istirti trijy partijy reagentai naudojant tris cobas® 6800/8800 sistemas, 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
(38,5-1,93E+09 TV/ml), pasizymintis mazesniu nei +0,3 log, absoliu¢iuoju nuokrypiu nuo labiau atitinkancios netiesinés
regresijos zmogaus EDTA plazmoje (Zr. 4 pav.).

4 pav. Parvovirusy B19 EDTA plazmoje tiesinio diapazono nustatymas

Stebéti rezultatai

94| ® * * Nurodytame intervale
Regresijos linija

8- Kubo modelis

Vir§utiné nuokrypio riba
74 Apatiné nuokrypio riba

Gautas log titras [konc. vnt.]
[¢)]

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Priskirtas log titras [konc. vnt.]

09306838001-01LT
Doc Rev.1.0 23




cobas® DPX

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

Analité Koncentracija Reagtin t " r?lzlﬁ:’r‘l’::li(:lf:}t(itnyt‘i’us ! _95 % pasiklia!ut.in?s . 95 % pas_ikvliaflti.nafs
partija pakartojimai) intervalo apatiné riba intervalo virSutiné riba
1 100,0 % (63/63) 94,3 % 100,0 %
2 x 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 1 x 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 %
0,5 x LoD 2 90,5 % (57/63) 80,4 % 96,4 %
3 92,1 % (58/63) 82,4 % 97,4 %
Tikslumas

cobas® DPX tyrimo glaudumas parvovirusams B19 nustatytas atliekant parvovirusams B19 teigiamo méginio serijiniy
skiediniy neigiamoje EDTA plazmoje analiz¢. 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 méginys buvo tiriamas laikantis visy cobas® DPX tyrimo procediry reikalavimy, naudojant visiskai
automatizuota cobas® 6800/8800 sistema. Todél ¢ia pateikiami tikslumo duomenys atspindi visus tyrimo proceduros
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*

Nominalioji Priskirta Tiriamoii EDTA plazma
koncentracija koncentracija . ) 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
CTV/ml) CTV/ml) medziaga
SN SN SN Jungtinis SN
2,00E+09 1,93E+09 Klinikinis méginys 0,08 0,05 0,04 0,06
1,00E+09 9,63E+08 Klinikinis méginys 0,05 0,06 0,04 0,05
1,00E+08 9,63E+07 Klinikinis méginys 0,04 0,07 0,04 0,05
1,00E+07 9,63E+06 Klinikinis méginys 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 méginys 0,06 0,12 0,04 0,08
1,00E+03 9,63E+02 Klinikinis méginys 0,05 0,09 0,04 0,06

* Titro duomenys laikomi logaritmiskai jprastai pasiskirste ir analizuojami pagal logio transformacijg. Standartinio nuokrypio (SN) stulpeliuose

pateikta kiekvienos i§ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.
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Itraukti genotipai - HAV

cobas® DPX tyrimo tinkamumas aptikti tris HAV genotipus buvo jvertintas tiriant i§ viso 12 unikaliy klinikiniy méginiy,
HAYV PSO standartg (NIBSC kodas 00/560) ir astuonias HAV kultarose iSaugintas padermes, kuriy genotipas buvo
zinomas. Visi klinikiniai méginiai ir kultairose iSaugintos padermés buvo kiekybiskai jvertinti atliekant cobas® DPX tyrima
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 kultiirose 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 kultiirose iSauginty
padermiy méginiuose buvo aptiktos nukleino ragstys (16 lentelé).

16 lentelé. HAV klinikiniai méginiai ir kultrose iSaugintos padermés

Genotipas Klinikiniai méginiai Kultiirose iSaugintos padermés
% reaktyvus % reaktyvus % reaktyvus
(reaktyvus / tirti méginiai) (reaktyvus / tirti méginiai) (reaktyvus / tirti méginiai)
neskiesti atskiestas iki 3,6 x LoD atskiestas iki 3,6 x LoD

1A 100,0 % (11/11) 100,0 % (12/12)** Netirta*

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

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

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

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

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

* Nepakankamas taris tiriant neskiestg / praskiesta méginj.

