cobas® 4800 CT/NG Test c<0)bas®

URCENE NA DIAGNOSTICKE POUZITIE IN VITRO.

Rx Only
cobas® 4800 System Sample Preparation Kit | ¢4800 SMPL PREP | 228 E:g Em 82522%‘21188
cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit | ¢4800 CT/NG AMP/DET | 828 Eiz gm 823228;21 88
cobas® 4800 CT/NG Controls Kit | 4800 CT/NG CTLS | 10 Sets P/N: 05235928190
cobas® 4800 System Control Diluent Kit | ¢4800 CDIL | 10 Sets P/N: 05235847190
cobas® 4800 System Wash Buffer Kit | c4800 WB | 228 ¥::{: Em ggggggg; 1 83
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OZNAMENIE: Nakupom tohto produktu kupujlci ziskava pravo na vyuzitie tohto produktu na amplifikaciu a detekciu
sekvencii nukleovych kyselin pomocou reakcie ret'azca polymerazy (PCR) ana suvisiace procesy v oblasti Fudskej
diagnostiky in vitro. Okrem vyssSie uvedeného zvlastneho prava na pouzivanie nevyplyva z vyssie uvedeného narok na
Ziadny vSeobecny patent, ani ziadny iny typ licencie.

UCEL POUZITIA

Test CT/NG cobas® 4800 je amplifikacny test nukleovych kyselin in vitro na kvalitativhu detekciu mikroorganizmov Chlamydia
trachomatis (CT) alalebo Neisseria gonorrhoeae (NG) na vzorkach od pacientov. Test vyuziva amplifikaciu cielovej DNA
pomocou polymerazovej retazovej reakcie (PCR) a hybridizécie nukleovej kyseliny na detekciu DNA mikroorganizmov
Chlamydia trachomatis a Neisseria gonorrhoeae vo vzorkdch endocervikalnych tampoénov, vzorkach vaginalnych tampénov,
ktoré zozbierali klinicki lekari, vzorkach vaginalnych tampoénov, ktoré odobrali sami pacienti podla pokynov klinickych lekarov
a vzorkach muzského a zenského mocu v pdde cobas® PCR (Roche Molecular Systems, Inc.) a cervikalnych vzorkach
v roztoku PreservCyt® (Hologic, Inc.). Tento test sa ma pouzivat ako diagnosticky ako aj skriningovy nastroj u symptomatickych
aj asymptomatickych vzoriek.

SUHRNNE INFORMACIE A VYSVETLENIE TESTU

Chlamydie (Chlamydia) gram-negativne, nepohyblivé baktérie, ktoré existuju ako vyluéné vnutrobunkové parazity eukaryotickych
buniek. Rod Chlamydia sa sklada zo Styroch znamych druhov: C. trachomatis, C. psittaci, C. pecorum a C. pneumoniae (TWAR).
C. psittaci je hlavne zvieraci patogén a patogénnost C. pecorum zatial nie je dostato¢ne znama.! C. trachomatis sa sklada
z patnastich doblezitejSich sérovarov, ktoré mézu spbsobit’ ochorenie u ¢loveka.

Chlamydia trachomatis (CT) je najCastejSie hlasenou pri¢inou bakterialnych sexudlne prenasanych ochoreni (STD)
v Spojenych $tatoch americkych'2, ako aj druhou naj¢astejSou pri¢inou sexualne prenasanych ochoreni na svete, s vyskytom
asi 89,1 milionov pripadov ro¢ne.? Dodatok z roku 2008 Dohlad nad sexualne prenasanymi chorobami Centier pre kontrolu
choréb (CDC) hlasi 1 210 523 infekcii CT z 50 $tatov.® Spravy amerického prieskumu narodného zdravia a vyzivy hlasia, ze
prenasacom CT je 2 291 000 americkych obéanov vo veku 14-39 rokov.*

CT je kauzativhym zdrojom infekcie réznych ochoreni u C&loveka: uretritidy, proktitidy, konjunktivitidy, epididymitidy
a Reiterovho syndromu. V pripade zanedbania chlamydiovych infekcii su nasledky tohto ochorenia u zien zavazné. Kedze
priblizne polovica tychto infekcii je asymptomaticka, v mnohych pripadoch k ich detekcii a lie€be neddjde, o v kone€nom
dosledku vedie k dalSim problémom, najma utehotnych Zien. Okrem toho, ak sa sexualni partneri nelie€ia, su Casté
opakované infekcie.5 Infekcia CT moze spdsobit uretritidu, cervicitidu, proktitidu, konjunktivitidu, endometritidu, salpingitidu
(s naslednou neplodnostou alebo ektopickou graviditou) a perihepatitidu. U dojciat infikovanych matiek méze vzniknat
konjunktivitida, faryngitida a pneumonia.t

Neisseria gonorrhoeae (gonokoky) je kauzativnym agens kvapavky. N. gonorrhoeae su gram-negativne diplokoky, pozitivhe na
cytochrém oxidazu, su nepohyblivé a netvoria spéry. V roku 2008 bolo do CDC hlasenych celkovo 336 742 pripadov infekcie
NG,” a odhaduje sa, Ze kazdy rok bude mat novu infekciu viac ako 700 000 os6b. Po niekolkych rokoch stalej miery infekcie bol
v USA od roku 2007 zisteny pokles 0 5,4 % - az na 111,5 pripadov na 100 000 os6b.8

Cast' s informaciami o revizii dokumentu je umiestnené na konci tohto dokumentu.
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Klinické prejavy infekcii NG su pocetné. U muzov sa prejavuje po 1-10 diiovej inkubacii akutna uretritida s vytokom z mocove;j
rary a dyzuriou.® Len mala éast muzov zostava asymptomaticka bez znakov uretritidy.'® Akatna epididymitida je najcastejSou
komplikaciou, najma u mladych muzov. U zZien je hlavnym miestom infekcie endocervix. Existuje vysoka prevalencia
spolo¢nych infekcii s CT, Trichomonas vaginalis a bakteridlnou vaginézou. Mnohé Zeny zostavaju asymptomatické a preto
nehladaju lekarsku starostlivost. Dominantnymi symptémami su zvy$eny unik, dyzuria a krvacanie medzi menstruaciami.!
Zapalové ochorenie panvy sa mbze vyskytnut u 10 % - 20 % Zien v kombinacii s endometritidou, salpingitidou, abscesom
vajeénika a vajcovodu, peritonitidou panvy a perihepatitidou.'? Inymi miestami infekcie gonokokmi su konecnik, hltan,
spojivky a v mensej miere sa ochorenie prejavuje ako diseminovana infekcia gonokokmi.’® U dojciat infikovanych matiek
moze vzniknut konjunktivitida.'3

Predpokladana diagnéza kvapavky je zalozena na: (1) pozorovani gram-negativnych vnutrobunkovych diplokokov v gram-
sfarbenych vyteroch uretralnych vytokov muzov a endocervikalnych sekrétov Zien; (2) raste N. gonorrhoeae z uretry (u muzov)
alebo endocervixu na selektivnom kultivathom médiu s naslednou demonstraciou typickej kolonialnej morfologie, pozitivnej
aktivity oxidazy a typickej gram-negativnej diplokokovej morfolégie; a/alebo (3) detekcii N. gonorrhoeae pomocou laboratérnych
testov bez pritomnosti kultar. Definitivne stanovenie diagnézy gonorrhoeae vyzaduje (1) izolaciu Neisseria gonorrhoeae z miest
vyskytu kultivaciou (48-72 hodin na selektivnej péde), demonstraciu typickej kolonidlnej morfologie, pozitivny test oxidazy,
typickil gram-negativnu morfoldgiu a (2) potvrdenie izolatov kultiry N. gonorrhoeae pomocou Specifickych identifikagnych metéd
(tvorba kyselin z uhlohydratov, rychle testy enzymov, sérologické analyzy, testy na Specifickli nukleovu kyselinu).™-17 Kultivacia
je potrebna na urc€enie citlivosti na antimikrobialne latky.

Ciele uréené pre test CT/NG cobas® 4800 zahriiuju v3etkych patnast hlavnych sérovarov Chlamydia trachomatis, $védsky
mutant C. frachomatis (nvCT), obidva divoké typy a variant DR-9 sekvencii Neisseria gonorrhoeae.

PRINCiPY PROCEDURY

Test CT/NG cobas® 4800 pre Chlamydia trachomatis a Neisseria gonorrhoeae sa zaklada na 2 délezitych procesoch:
(1) automatizovanej priprave vzoriek kvéli ziskaniu nukleovych kyselin, v€itane DNA CT a NG; (2) sucasnej amplifikacii PCR
sekvencii cielovej DNA pomocou oboch CT a NG Specifickych komplementarnych parov primerov a detekcie rozstiepenych CT
a NG 3pecifickych sond detekcie oligonukleotidov oznagenych fluoreskujucou latkou, v realnom €ase. Vnutorna kontrolna vzorka
obsahujuca DNA CT a NG sa pridava ku v8etkym vzorkam po€as automatizovanej pripravy vzoriek a amplifikuje a detekuje
sucasne s kazdou vzorkou, aby sa cely proces sledoval.