** Iskaitant PSO HAV standarta (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 diapazona

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$tyrimg. 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
10,3-17,4 TV/ml su 100 % teigiamy rezultaty dazniu.
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17 lentelé. Parvovirusy B19 genotipo pasireiskimas

0,
. .. Yo reaktyvus . .. 95 % pasikliautinas 95 9 pasikliautinas
Genotipas Koncentracija (reaktyvus / vertinami vertinti . L . s L
e intervalo apatiné riba intervalo virSutiné riba

pakartojimai)

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/ml 100 % (20/20) 83,2 % 100,0 %

2-3a genotipu tiesinio diapazono patvirtinimas

cobas® DPX tyrimo genotipy tiesiSkumo patvirtinimo studijai naudotos naudota septyniy rinkinio elementy skiediniy
serija, apimanti tiesinj diapazong. Didelio titro elementai buvo ruosiami i$ didelio titro plazmidinés DNR koncentrato,

0 mazesnio titro méginiai buvo ruosiami i§ pirmojo PSO parvovirusy B19 genotipo (NIBSC 09/110) referentinio rinkinio.
Tiesiskumui tirti rinkinys buvo sudarytas taip, kad i$ dviejy $altiniy gauty méginiy titrai persidengty mazdaug 2 logi,.
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 reagenta; 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 0,3 log, arba mazesnis.

Analitinis specifiSkumas

Analitinis cobas® DPX tyrimo specifiSkumas buvo jvertintas tiriant kryZzminj reaktyvumga, tyrimui naudojant

27 mikroorganizmy rinkinj - po 10° vienety, TV, kopijy arba CFU/ml, kaip nurodyta 18 lenteléje. ] normalig, virusy
neturinciag Zmogaus apjungta 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 tyrima
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 sukelianciais organizmais vidutinis logy, titras buvo +0,5 logi, ribose, palyginti su pridéto
teigiamo meéginio vidutiniu logy, titru. Atliekant cobas® DPX tyrima tirty mikroorganizmy kryzminés reakcijos su tyrimu
nebuvo.

Istirti mikroorganizmai neturéjo jtakos cobas® DPX tyrimui.
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18 lentelé. Mikroorganizmai, istirti dél analitinio specifiSkumo

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

Epsteino-Baro 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 puslelinés virusas, 1-o0 tipo (HSV-1) -

Paprastosios puslelinés virusas, 2-o tipo (HSV-2) -

Zmogaus paslelinés 6A tipo virusas (HHV-6) -

Zmogaus imunodeficito virusas (ZIV-1M ir ZIV-2 potipiai) |-

| tipo Zmogaus T Iagsteliy limfotropinis virusas (HTLV I) -

Il tipo Zmogaus T lgsteliy limfotropinis virusas (HTLV 11) -

Gripo A tipo virusas

Varicella-zoster virusas (VZV)

Plazmos méginiai i$ kiekvienos 19 lenteléje i$vardyty ligos buiseny 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 biiseny méginiy, j kuriuos nepridéta HAV arba parvovirusy B19, cobas® DPX tyrimo rezultatas buvo

»hereaktyvus®. Visy tam tikroms ligoms budingy méginiy, j kuriuos buvo pridéta HAV arba parvovirusy B19, cobas® DPX

tyrimo rezultatas buvo ,reaktyvus®. Be to, visy teigiamy parvovirusy B19 méginiy su galimai kryZzmines reakcijas

sukelian¢iais organizmais vidutinis logy, titras buvo +0,5 logy, ribose, palyginti su pridéto teigiamo méginio vidutiniu logs,

titru. Atliekant cobas® DPX tyrima ligy busenos tyrimo rezultatams jtakos neturéjo.

19 lentelé. Ligy baseny meéginiai, tirti dél analitinio specifiSkumo

Ligos basena

5 tipo adenovirusas

Hepatito C virusas

| tipo Zmogaus T Iasteliy limfotropinis virusas

Citomegalovirusas

Hepatito E virusas

Il tipo Zmogaus T lgsteliy limfotropinis virusas

Dengé virusas

Paprastosios paslelinés 1 tipo virusas

Vakary Nilo virusas

Epsteino-Baro virusas

Paprastosios pislelinés 2 tipo virusas

Hepatito B virusas

Zmogaus imunodeficito virusas (ZIV-1M)
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Analitinis specifiSkumas - interferuojan¢ios medziagos

Endogeninés interferencinés medziagos

Plazmos méginiai, kuriy nejprastai aukstas trigliceridy (iki 33 g/1), hemoglobino (iki 2 g/1), nekonjuguoto bilirubino

(iki 0,2 g/1), konjuguoto bilirubino (iki 0,2 g/1), albumino (iki 60 g/1) ar zmogaus DNR (iki 1,8 mg/1) lygis, buvo istirti
atliekant cobas® DPX tyrimg pridéjus ir nepridéjus HAV ar parvovirusy B19 iki cobas® DPX tyrimui nustatytos 3 x LoD
HAYV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19 koncentracijos. Méginiai su $iomis endogeninémis medziagomis
neturéjo jtakos cobas® DPX tyrimo jautrumui, kiekybiniam jvertinimui ar specifiskumui.

Egzogeninés interferencinés medziagos

Normalios zmogaus EDTA plazmos be virusy méginiai, kuriuose buvo nenormaliai didelés vaisty koncentracijos

(20 lentelé), buvo tiriami j juos pridedant ar nepridedant HAV arba parvovirusy B19 iki cobas® DPX tyrimui nustatytos
3 x LoD HAYV koncentracijos ir 5 x LLoQ parvoviruso B19 koncentracijos. Sios egzogeninés medziagos neturéjo jtakos
cobas® DPX tyrimo jautrumui, kiekybiniam jvertinimui ar specifiSkumui.

Tirto vaisto pavadinimas Koncentracija
Acetaminofenas 1 324 pmol/I
Acetilsaliciliné ragstis 3 620 pmol/I
Askorbo ragstis 342 pmol/I
Atorvastatinas 600 pg ekv./I
Fluoksetinas 11,2 ymol/I
Ibuprofenas 2 425 pmol/I
Loratadinas 0,78 pymol/I
Nadololas 3,88 umol/I
Naproksenas 2 170 pmol/I
Paroksetinas 3,04 pmol/I
Fenilefrinas HCI 491 pmol/Il
Sertralinas 1,96 pmol/I
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 i§ 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 %.
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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

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 logyo. Be to, titrui esant 1,0E+03-1,0E+06 TV/ml diapazone, nustatytas vidutinis titro nuokrypis 0,14 log;,.

Demingo regresijos rezultatai pateikti 5 pav.

5 pav. cobas® DPX ir cobas® TagScreen DPX tyrimy regresijos analize; 100 parvovirusui B19 teigiamy méginiy

9

81 y = 0,96x + 0,05

R? = 0,99

cobas® TaqScreen DPX tyrimo vidutinis logs, titras

cobas® DPX tyrimo vidutinis log;, titras
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Visos sistemos klaidy koeficientas

Visos sistemos sutrikimy daznis atliekant cobas® DPX tyrimg nustatytas kelis kartus tiriant 100 EDTA plazmos méginiuy,
i 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 sistema 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 pasikliautinas intervalas buvo 0 % apatinei ribai ir 3,62 %
vir$utinei 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 pasikliautinas intervalas buvo 0 % apatinei ribai ir 5,45 %
vir$utinei ribai [0 %: 5,45 %].

Kryzminis uzterSimas
cobas® DPX tyrimo kryzminés tar$os 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 sistema. I§ viso buvo atliktos penkios tyrimy procediiros, i§déscius teigiamus ir neigiamus
meéginius $askiy lentos konfigtracijoje.

Visi 239 pakartotiniai neigiamos kontrolés buferinio tirpalo tyrimai buvo nereaktyvis, taigi kryzminés tar$os rodiklis buvo
0 %. Dvigalis 95 % tikslumo pasikliautinas 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$§ dviejy plazmos rinkinio
elementy, kuriuose nebuvo aptikta HAV ir parvovirusy B19 kiekis buvo mazesnis uz apating kiekybinio aptikimo ribg
(LLoQ), ir 14 teigiamy plazmos méginiy, i$§ kuriy buvo po du HAV teigiamus méginius su 3 skirtingomis koncentra-
cijomis (mazdaug 0,5, 1,0 ir 3,0 kartus virsijanciose cobas® DPX HAV LoD) bei po du parvovirusams B19 teigiamus
meéginius keturioms skirtingoms koncentracijoms (diapazone nuo 10’ iki 10° TV/ml).