Priprava vzoriek pre test CT/NG cobas® 4800 je automatizovana s pouzitim pristroja cobas x 480. Vzorky s podrobené lyze
v odberovom zariadeni alebo pocas pripravy vzoriek sa rozkladaju chaotropickym &inidlom v Zivnej pdde cobas® PCR a lyznym
pufrom, v tomto poradi. Uvolnené nukleové kyseliny spolu s pridanou DNA vnutornych kontrol CT/NG sa Cistia absorpciou na
magnetickych sklenych Casticiach, premyvaju a nakoniec od tychto Casti oddefuju, &¢im sa stavaju pripravené na amplifikaciu
PCR a detekciu.

Reagencia Master Mix (hlavna zmes) obsahuje pary primerov a sondy 3Specifické pre DNA kryptického plazmidu CT, DNA
genomického génu ompA CT, cielovd DNA NG variantu a divokého typu v ramci oblasti DR-9 a DNA vnutornej kontroly CT a NG.

PCR amplifikacia

Vyber ciela

Okrem chromozomalnej DNA C. frachomatis obsahuje aj krypticky plazmid asi so 7500 parmi baz spolo€ny pre vSetky sérovary
C. trachomatis.’8'9 Test CT/NG cobas® 4800 pouziva primery CT CP102 a CP103 na definovanie sekvencie asi

206 nukleotidov v DNA kryptického plazmidu C. trachomatis. Okrem toho test CT/NG cobas® 4800 pouziva primery CT:
CTMP101 a CTMP102 s cieflom definovat sekvenciu priblizne 182 nukleotidov v chromozomalnej DNA C. tfrachomatis.

Miesto ciela N. gonorrhoeae je vysoko konzervovana oblast s priamym opakovanim, zvana DR-9. Test CT/NG cobas® 4800
pouziva primery NG: NG514 a NG519 na definovanie sekvencie asi 190 nukleotidov z tejto oblasti. Okrem toho test CT/NG cobas®
4800 pouziva inu skupinu primerov NG, NG552 a NG579, na definovanie druhej sekvencie asi 215 nukleotidov identifikovanej ako
konzervovany variant sekvencii z tejto oblasti.

Amplifikacia ciela

Spracované vzorky sa vlozia do amplifikaénej zmesi v platni microwell, v ktorej dochadza k amplifikacii PCR. Reakéna zmes sa
zahreje s ciefom oddelenia izolovanej DNA s dvomi retazcami a expozicie sekvencii primerov ciela. Ako zmes chladne, primery
sa pripdjaju k DNA ciela. Polymerdza DNA Z05 za pritomnosti katiénov Mn?* a prebytku dNTP rozsiri uvolnené primery
v cielovych Sablénach, ¢im sa vytvori molekula DNA s dvojitym retazcom. Tymto sa ukonéi prvy cyklus PCR a ziska tak képia
DNA s dvojitym retazcom cielovych oblasti DNA CT a/alebo DNA NG a DNA vnutornej kontroly CT/NG. Opakovanie tohto
procesu znamena amplifikaciu DNA medzi ciefovymi sekvenciami primerov a su€asnym ziskanim DNA s dvojitym retazcom
nazyvanej amplikon. Analyzator cobas z 480 automaticky opakuje tento proces v uréenom pocte cyklov, pricom kazdy cyklus
efektivne zdvojnasobuje pocet DNA amplikonu. Pozadovany pocet cyklov je naprogramovany vopred v softvére cobas® 4800.
Amplifikacia sa vyskytne len v uréenych cieloch CT a/alebo NG medzi prislusnymi primermi, cely krypticky plazmid CT alebo
gendmy CT a/alebo NG amplifikované nie su.

Amplifikacia vnutornej kontroly

Vnutorna kontrolna vzorka CT/NG je kombinacia DNA dvoch neinfekénych rekombinantnych plazmidov, kazdy s oblastami
viazucimi primery identickymi s oblastami bud genomickych cielovych sekvencii C. trachomatis alebo N. gonorrhoeae. DNA
oboch rekombinantnych plazmidov maju identickl randomizovanu internu ciefovd sekvenciu a jedineénu oblast’ viazucu sondy,
ktora odliSuje vnutornu kontrolu CT/NG od cielového amplikonu. Tieto vlastnosti boli vybraté na zaistenie nezavislej amplifikacie
vnutornej kontroly CT/NG aj cielovych DNA C. trachomatis a N. gonorrhoeae. Reagencia vnutornej kontroly CT/NG je obsiahnuta
v teste CT/NG cobas® 4800 a zavadza sa do kazdej vzorky v pristroji cobas x 480 pocas spracovania vzoriek.
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Selektivna amplifikacia

Selektivna amplifikacia cielovej nukleovej kyseliny zo vzorky sa dosiahne vramci testu CT/NG cobas® 4800 prostrednictvom
pouZitia enzymu AmpErase (uracil-N-glykozyldza) a deoxyuridin trifosfatu (dUTP). Enzym AmpErase rozpoznava a katalyzuje
rozpad retazcov DNA obsahujlcich deoxyuridin®, nie vSak DNA, ktora obsahuje deoxytymidin. Deoxyuridin sa v beZne existujicej
DNA nevyskytuje, vzdy sa vSak vyskytuje v amplikéne a to v désledku pouzitia deoxyuridin trifosfatu namiesto thymidin trifosfatu
ako jedného z dNTP v Hlavnom cinidle; preto deoxyuridin obsahuje iba amplikén. Deoxyuridin spdsobuje citlivost’ kontaminujuceho
amplikéna na zni¢enie pomocou enzymu AmpErase eSte pred amplifikaciou ciefovej DNA. Enzym AmpErase, ktory je su¢astou
Hlavného c¢inidla, katalyzuje Stiepenie DNA obsahujlcej deoxyuridin vo zvySkoch deoxyuridinu prostrednictvom otvorenia retazca
deoxyribdzy v mieste C1. Pri zahriati v ramci prvého kroku tepelného cyklu pri alkalickom pH hlavnej zmesi sa retazec DNA
amplikona rozdeli v mieste deoxyuridinu, ¢im spodsobi to, ze DNA sa neda amplifikovat. Enzym AmpErase je neaktivny pri
teplotach nad 55°C, t.j. v priebehu krokov tepelného cyklu a preto nedochadza k zni¢eniu cielového amplikéna. Bolo preukazané,
Ze test CT/NG cobas® 4800 inaktivuje najmenej 103 kopii amplikonu CT/NG obsahujtceho deoxyuridin, na jednu PCR.

Detekcia produktov PCR v teste CT/NG cobas® 4800

Test CT/NG cobas® 4800 pouziva technolégiu PCR v realnom &ase?'?2, Pouzitie fluorescenénych sond umoziiuje detekciu
akumulacie produktov PCR v realnom €ase prostrednictvom monitorovania intenzity emisie fluoreskujuceho farbiva uvolneného
v priebehu amplifikaéného procesu. Sondy zahffiaju krypticky plazmid CT, ompA CT, DR-9 NG, DR-9var NG a oligonukleotidy
Specifické pre vnutornu kontrolu CT/NG, vSetky oznacené oznamovacim farbivom a timiacim farbivom. Ak su tieto sondy
oznacené fluoreskujucim farbivom neporusené, oznamovacia fluorescencia je v désledku efektov transferu energie Forsterovho
typu potlatend pritomnostou timiaceho farbiva. Potas PCR sa sondy hybridizuju do prislusnej ciefovej sekvencie a su
roz8tiepené 5' az 3' aktivitou nukleazy termostabilnej Z05 DNA polymerazy. Po uvolneni oznamovacich a timiacich farbiv a ich
oddeleni sa timenie uz viac nevyskytuje a fluorescen¢na aktivita oznamovacieho farbiva sa zvysuje. Amplifikacia cielov CT,
cielov NG a vnutornej kontroly CT/NG sa meria nezavisle a pri réznych vinovych dizkach. Tento proces sa opakuje pre uréeny
pocet cyklov a kazdy cyklus zvySuje intenzitu emisie jednotlivych oznamovacich farbiv.

CINIDLA

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit
Suprava pripravy vzoriek systému cobas® 4800
(P/N: 05235782190)
MGP
(Magnetické sklenené Castice cobas® 4800)
Magnetické sklené Castice
93 % izopropanol
EB
(Eluény pufor systému cobas® 4800)

Pufer Tris
0,09 % azid sodny

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit
Suprava pripravy vzoriek systému cobas® 4800
(P/N: 05235804190)
MGP
(Magnetické sklenené ¢astice cobas® 4800)
Magnetické sklené Castice
93 % izopropanol
EB
(Eluény pufor systému cobas® 4800)

Pufer Tris
0,09 % azid sodny

cobas® 4800 System Wash Buffer Kit
Suprava vymyvacich pufrov systému cobas® 4800
(P/N: 05235863190)

wB
(Vymyvaci pufor systému cobas® 4800)

Dihydrat citronanu sodného
0,05 % N-metylizotiazolon-HCI

cobas® 4800 System Wash Buffer Kit
Suprava vymyvacich pufrov systému cobas® 4800
(P/N: 05235871190)

wB
(Vymyvaci pufor systému cobas® 4800)

Dihydrat citronanu sodného
0,05 % N-metylizotiazolon-HCI
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c4800 SMPL PREP 240 testov

10x 4,5 ml

10x 18 ml

c4800 SMPL PREP

960 testov

10x 13,5 ml

10x 18 ml

c4800 WB

240 testov

10 x 55 ml

c4800 WB 960 testov

10 x 200 ml
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cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit
Suprava s tekutinou pre cytologiu systému cobas® 4800
(P/N: 05235812190)

PK
(Proteindza K cobas® 4800)

Pufer Tris
EDTA
Glycerol
Chlorid vapenaty
Octan vapenaty
< 2 % proteindza K
SDS
(SDS ¢inidlo systému cobas® 4800)

Pufer Tris
0,2 % SDS
0,09 % azid sodny

LYS
(Dezintegraény roztok systému cobas® 4800)

Pufer Tris
37 % (w/w) guanidin-HCI
<5 % polydokanol

cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit
Suprava s tekutinou pre cytoldgiu systému cobas® 4800
(P/N: 05235839190)

PK
(Proteinaza K cobas® 4800)

Pufer Tris

EDTA

Glycerol

Chlorid vapenaty
Octan vapenaty

< 2 % proteinaza K

SDS
(SDS ¢&inidlo systému cobas® 4800)

Pufer Tris
0,2 % dodecylsiran sodny
0,09 % azid sodny

LYS

(Dezintegracény roztok systému cobas® 4800)
Pufer Tris

37 % (w/w) Guanidin-HCI
< 5 % polydokanol

cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit
Amplifikacna/detekéna stprava CT/NG cobas® 4800
(P/N: 05235952190)

CT/NG MMX
(Hlavna zmes CT/NG cobas® 4800)

Pufer Tricine
Octan draselny
Hydroxid draselny
Glycerol
< 0,01 % dATP, dCTP, dGTP, dUTP
< 0,01 % primery CT a NG ,upstream” a ,downstream*
< 0,01 % sondy CT a NG oznacené fluoreskujucou latkou
< 0,01 % sondy vnutornych kontrol oznagené fluoreskujlicou latkou
< 0,01 % oligonukleotid aptamér
< 0,10 % polymeraza DNA Z05 (mikrobialna)
< 0,10 % enzym AmpErase (uracil-N-glykozylaza) (mikrobialna)
0,09 % azid sodny
CT/NG Mn
(Manganaty roztok CT/NG cobas® 4800)

< 1,0 % octan manganaty
< 0,02 % fadova kyselina octova
0,09 % azid sodny
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€4800 LIQ CYT

c4800 LIQ CYT

c4800 CT/NG AMP/DET

240 testov

10x0,9ml

10x 3 ml

10x 10 ml

960 testov

20x 1,2 ml

10 x 9 ml

10 x 36 ml

240 testov

10x0,5ml

10x 1,5 ml
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cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit

Amplifikadna/detekéna stprava CT/NG cobas® 4800 4800 CT/NG AMP/DET 960 testov
(P/N: 05235979190)
CT/NG MMX 20x 1,0 ml

(Hlavna zmes CT/NG cobas® 4800)

Pufer Tricine

Octan draselny

Hydroxid draselny

Glycerol

< 0,01 % dATP, dCTP, dGTP, dUTP

< 0,01 % primery CT a NG ,upstream” a ,downstream*

< 0,01 % sondy CT a NG oznacené fluoreskujucou latkou

< 0,01 % sondy vnutornych kontrol oznagené fluoreskujucou latkou

< 0,01 % oligonukleotid aptamér

< 0,10 % polymeraza DNA Z05 (mikrobialna)

< 0,10 % enzym AmpErase (uracil-N-glykozylaza) (mikrobialna)

0,09 % azid sodny
CT/NG Mn 10 x 1,5 ml
(Manganaty roztok CT/NG cobas® 4800)

< 1,0 % octan manganaty
< 0,02 % fadova kyselina octova
0,09 % azid sodny

cobas® 4800 System Control Diluent Kit
Suprava rozpustadiel kontrol systému cobas® 4800
(P/N: 05235847190)

CDIL 10 x 4,3 ml
(Rozpustadlo kontroly systému cobas® 4800)

Pufer Tris
37 % guanidin-HCI

cobas® 4800 CT/NG Controls Kit ¢4800 CT/NG CTLS
Suprava kontrol CT/NG cobas® 4800 10 suprav
(P/N: 05235928190)

CTING (+)C 10 x 0,5 ml
(Pozitivna kontrolna vzorka CT/NG cobas® 4800)

Pufer Tris

EDTA

0,05 % azid sodny

< 0,002 % Poly rA RNA (synteticka)

< 0,01 % DNA neinfekéného plazmidu (mikrobialny) obsahujuca sekvencie C. trachomatis
< 0,01 % DNA neinfekéného plazmidu (mikrobialny) obsahujuca sekvencie N. gonorrhoeae

(-)C 10 x 0,5 ml
(Negativna kontrolna vzorka systému cobas® 4800)

Pufer Tris

EDTA

0,05 % azid sodny

< 0,002 % Poly rA RNA (synteticka)

CTINGIC 10x 0,3 ml
(Vnutorna kontrolna vzorka CT/NG cobas® 4800)

Pufer Tris

EDTA

0,05 % azid sodny

< 0,002 % Poly rA RNA (synteticka)

< 0,01 % DNA neinfek&ného plazmidu (mikrobialny) obsahujuca vazbové
sekvencie primeru C. frachomatis a unikatnu vazbovu oblast sondy

< 0,01 % DNA neinfekéného plazmidu (mikrobialny) obsahujica vazbové
sekvencie primeru N. gonorrhoeae a unikatnu vazbovu oblast sondy

¢4800 CDIL 10 suprav
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VYSTRAHY A PREVENTIVNE OPATRENIA
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URCENE NA DIAGNOSTICKE POUZITIE IN VITRO.

Tento test je uréeny na pouZitie s endocervikalnymi tampdnovymi a vaginalnymi tampoénovymi vzorkami odobratymi
pouzitim supravy cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit a supravy cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit,
muzskymi a Zenskymi mo&ovymi vzorkami odobratymi pouzitim stpravy cobas® PCR Urine Sample Kit alebo cobas®
PCR Media Kit a cervikalnymi vzorkami zhromazdenymi v roztoku PreservCyt®.

. Pipetu nenapinajte pomocou Ust.
. V pracovnych oblastiach laboratéria nejedzte, nepite ani nefaj€ite. Pri manipulacii so vzorkami a reagenciami pouzivajte

ochranné jednorazové rukavice, laboratérne plaste a ochranu o€i. Po praci so vzorkami a testovacimi inidlami si dékladne
umyvaijte ruky.

Vyhnite sa mikrobialnej kontaminacii reagencii a kontamindcii kyselinou DNA.

Pri likvidacii nepouzitych Cinidiel a odpadu postupuijte v sulade s platnymi Statnymi a miestnymi predpismi.

. Reagencie nepouzivajte po uplynuti datumu exspiracie.
. NepouzZivajte €inidla ani nadoby, ktoré su viditelne poskodené alebo z nich dochadza k uniku Cinidla.

Cinidla nemiesajte.

Karty bezpecénostnych udajov (SDS) su k dispozicii na poziadanie od miestneho zastupenia spolo¢nosti Roche.

Musia sa nosit' rukavice a tieto sa musia po¢as prace s rdznymi vzorkami a ¢inidlami cobas® 4800 menit, aby sa predislo
kontaminacii.

. So vzorkami by sa vzdy malo zaobchadzat ako s infekénym materidlom a vzdy by sa mali dodrziavat bezpecné

laboratérne postupy, uvedené napriklad v materidli Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories?® a v
dokumente CLSI M29-A324.