Operatoriai trijose skirtingose cobas® DPX atlikimo vietose penkias dienas tyré méginius, naudodami 3 partijy

cobas® DPX reagentus, per dieng atlikdami po dvi vertinami vertinti tyrimy serijas. Kiekvienai koncentracijai buvo tiriama
po du pakartotinius méginius, taip istiriant iki 180 méginiy kiekvienam rinkinio elemento virusui, kiekvienai i$ trijy HAV
koncentracijai ir kiekvienai i§ 4 parvoviruso B19 koncentracijai.

Tiriant HAV, visi vertinami vertinti serijy rezultatai buvo i$analizuoti 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 vieta / instrumentg, diena, serijg ir vienos serijos ribose) ir tris skirtingas HAV
koncentracijas.

22 lentelé. HAV tyrimo rezultatai, apibendrinti pagal tyrimo atlikimo vieta / instrumenta, partija, dieng ir serijg (rinkinio meéginiai, kuriems gauti
teigiami rezultatai)

Reaktyviy tyrimy skaiéius / bendras vertinti vertinamu rezultaty skaiéius

kol-rlll‘(::a’n- Vidut. | Ct Ct Partija Vieta / instrumentas Diena Grupé
tracija Ct SD | CV%
Reaktyvus / Reaktyvus / Reaktyvus / Reaktyvus /
ID | vertinami % |ID| vertinami % |ID| vertinami % |ID| vertinami %
0,5 x LoD | 37,50 | 0,799 2,1 1 53/60 883 | 1 48/60 80,0 | 1 30/36 833 | 1 76/90 84,4
2 48/60 80,0 | 2 51/60 85,0 | 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
1,0 x LoD | 37,04 | 0,763 2,1 1 57/59 96,6 | 1 55/60 91,7 | 1 34/36 944 | 1 88/89 98,9
2 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
3,0 x LoD | 3595 | 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 vertinami 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 bendra glaudumo standartinj nuokrypj (23 lentelé). Sis tyrimas

pademonstravo, kad cobas® DPX tyrimo rezultatai yra atkartojami tiriant visus vertintus kintamuosius (partija, tyrimo

atlikimo vieta / instrumenta, dieng, serija ir vienos serijos ribose) ir keturias skirtingas parvovirusy B19 koncentracijas.

23 lentelé. Parvovirusy B19 tyrimo rezultatai, apibendrinti pagal tyrimo atlikimo vieta / instrumenta, partija, dieng ir serijg (rinkinio méginiai,
kuriems gauti teigiami rezultatai)

. . . Suminis logio
leet.ma leet!na Vidutiné B19 L_og I-IO.I'mall _ B19 DNR
parvovirusy | parvovirusy DNR vidutiné B19 | Tyrimy Vieta / Vienos Koncen-
B19 DNR B19 DNR .. DNR skai- | Partija | . Diena | Grupé .. .
.. .. | koncentracija . b instr. serijos tracijos
koncentracija | koncentracija (logso TV/ml) koncentracija| ¢ius standartinis
10 a
(IOg“) TV/mI) (TV/mI) (TV/mI) nuokrypis
3,000 1 000 3,09 1252 176 0,0444 | 0,0092 | 0,0000 | 0,0000 | 0,0559 0,072
4,000 10 000 4,04 11 008 178 0,0348 | 0,0141 0,0248 | 0,0135 | 0,0543 0,072
5,000 100 000 5,04 111 745 179 0,0305 | 0,0221 0,0000 | 0,0265 | 0,0663 0,081
6,000 1 000 000 6,08 1216 471 179 0,0248 | 0,0181 0,0166 | 0,0141 0,0718 0,081

* Log normali vidutiné

poveikiy modelius.