. Pédy cobas® PCR Media (zo zakladnej skiimavky na vzorky), LYS a CDIL obsahuju guanidin hydrochlorid. Dbajte na to,

aby nedosSlo k priamemu kontaktu guanidin hydrochloridu a chlérnanu sodného (bieliaci roztok) alebo
vysokoreaktivnych ¢inidiel, akymi su napr. kyseliny alebo zasady. Tieto zmesi mézu uvolfiovat’ Skodlivy plyn. Ak
dojde krozliatiu tekutiny, ktord obsahuje guanidin hydrochlorid, vycCistite zasiahnuté miesto vhodnym laboratérnym
detergentom a vodou. Ak rozliata kvapalina obsahuje potencialne infekéné latky, zasiahnuté miesto NAJSKOR vy¢istite
laboratérnym detergentom a vodou a potom 0,5 % roztokom chlérnanu sodného.

. MGP obsahuje izopropanol a je velmi horfava. Drzte ju pre¢ od otvoreného plamena a od prostredia, ktoré méze

produkovat’ iskry.

. EB, SDS, CT/ING MMX, CT/NG Mn, (-) C, CT/NG (+) C a CT/NG IC obsahuju azid sodny. Azid sodny mbze reagovat s

olovenymi a medenymi rozvodmi a méze dochadzat k tvorbe vysoko vybusnych kovovych azidov. Ak vylievate roztoky
obsahujuce azid sodny do laboratérnych drezov, vyplachnite odvodné potrubia velkym mnozZstvom vody, &im zabranite
ukladaniu azidov.

Pri praci s kazdym c¢inidlom pouzivajte vhodné prostriedky na ochranu oci, laboratérne plaste a jednorazové rukavice.
Zabrante kontaktu tychto materialov s kozou, oami a sliznicami. Ak déjde ku kontaktu, zasiahnuté miesto ihned umyte
velkym mnoZstvom vody. V pripade neoSetrenia mdzu vzniknut popaleniny. Ak dbjde k rozliatiu tychto Cinidiel, pred ich
utretim do sucha ich zriedte vodou.

. V3etky jednorazové polozky su uréené na jedno pouzitie. Nepouzivajte ich opatovne.
. Nepouzivajte roztok chlérnanu sodného (bielidla) na Cistenie pristroja cobas x 480 ani analyzatora cobas z 480. Pristroj

cobas x 480 alebo analyzator cobas z 480 Cistite podla postupov uvedenych v pouzivatelskej prirucke k systému
cobas® 4800.

DalSie vystrahy, preventivhe opatrenia a postupy na obmedzenie rizika kontaminacie pristroja cobas x 480 alebo
analyzatora cobas z 480 najdete v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.

Informujte miestny kompetentny organ o v8etkych zdvaznych udalostiach, ktoré sa mo6zu vyskytnut pri pouzivani tejto
analyzy.

POZIADAVKY NA SKLADOVANIE A MANIPULACIU

A
B.

C.

Cinidla nezmrazujte.

Supravu pripravy vzoriek (MGP, EB), supravu kvapalin na pripravu cytolégie systému (PK, SDS, LYS), amplifikacnud/
detekénu supravu CT/NG (CT/NG MMX, CT/NG Mn), supravu kontroly CT/NG (CT/NG (+) C, (-) C a CT/NG IC)
uchovavaijte pri teplote 2-8°C. Tieto reagencie su stabilné aZz do vyznaceného datumu expiracie.

Supravu vymyvacich pufrov (WB) a supravu rozpustadiel kontroly (CDIL) uchovavaijte pri teplote 15-25°C. Tieto reagencie
su stabilné aZz do vyznageného datumu expiracie.

POSKYTNUTE MATERIALY

A.

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit | 4800 SMPL PREP
Suprava pripravy vzoriek systému cobas® 4800
(P/N: 05235782190)

MGP

(Magnetické sklenené Castice cobas® 4800)
EB

(Eluény pufor systému cobas® 4800)

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit
Suprava pripravy vzoriek systému cobas® 4800 4800 SMPL PREP 960 testov
(P/N: 05235804190)

240 testov
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MGP

(Magnetické sklenené Castice cobas® 4800)

EB

(Eluény pufor systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 System Wash Buffer Kit

Suprava vymyvacich pufrov systému cobas® 4800
(P/N: 05235863190)

wB

(Vymyvaci pufor systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 System Wash Buffer Kit

Suprava vymyvacich pufrov systému cobas® 4800
(P/N: 05235871190)

wB

(Vymyvaci pufor systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit
Suprava s tekutinou pre cytoldgiu systému cobas® 4800
(P/N: 05235812190)

PK

(Proteinaza K cobas® 4800)

SDS

(SDS ¢&inidlo systému cobas® 4800)

LYS

(Dezintegraény roztok systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit
Suprava s tekutinou pre cytoldgiu systému cobas® 4800
(P/N: 05235839190)

PK

(Proteinaza K cobas® 4800)

SDS

(SDS ¢&inidlo systému cobas® 4800)

LYS

(Dezintegraény roztok systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit
Amplifikacna/detekéna stprava CT/NG cobas® 4800
(P/N: 05235952190)

CT/NG MMX

(Hlavna zmes CT/NG cobas® 4800)

CT/NG Mn

(Manganaty roztok CT/NG cobas® 4800)

. cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit
Amplifikacna/detekéna stprava CT/NG cobas® 4800
(P/N: 05235979190)

CT/NG MMX

(Hlavna zmes CT/NG cobas® 4800)

CT/NG Mn
(Manganaty roztok CT/NG cobas® 4800)

cobas® 4800 System Control Diluent Kit
Suprava rozpustadiel kontrol systému cobas® 4800
(P/N: 05235847190)

CDIL
(Rozpustadlo kontroly systému cobas® 4800)

. cobas® 4800 CT/NG Controls Kit

Suprava kontrol CT/NG cobas® 4800

(P/N: 05235928190)

CTING (+)C

(Pozitivna kontrolna vzorka CT/NG cobas® 4800)
-)c

(Negativna kontrolna vzorka systému cobas® 4800)
CTINGIC

(Vnutorna kontrolna vzorka CT/NG cobas® 4800)

05935962001-18SK

c4800 WB

c4800 WB

c4800 LIQ CYT

c4800 LIQ CYT

¢4800 CT/NG AMP/DET

¢4800 CT/NG AMP/DET

c4800 CDIL

¢4800 CT/NG CTLS

240 testov

960 testov

240 testov

960 testov

240 testov

960 testov

10 stUprav

10 suprav
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POTREBNE MATERIALY, KTORE NIE SU SUCASTOU DODAVKY
Spracovanie vzoriek a reagencii
e Suprava cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit (Roche P/N 07958030190)
e Suprava cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit (Roche P/N 07958021190)
e Suprava cobas® PCR Media Disposable Tube Stand Kit (Roche P/N 07958064 190) (volitelna)
e Suprava cobas® PCR Urine Sample Kit (Roche P/N 05170486190)
e Suprava cobas® PCR Media Kit (Roche P/N 06466281190)
« Spicky CO-RE, 1000 i, stojan 96 ks. (Roche P/N 04639642001 alebo Hamilton P/N 235905)
¢ 50 ml zasobnik reagencii (Roche P/N 05232732001)
¢ 200 ml zasobnik reagencii (Roche P/N 05232759001)
o Extrakéna platiia (hlboké jamky) systému cobas® 4800 (Roche P/N 05232716001)
e Platiia AD (mikrowell) 0,3 ml systému cobas® 4800 a tesniaca folia (Roche P/N 05232724001)
¢ Vak na tuhy odpad [Roche P/N 05530873001 (maly) alebo 04691989001 (velky)]
e Plastovy Zliabok Hamilton STAR (Roche P/N 04639669001)
e Skumavky, 13 ml, okruhle dno, (Roche P/N 07958048190), pouzivaju sa ako sekundarne skimavky na vzorky

e Uzavery, neutralna farba (Roche P/N 07958056190), na opatovné uzavretie vzoriek po cykle v 13 ml skimavkach
s okrahlym dnom

¢ Jednorazové rukavice (bez pudru)
Zariadenia a softvér
o Pristroj cobas x 480
¢ Analyzator cobas z 480
» Riadiaca jednotka systému cobas® 4800 s verziou systémového softvéru 2.2 alebo novSou
¢ Systém cobas® 4800 — softvér cobas® AP CT/NG, verzia 2.0.0 alebo novsia

VOLITELNE ZARIADENIE A MATERIALY

¢ Pipety: aplikacny objem az 1 000 pl

¢ Hroty s aerosélovou bariérou bez obsahu Dnazy: aplikaény objem az 1 000 pl

¢ Odstredivka vybavena otoénym sektorovym rotorom minimalne s RCF 1500

o Samostatna magneticka platiia (Roche P/N 05440777001)

e Virivka (jedna skimavka)

e Virivka s viacerymi skimavkami (napr. VWR P/N 58816-116)
ODBER, PREPRAVA A SKLADOVANIE VZORIEK
POZNAMKA: So vsetkymi vzorkami nardbajte ako so vzorkami schopnymi prendsat’ zdroje infekcii.
A. Odber vzoriek
Endocervikalne tamponové a vaginalne tamponové vzorky odobraté pouzitim slpravy cobas® PCR Media Dual Swab
Sample Kit a cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit, muZzské a Zenské mocové vzorky odobraté pouzitim sUpravy
cobas® PCR Urine Sample Kit alebo cobas® PCR Media Kit a cervikalne vzorky zhromazdené v roztoku PreservCyt® boli
schvalené na pouzitie spolu s testom cobas® 4800 CT/NG. Postupujte podla pokynov vyrobcu tykajacich sa odberu
endocervikalnych tampoénovych, vaginalnych tamponovych a mocovych vzoriek pomocou supravy cobas® PCR Media Dual
Swab Sample Kit, cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit, cobas® PCR Urine Sample Kit a cobas® PCR Media Kit. Pri
odbere cervikalnych vzoriek v roztoku PreservCyt® postupujte v sulade s pokynmi vyrobcu.
B. Preprava vzoriek
Endocervikalne tamponové a vaginalne tamponové vzorky odobraté pouzitim stpravy cobas® PCR Media Dual Swab
Sample Kit a cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit, muzské a Zenské mocové vzorky odobraté pouzitim stpravy cobas®
PCR Urine Sample Kit alebo cobas® PCR Media Kit a cervikalne vzorky zhromazdené v roztoku PreservCyt® je mozné
prepravovat pri teplote 2 — 30 °C. Preprava vzoriek CT/NG v médiu cobas® PCR Media a v roztoku PreservCyt® musi spiiat
Statne, federalne a miestne predpisy tykajluce sa prepravy etiologickych latok.2°
C. Skladovanie vzoriek
Endocervikalne tampénové vzorky a vaginalne tamponové vzorky odobraté pouzitim supravy cobas® PCR Media Dual Swab
Sample Kit a cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit, ako aj muzské a Zenské mo&ové vzorky odobraté pouzitim stpravy
cobas® PCR Urine Sample Kit alebo cobas® PCR Media Kit sa mézu uskladriovat pri teplote 2 — 30 °C po dobu 12 mesiacov
po stabilizacii vzoriek v médiu cobas® PCR Media. Cervikalne vzorky odobrané v roztoku PreservCyt® mozno skladovat
12 mesiacov pri teplote 2 — 30 °C.

NAVOD NA POUZITIE

POZNAMKA: Vsetky reagencie okrem CT/NG MMX a CT/NG Mn musia mat teplotu okolia este pred zavedenim do
pristroja cobas x 480. CT/NG MMX a CT/NG Mn mézu byt prevzaté priamo z uchovavania pri teplote
2 -8 °C, lebo sa budu ekvilibrovat’ na teplotu okolia po zavedeni do pristroja cobas x 480 aZ sa budu
pouzivat’v procese.
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POZNAMKA: Vzorky v médiu cobas® PCR av roztoku PreservCyt® musia nadobudnut teplotu okolia najmenej
30 minut pred ich vioZzenim do pristroja cobas x 480.

POZNAMKA: Ak sa vyzaduje prenos vzoriek z primdrnej odberovej skumavky s médiom cobas® PCR do
sekundarnych skimaviek spravne oznac¢enych ¢iarovym kédom, na pracu so vzorkami pouzite pipetory
s aerosdlovou bariérou alebo mechanickymi hrotmi. Davajte pozor, aby ste zabranili kontaminacii.

POZNAMKA: Pozrite si pouzivatel'ski prirucku k systému cobas® 4800 s podrobnymi pracovnymi pokynmi.

Rozsah cyklu:

Systém cobas® 4800 sluzi ako pomédcka na vykonavanie testu cobas® 4800 CT/NG s rozsahom cyklu od 1 do 94 vzoriek plus
kontroly (az 96 testov na cyklus). Kazda suprava na pripravu vzoriek cobas® 4800 System Sample Preparation Kit, cobas®
4800 System Liquid Cytology Preparation Kit a cobas® 4800 System Wash Buffer Kit obsahuje ¢inidla postacujice na vykonanie
10 cyklov s 24 testami (240 testov na jednu sUpravu) alebo 96 testami (960 testov na jednu sUpravu). Suprava cobas® 4800
CT/NG Amplification/Detection Kit obsahuje €inidla postacujuce na 10 cyklov s 24 testami (240 testov na jednu supravu) alebo
96 testami (960 testov na jednu supravu). Na optimalizaciu vyuzitia €inidla na 48 alebo 72 testov je mozné pouZit' viacero suprav
s 240 testami. Suprava cobas® 4800 System Control Diluent Kit a stiprava cobas® 4800 CT/NG Controls Kit obsahuje ¢inidla
postacujuce na vykonanie celkom 10 cyklov (10 stborov na jednu supravu). Minimalny rozsah cyklu v systéme cobas® 4800 je
1 vzorka plus kontroly. Na vykonanie kazdého testovacieho cyklu sa vyZzaduje jedne replikat negativnej kontroly cobas® 4800
System Negative Control [(-) C] ajeden replikat pozitivnej kontroly cobas® 4800 CT/NG Positive Control [CT/NG (+) C]
(precitajte si Cast' ,,Kontrola kvality*).

Pracovny postup:

POZNAMKA: Aj ked’ nejde o optimalne vyuZitie &inidiel, testovaciu stpravu na pripravu vzoriek systému 960 je mozné
pouzit na cyklus s 24 vzorkami a testovaciu supravu na amplifikaciu/detekciu CT/NG 960 je mozné
pouzit’ na cyklus s 24, 48 alebo 72 vzorkami.

Test cobas® 4800 CT/NG je mozné spustit pouzitim jedného z dvoch pracovnych postupov, ktoré su v softvéri cobas® 4800
oznacené ako ,Full workflow* (Uplny pracovny postup) a ,Recovery workflow* (Pracovny postup obnovenia).

Uplny pracovny postup CT/NG:

,Uplny pracovny postup CT/NG“ sa sklada z pripravy vzoriek v zariadeni cobas x 480 a z naslednej amplifikicie/detekcie
v analyzatore cobas z480. Podrobné informacie najdete v nizSie uvedenej c&asti ,Vykon Uplného pracovného
postupu® a v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.

Pracovny postup obnovenia CT/NG:

.Pracovny postup obnovenia CT/NG* sa sklada z manualneho nastavenia platne PCR pouzitim extraktu zo spracovanej platne
s hibokymi kaliSkami a naslednej amplifikacie/detekcie v analyzatore cobas z 480. Podrobné informacie najdete v nizSie
uvedenej Gasti ,Vykon pracovného postupu obnovenia“ a v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.

Vzorky:

Nasledujuce typy vzoriek boli schvalené na pouZzivanie v ramci testu cobas® 4800 CT/NG: a) endocervikalne tampdnové vzorky
v médiu cobas® PCR (tampodn), b)lekarom odobraté a podla pokynov pacientkou odobraté vaginalne tamponové vzorky
v médiu cobas® PCR (tampon), c) muzské a Zenské mocové vzorky stabilizované v médiu cobas® PCR (mog) a d) cervikalne
vzorky odobraté v roztoku PreservCyt® (PC). Vzorky endocervikalnych tampoénov, vaginalnych tampoénov a vzorky mocu musia
byt v zasobnikoch na skimavky s médiom cobas® PCR s prislusnym Giarovym kodom alebo v spravne Ciarovym kddom
oznacenej 13 ml skumavke s okrihlym dnom na spracovanie v pristroji cobas x 480. Cervikalne vzorky musia byt v primarnom
zasobniku s roztokom PreservCyt® so spravnym ¢éiarovym kédom alebo v spravne giarovym kédom oznacenej 13 ml skiimavke
s okrtihlym dnom na spracovanie v pristroji cobas x 480. Pregitajte si pouzivatelski prirucku k systému cobas® 4800, v ktorej
najdete spravne postupy oznacovania Siarovymi kédmi a zoznam prijatefnych &iarovych kodov pre systém cobas® 4800.

Vzorky endocervikalnych tampdénov a vaginalnych tamponov:

POZNAMKA: Supravy s éinidlami poZadované na spracovanie endocervikdnych tampénovych a vagindlnych
tamponovych vzoriek v pristroji cobas x 480 su tieto: cobas® 4800 System Sample Preparation Kit,
cobas® 4800 System Control Diluent Kit, cobas® 4800 System Wash Buffer Kit, cobas® 4800 CT/NG
Amplification/Detection Kit a cobas® 4800 CT/NG Controls Kit.