)
_ 10/1+G el.151

, kai vidutinis ir standartinis nuokrypis apskai¢iuojamas pagal kintamyjy komponenty atsitiktiniy

b Tyrimy, kai aptinkamas virusy kiekis, skaicius. Vienam rinkinio elementui buvo suplanuota bent 180 tyrimy. Tyrimai, kuriy rezultatai buvo

nevertinami vertinti, pakartotinai neatlikti.
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Papildoma informacija

Pagrindinés tyrimo ypatybés

Méginio tipas Plazma*
Reikiamas méginio taris 1000 pl
Apdorojamas meginio tiris 850 pl

* Tyrimams naudojamy meégintuvéliy tario nuostolis gali bati kitoks, be to, gali reikéti daugiau arba maziau minimaliojo tario. Jei reikia daugiau
informacijos, kreipkités j vietos Roche techninés priezitros tarnybos darbuotoja.
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Zenklai

Sie Zenklai naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams zyméti.

24 lentelé. Simboliai, naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams zyméti

Age/DOB| Amzius arba gimimo data

sw

Papildoma programiné
jranga

Priskirta skalé

| Assigned Range [copies/mL] | (kop./mD)

[Assigned Range [1U/mL]] Priskirta skalé

(Tv/mi)
|EC|REP)

[ERRRRRRARTN]
BARCODE

LOT
/\Sll)) Biologiné rizika

REF

|galiotasis atstovas
Europos Bendrijoje

Briksniniy kody duomeny
lapas

Partijos kodas

Katalogo numeris

CE atitikties zenklinimas;

$i priemoné atitinka in vitro
diagnostikos medicinos
priemonés CE Zenklinimo

reikalavimus

Collect Date| Paémimo data
@] Ziureti naudojimo
]- instrukcijas
Yra pakankamai
<n> tyrimy
CONTENT

CONTROL | Kontrolinés medziagos

& Pagaminimo data

[ |
” Priemoné tyrimui $alia
paciento
[ 4

Rinkinio sudétis

Priemoneé skirta
A\ savarankiskai issitirti

09306838001-01LT

Priemoné néra skirta
tyrimui $alia paciento
Priemoné néra skirta
savarankiskam i$sityrimui
Platintojas

(Pastaba: po $iuo Zenklu gali bati

nurodyta atitinkama salis /
regionas.)

Nenaudoti pakartotinai

Moteris

Skirta tik IVD efektyvumui
jvertinti

a=-:~>-l-0@ @ @@

GTIN

Visuotinis prekés numeris

Importuotojas

In vitro diagnostikos
medicinos priemoné

<
S

Priskirtos skalés apatiné
riba

F
-
=

Vyras

Gamintojas

EQ

CONTROL = Neigiama kontrole

Nesterilus

1

£ Paciento vardas, pavardé

Paciento numeris

Plésti cia

e

CONTROL Teigiama kontrolé

QS TV PGR reakcijos metu;

naudokite QS tarptautinius

Qs |U/PCR vienetus (TV) PGR reakcijos
metu, kai skai¢iuojami
rezultatai.

SN

Serijos numeris

Vieta

Site

| Procedure | Standard | Standartine procedara

STERILE E Sterilizuota etileno oksidu

Laikyti tamsoje

Temperataros ribojimas

Tyrimo nustatymy laikmena

Siuo galu j virsy

= @~><D

| Procedure | UltraSensitive | Ypac tiksli procediira

Unikalus priemonés
identifikatorius

uDI
Priskirtos skalés virsutiné

ULR riba
Urine Fill Line| Slapimo uzpildymo linija

Taikytina tik JAV: pagal
federalinius jstatymus §j

Rx Only prietaisg galima parduoti tik
gydytojui arba gydytojo
nurodymu.

2 Galiojimo laikas

QS kopijos PGR reakcijos metu; naudokite QS

|QS copies /PCR | kopijas PGR reakcijos metu, kai skaiciuojami

rezultatai.
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Techniné parama
Dél techninés pagalbos kreipkités i vietinj filiala:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide. htm

Gamintojas ir importuotojas

25 lentelé. Gamintojas ir importuotojas

Roche Molecular Systems, Inc.
1080 US Highway 202 South
Branchburg, NJ 08876 USA
www.roche.com

Pagaminta JAV
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Prekiy zenklai ir patentai

Zr. https://diagnostics.roche.com/us/en/about-us/patents

Autoriy teisés
©2023 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
EC|REP| sandhoferStr. 116

68305 Mannheim
Germany
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