POZNAMKA: Spolu s testom cobas® 4800 CT/NG pouzivajte vyluéne sipravy cobas® PCR Media Dual Swab Sample
Kit alebo cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit na odber endocervikdlnych tampénovych
a vaginalnych tampénovych vzoriek. Test cobas® 4800 CT/NG nebol schvéleny na pouZzitie s inymi
zariadeniami na odber tampdénovych vzoriek ani typmi médii.

POZNAMKA: Ak chcete zabranit krizovej kontamindcii spracovanych vzoriek, pouzivajte na skumavky s médiom
cobas® PCR dal$ie uzavery s alternativnymi farbami (neutralne, pozrite éast’ ,,Potrebné materialy, ktoré
nie su sucast'ou dodavky“), ktorymi méZete uzavriet’ vzorky po ich spracovani.

POZNAMKA: Endocervikdlne tampénové a vagindlne tampénové vzorky s jednym tampénom v skimavke s médiom
cobas® PCR je mozné priamo spracovat’ v systéme cobas® 4800. V pripade potreby sa tampén méze
vybrat’ pred zavedenim skiumavky so vzorkou do pristroja (podrobnosti najdete v pouzivatel'skej
priruéke k systému cobas® 4800).

POZNAMKA: Sprdvne odobratd endocervikdlna tampénova a vagindlna tampénova vzorka by mala obsahovat’ jediny
tampon s ty¢inkou zlomenou vo vyznacéenej Ciare. Tampdénové tyc¢inky odlomené nad vyznacenou Ciarou
budu dlhsie ako normélne a na ich vioZenie do skimavky s médiom cobas® PCR ich mézete ohnut. Toto
méze byt pre systém prekazkou a tym aj stratou vysledkov testu. V pripade, Ze tampénova vzorka ma
nespravne odlomenu tycéinku, tento tampdén vyberte este pred spracovanim vzorky v pristroji cobas x 480.
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POZNAMKA: Prichédzajice primdrne skimavky s endocervikdlnou a vagindlnou vzorkou bez tampénov alebo
s dvoma tampénmi neboli zhromazdené podl'a pokynov v suprave cobas® PCR Media Uni Swab Sample
Kit a cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit, a nesmu sa testovat.

POZNAMKA: Nespractvajte endocervikdlne a vagindlne tampénové vzorky, ktoré sa zdaju byt krvavé alebo majt
tmavohnedu farbu.

POZNAMKA: Niekedy mézu prichddzajice stabilizované endocervikdlne tampénové alebo vagindlne tampénové
vzorky obsahovat’ vela hlienu, ktory méze v pristroji cobas x 480 spésobit’ chybu pipetovania (napr.
zrazeninu alebo upchatie). Pred opakovanym testovanim vzoriek, ktoré po¢as pévodného spracovania
vykazovali zrazeniny, tampoén vyberte a zlikvidujte a potom tieto vzorky opét’ uzavrite a premiesajte
virivym mixérom 30 sekund, aby sa nadmerny hlien rozptylil.

POZNAMKA: Endocervikdlne tampénové a vagindlne tampénové vzorky je moziné dvakrat analyzovat v pristroji
cobas x 480, ked’ sa tampdén nachddza v odberovej skimavke. Ak je potrebné d'alSie testovanie, alebo
ak prvy test zlyhal kvéli chybe pipetovania vzoriek (napr. zrazenina alebo iné upchatie), tampén sa
musi vybrat’ a zostavajuca tekutina musi mat’ minimalny objem 1,0 ml.

Skumavku s médiom cobas® PCR obsahujlicu tampdénovi vzorku je mozné otvorit a priamo vloZit do pristroja cobas x 480,
alebo mozete aplikovat alikvotnu ¢ast min. 1,0 ml vzorky do spravne Ciarovym kédom oznacenej 13 ml skumavky s okruhlym
dnom a potom ju mézete vlozit do pristroja cobas x 480.

POZNAMKA: Pri presune vzoriek z primdrnych nddob do sekundarnych 13 ml skumaviek s okruhlou zakladriou
davajte pozor. Pred presunom primarne vzorky premiesajte. SpicKy pipiet vymienajte pri kazdej vzorke.
Vzorky mo€u (muzské a zenské):

POZNAMKA: Supravy s éinidlami poZadované na spracovanie vzoriek mocéu v pristroji cobas x 480 su tieto: cobas®
4800 System Sample Preparation Kit, cobas® 4800 System Control Diluent Kit, cobas® 4800 System
Wash Buffer Kit, cobas® 4800 CT/NG Ampilification/Detection Kit a cobas® 4800 CT/NG Controls Kit.

POZNAMKA: Pouzivajte vyluéne stpravu cobas® PCR Urine Sample Kit alebo cobas® PCR Media Kit na odber
modéovych vzoriek pre test cobas® 4800 CT/NG. Test cobas® 4800 CT/NG nebol schvdleny na pouZitie
s inymi zariadeniami na odber moc¢u ani typmi médii.

POZNAMKA: Ak chcete zabranit krizovej kontamindcii spracovanych vzoriek, pouzivajte na skiimavky s médiom
cobas® PCR d’al$ie uzavery s alternativnymi farbami (neutraine, pozrite éast’ ,,Potrebné materialy, ktoré nie
su sucastou dodavky“), ktorymi mézete uzavriet' vzorky po ich spracovani.

POZNAMKA: Netestované vzorky mocéu musia mat’ vrch hladiny kvapaliny medzi dvoma &iernymi Giarami na okienku
$titku na skimavke s médiom cobas® PCR. Ak je hladina kvapaliny nizéie alebo vys$sie ako tieto éiary,
vzorka nebola spravne odobrata a nemézZe sa pouzit’ na testovanie.

POZNAMKA: Nespractvajte mocové vzorky, ktoré sa zdaju byt krvavé alebo maju tmavohnedu farbu.

Skumavku s médiom cobas® PCR obsahujucu mo¢ovu vzorku je mozné otvorit a priamo vlozit do pristroja cobas x 480,
alebo mézete aplikovat' alikvotnu ¢ast min. 1,5 ml vzorky do spravne Ciarovym kédom oznacenej 13 ml skumavky s okruhlym
dnom a potom ju mézete vlozit do pristroja cobas x 480.

POZNAMKA: Pri presune vzoriek z primarnych nadob do sekundérnych 13 ml skumaviek s okrahlou zakladriou
davajte pozor. Pred presunom primarne vzorky premiesSajte. Spicky pipiet vymienajte pri kazdej
vzorke.

V jednom cykle mdze byt akakolvek kombinacia endocervikalnych, vaginalnych vzoriek a vzoriek mocu a kazda vzorka méze

byt testovana na CT alebo NG, alebo CT aj NG.

Cervikalne vzorky:

POZNAMKA: Sdpravy s éinidlami pozadované na spracovanie cervikalnych vzoriek v pristroji cobas x 480 su tieto:
cobas® 4800 System Sample Preparation Kit, cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit,
cobas® 4800 System Wash Buffer Kit, cobas® 4800 CT/NG Amplification/Detection Kit a cobas® 4800
CT/NG Controls Kit.

POZNAMKA: Test cobas® 4800 CT/NG je schvéleny pre cervikédlne vzorky odobraté v roztoku PreservCyt®. Test
cobas® 4800 CT/NG nebol schvaleny na pouZitie s cervikalnymi vzorkami ziskané v inych typoch médii.
PouZivanie testu cobas® 4800 CT/NG s inymi typmi médii méZe viest' k nepravdivym negativnym,
nepravdivym pozitivnym alebo neplatnym vysledkom.

POZNAMKA: Systém cobas® 4800 dokéze spracovat’ cervikdlne vzorky v primarnych aj v sekundérnych zdsobnikoch.
Pri aplikacii alikvotnych ¢asti vzoriek z primarnych zasobnikov do 13 ml skimaviek s okrihlym dnom
a s oznac¢enim Giarovym kédom na spracovanie v pristroji cobas x 480 pouzZivajte na manipulaciu so
vzorkami pipety s hrotmi s aerosélovou bariérou alebo mechanické hroty. Ak chcete zabranit’ krizovej
kontaminacii, pouzivajte na skumavky dalsie uzavery s alternativnymi farbami (neutralne, pozrite éast’
,Potrebné materidly, ktoré nie su sucastou dodavky“), ktorymi mézete uzavriet' tieto vzorky po ich
spracovani.

POZNAMKA: Pri presune vzoriek z primarnych nddob do sekundarnych 13 ml skumaviek s okruhlou zakladriou
davajte pozor. Pred presunom primarne vzorky premiesajte. Spicky pipiet vymienajte pri kazdej vzorke.
POZNAMKA: Nespractvajte vzorky odobraté v roztoku PreservCyt®, ktoré s krvavé alebo majii tmavohnedu farbu.

Pri cervikalnych vzorkach je potrebny minimalny objem v primarnych nadobach s roztokom PreservCyt® 3,0 ml. Ak pouZivate
13 ml sekundarne skumavky s okruhlym dnom, naplrite ich na minimalny objem 1,0 ml a na maximalny objem 10 ml.

V jednom cykle cervikalnych vzoriek moze byt akékolvek kombinacia drziakov primarnych alebo sekundarnych zésobnikov a kazda

vzorka sa mbze testovat na pritomnost’ CT alebo NG, alebo CT aj NG.
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POZNAMKA: Cervikdine vzorky sa nemézu spracovavat vjednom cykle spolu s endocervikalnymi a vaginalnymi
vzorkami ani so vzorkami moc¢u. Na maximalizaciu vyuzitia ¢inidla spustite testovanie davok obsahujucich
22 testov cervikalnych vzoriek na jeden cyklus (plus jednu negativnu kontrolu systému cobas® 4800
a jednu pozitivnu kontrolu cobas® 4800 CT/NG) pouZitim 240 testovacich stprav alebo davok s 94 testami
cervikalnych vzoriek na jeden cyklus (plus jedna negativna kontrola systému cobas® 4800 a jedna
pozitivna kontrola cobas® 4800 CT/NG) pouzitim 960 testovacich sdprav.

Pracovné postupy
Vykon Uplného pracovného postupu:

A. Test cobas® 4800 CT/NG je mozné pouzit' v ramci cyklov s 1 az 94 vzorkami (plus jedna negativna kontrola systému cobas®
4800 a jedna pozitivna kontrola cobas® 4800 CT/NG).

Vykonaijte procedury spustenia systému a udrzby v sulade s pokynmi v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.
. Kliknutim na tlacidlo ,New run“ spustite novy testovaci cyklus.

. 'V okne ,Select test“ vyberte ako typ pracovného postupu ,Full“ a potom vyberte test ,CT/NG*.

Zadajte nazov cyklu alebo ponechajte predvoleny nazov cyklu a ak chcete pokracovat, kliknite na poloZku ,,OK".

. Pocas vkladania vzoriek postupujte podfa navodu sprievodcu softvérom.

POZNAMKA: Endocervikdlne, vagindlne a moéové vzorky je mozné vkladat v Giarovym kédom oznaéenych
primarnych alebo sekundarnych skimavkach v F'ubovol'nom poradi.

POZNAMKA: Cervikdlne vzorky v roztoku PreservCyt® sa mézu spracovat’ v stojanoch primarnych nédobiek alebo
sekundarnych skumaviek v tom istom cykle. Ak sa na spracovanie pouZivaju primarne nadobky
PreservCyt, pred vioZzenim do pristroja obsah kazdej flastiCky premieSajte virivym mixérom.

G. Pre kazdu vzorku vyberte typ vzorky.
e V pripade endocervikalnych tampdnovych a vaginalnych tampdnovych vzoriek vyberte moznost' ,Swab“.
e V pripade mocovych vzoriek vyberte moznost ,Urine*.
e V pripade vzoriek PreservCyt vyberte moznost ,PC*.
H. Pre kazdu vzorku vyberte moznost' vyZiadaného vysledku.
e Ak chcete uviest vysledky testovania CT a NG, vyberte vyZadovany vysledok ,CT/NG".
e Ak chcete uviest iba vysledky testovania CT, vyberte vyzadovany vysledok ,CT*.
e Ak chcete uviest iba vysledky testovania NG, vyberte vyzadovany vysledok ,NG*.

MTMUOO ®

I. Pocas vkladania vSetkého spotrebného materialu postupuijte podla navodu sprievodcu softvérom.
J. Pocas vkladania vSetkych Cinidiel postupujte podla navodu sprievodcu softvérom.

POZNAMKA: Kontrolné vzorky [CT/NG (+) C, CT/NG IC a (=) C] sa nevkladaji spolu so vzorkami. Vkladaji sa na nosi¢
¢inidla pocas vkladania cinidiel. Dve polohy (A1 a B1) na kazdej extrakcnej platni a platni AD su
vyhradené pre kontrolné vzorky CT/NG (+) a (-).

POZNAMKA: Systém cobas® 4800 ma vnutorné hodiny na sledovanie ¢asového Useku vloZenia éinidiel v pristroji. Po
naskenovani WB je k dispozicii 1 hodina na dokoncenie procesu vkladania a na kliknutie na tlacidlo
»Start”. Na karte ,,Workplace” sa zobrazuje pocitadlo s odpocitanim smerom nadol. Systém neumozni
spustit cyklus v pripade, ak uplynul ¢as v pristroji.

POZNAMKA: Na ucely zabezpedenia spréavneho presunu ffasticku s MGP premiesajte a dékladne pretrepte pred
davkovanim do zasobnika s ¢inidlom.

K. Do zasobnikov na ¢inidla oznacenych Ciarovymi kodmi vlozte Cinidla na pripravu vzoriek (WB, MGP, EB, SDS aLYS)
a postupujte pomocou metddy ,skenovanie/skenovanie/naliatie/umiestnenie®:

e Naskenujte Ciarovy kod flasky s Cinidlom

e Naskenujte Ciarovy kod zasobnika s Cinidlom

¢ Nalejte inidlo do zasobnika

¢ Naplneny zasobnik s €inidlom uloZte na nosi¢ &inidla

L. Zasobniky na Cinidla sa dodavaju vo dvoch velkostiach: 200 ml a 50 ml. Pri vybere vhodnych velkosti zasobnika na Cinidla
dodrzte navod sprievodcu softvérom. Ciarové kody zasobnika s €inidlami musia smerovat napravo od nosica.

POZNAMKA: Amplifikaéné/detekéné é&inidla (CT/NG MMX a CT/NG Mn), kontrolné vzorky [CT/NG (+) C, CT/NG IC
a () C] a riedidlo na kontrolnu vzorku (CDIL) sa vkladaju priamo do nosi¢a na cinidla a automaticky ich
naskenuje zariadenie cobas x 480.

POZNAMKA: Vsetky Cinidla a zasobniky na cCinidla maju ciarové kédy a su uréené na jednorazové pouZitie. Softvér
cobas® 4800 sleduje pouzitie éinidiel a zasobnikov na &inidla a odmietne pouZit predtym pouzité &inidla
alebo zdsobniky na cinidla. Softvér taktiez overuje, i je v zariadeni vloZzeny dostatok Cinidiel.

POZNAMKA: Softvér cobas® 4800 sleduje ditum exspirdcie vsetkych &inidiel. Cinidld, ktorych ddtum exspirdcie
uplynul, systém neakceptuje a nebude ich mozné pouzit' v systéme cobas® 4800.

M. Pripravu vzorky zacnite kliknutim na polozku ,Start Run®.
N. Po uspesSnom dokond&eni pripravy vzorky** kliknite na polozku ,Unload®, &im vyberiete nosi¢ platne.

** Teraz je mozné skontrolovat stav pripravy vzorky — eSte pred kliknutim na polozku ,Unload®. Pozrite si pouzivatelsku
prirucku k systému cobas® 4800.
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O. Podla pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800 uzavrite mikrotitraénl platfiu, preneste ju do analyzatora
cobas z 480 a spustite cyklus amplifikacie a detekcie.

POZNAMKA: Systém cobas® 4800 ma vnutorné hodiny na sledovanie diZky éasu po pridani pripravenych vzoriek do
pracovnej hlavnej zmesi. Amplifikdcia a detekcia sa maju zacat’ ¢o najskér, no nie neskér ako 90 minut
po ukonceni cyklu v zariadeni cobas x 480. Na karte ,,Workplace“ sa zobrazuje pocitadlo s odpocitanim
nadol. Systém zrusi cyklus v pripade, ak uplynul ¢as pocitadia.

P. Po ukongéeni cyklu amplifikacie a detekcie vyberte mikrotitraénu platriu z analyzatora cobas z 480.
Q. Pri kontrole a akceptacii vysledkov postupujte podla pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.
Vykon pracovného postupu obnovenia:

POZNAMKA: Pracovny postup obnovenia je k dispozicii ako moznost’ obnovenia v pripade, Ze sa tplny pracovny
postup neda ukoncéit' v désledku okolnosti, ktoré pouzivatel’ neméze ovplyvnit (napr. vypadok napdjania
pocas cyklu amplifikacie/detekcie).

POZNAMKA: Len vzorky uspesne spracované v pristroji cobas x 480 sa mézu amplifikovat/detegovat’ pomocou cyklu
obnovenia. Systémovy dohlad nad cinidlami a spotrebnym materialom je pocas cyklu obnovenia
obmedzeny. Pri pouZiti pracovného postupu obnovenia nie je zabezpeéené sledovanie pozicie vzoriek —
koncovy pouzZivatel’ musi zaistit, aby skuto¢na poloha vzorky na platni microwell zodpovedala polohe
uréenej v subore ziadanky na pracu — sprava o rozlozeni na platni obnovenia. Pri priprave platne
microwell na zaistenie spravneho nastavenia PCR a zabranenie kontamindcii je potrebné postupovat’
mimoriadne opatrne.

POZNAMKA: Vzorky spracované v pristroji cobas x 480 maju obmedzenu stabilitu. Musia byt amplifikované/
detegované pomocou pracovného postupu obnovenia do 24 hodin, ak sa uchovavaju pri teplote 2 °C az
30 °C.

Kliknutim na tlacidlo ,New run® spustite cyklus obnovenia.

V okne ,Select test“ vyberte ako typ pracovného postupu ,Recovery” a potom vyberte test ,CT/NG*.

Zadajte nazov cyklu alebo ponechajte predvoleny nazov cyklu a ak chcete pokracovat, kliknite na polozku ,OK®.
Vyberte cyklus na obnovenie.

V pripade pouzivania softvéru CT/NG AP verzie 2.1 alebo vy33ej naskenujte pévodné ID DWP z kompletného pracovného
postupu.

Zadajte nové ID MWP.
. Zadaijte ID hlavnej zmesi a CT/NG Mn pre vSetky liekovky s inidlom na amplifik4ciu/detekciu v suprave.
Pripravte hlavnu pracovnu zmes cobas® 4800 CT/NG:

1. Vpripade testovacej supravy 240 pridajte 240 yl CT/NG Mn do jednej ffasticky CT/ING MMX (0,5 ml flasticka
z testovacej supravy 240).

2.V pripade testovacej supravy 960 pridajte 450 yl CT/NG Mn do kazdej z dvoch flastiCiek CT/ING MMX (1,0 ml flastiCky
z testovacej supravy 960).

POZNAMKA: Cyklus obnovenia sa musi spustit’ do 90 minut od pridania CT/NG Mn do zmesi CT/NG MMX. Systém
nemonitoruje dlZzku ¢asového useku po pridani pripravenych vzoriek do hlavnej pracovnej zmesi
v pripade pracovného postupu obnovenia. Koncovy pouZivatel' musi zabezpedit, aby sa amplifikacia
a detekcia zacali v ramci vyhradeného ¢asového useku.

I. Opatrnym prevracanim liekoviek hlavnu pracovnu zmes dbékladne premiesajte. Hlavnu pracovnud zmes nemiesajte virivym
miesSadlom.

J. 25 yl hlavnej pracovnej zmesi preneste do pozadovanych jamdk na platni microwell.
K. Extrakénu platiu z cyklu, ktory sa bude opakovat, preneste na samostatni magneticku platriu.

L. Manualne preneste 25 pl eluatu z jamok extrakénej platne do prislusnych jamék na platni microwell. Skontrolujte, & su polohy
jamodk dodrzané (napr. eluat v jamke A1 na extrakénej platni sa prestva do A1 na platni microwell). Zaistite, aby MGP neboli
prenasané ponad platfiu microwell.

M. Podfa pokynov v pouzivatelskej priru¢ke k systému cobas® 4800 uzavrite mikrotitracnu platriu.

N. Mikrotitraénu platiiu odstredujte pomocou odstredivky s otoénym sektorovym rotorom najmenej 5 sekund s otaCkami
1 500 RCF.

O. Platfiu preneste z analyzatora cobas z 480 a spustite amplifikaCny a detekény cyklus.

P. Po ukongéeni cyklu amplifikacie a detekcie vyberte mikrotitraénu platniiu z analyzatora cobas z 480.

Q. Pri kontrole a akceptacii vysledkov postupujte podfa pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.
Interpretacia vysledkov

POZNAMKA: Validécia vsetkych stanoveni a cyklov je uréena softvérom cobas® 4800.

POZNAMKA: Platny (validny) cyklus méze zahrriat’ platné aj neplatné vysledky vzoriek.

Pri plathom cykle sa vysledky vzoriek interpretuju podla tabulky 1:

moowy

T
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Tabulka 1
Interpretdcia vysledkov testu CT/NG cobas® 4800

Test CT/ING
cobas® 4800
Vyzadovany vysledok ,CT/NG*:

CT pozitivha, NG pozitivna.
POS CT, POSNG Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA CT aj NG.
CT negativna*, NG negativna*.
Ak je aj DNA CT alebo NG pritomna, neda sa zistit..
CT pozitivha, NG negativna®.
POS CT, NEG NG | Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA CT.
Ak je aj DNA NG pritomna, neda sa zistit.
CT pozitivha, NG neplatna.
POS CT, Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA CT.
Invalid NG Vysledok NG je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky NG, pévodnu vzorku je nutné opakovane
testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat’ novu vzorku.
CT negativna*, NG pozitivna.
NEG CT, POS NG | Ak je aj DNA CT pritomna, neda sa zistit..
Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA NG.
CT neplatna, NG pozitivna.
Invalid CT, Vysledok CT je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky CT, pévodnu vzorku je nutné opakovane
POS NG testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat novu vzorku.
Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA NG.
CT neplatna, NG negativna*.
Invalid CT, Vysledok CT je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky CT, pévodnu vzorku je nutné opakovane
NEG NG testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat’ novu vzorku.
Ak je aj DNA NG pritomna, neda sa zistit.
CT negativna*, NG neplatna.
NEG CT, Ak je aj DNA CT pritomna, neda sa zistit..
Invalid NG Vysledok NG je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky NG, pévodnu vzorku je nutné opakovane
testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat’ novu vzorku.
CT neplatna, NG neplatna.
Oba vysledky CT aj NG su neplatné. Aby sa dosiahli platné vysledky CT a NG, pévodnu vzorku je nutné

Hlasenia a interpretacia vysledkov

NEG CT, NEG NG

Invalid opakovane testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat novu
vzorku.
Pre vzorku nie je ziadny vysledok

Failed Pregitajte si pouzivatelsku prirucku k systému cobas® 4800 a zamerajte sa na pokyny tykajlce sa

kontroly priznakov cyklu a odporu¢ané kroky.
Vyzadovany vysledok ,CT*:
CT pozitivna.
POS CT Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA CT.
CT negativna*.
Ak je aj DNA CT pritomna, neda sa zistit.
CT neplatna.
Invalid Vysledok CT je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky CT, pévodnu vzorku je nutné opakovane
testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat’ novu vzorku.
Pre vzorku nie je ziadny vysledok
Failed Precitajte sj pouzivatelsku priruékg k §ystému cnobas®’ 4800 a zame(ajte sana onyny tykgjuce sa
kontroly priznakov cyklu a odporucané kroky. Pévodna vzorka sa ma testovat' eSte raz a ziskat' platné
vysledky CT.
Vyzadovany vysledok NG
NG pozitivna.
POSNG Vzorka je pozitivha na pritomnost DNA NG.
NG negativna*.
Ak je aj DNA NG pritomna, neda sa zistit.
NG neplatna.
Invalid Vysledok NG je neplatny. Aby sa dosiahli platné vysledky NG, povodnu vzorku je nutné opakovane
testovat, ale nie viac nez dvakrat. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat’ novu vzorku.
Pre vzorku nie je ziadny vysledok
Failed Pregitajte si pouzivatelsku prirucku k systému cobas® 4800 a zamerajte sa na pokyny tykajlce sa
kontroly priznakov cyklu a odporucané kroky. Pévodnu vzorku je potrebné testovat’ opakovanie a ziskat’
platné vysledky NG.

Negativny vysledok nevyluCuje pritomnost infekcie CT a/ani NG, nakolko vysledky zavisia od
vhodného odberu vzoriek, absencie inhibitorov a dostatocnej hladiny DNA na detekciu.
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ZOZNAM PRIZNAKOV VYSLEDKOV
Nasledujuca tabulka uvadza priznaky relevantné z hladiska interpretacie vysledkov.

Tabulka 2
Zoznam priznakov pre test cobas® 4800 CT/NG

Kéd priznaku Opis Odporuéana ¢innost’
R20 Pozitivna kontrola je Hodnoty pozitivnej kontroly boli neplatné.
neplatna. 1. Zopakujte cely cyklus s Cerstvymi reagenciami.
2. Ak problém pretrvava, obratte sa na servis spolo€nosti Roche.
R21 Negativna kontrola je Hodnoty negativnej kontroly boli neplatné.
neplatna. Aby ste zabranili prenosu, pouzite vhodné laboratérne postupy.

1. Zopakujte cely cyklus s Cerstvymi reagenciami.
2. Ak problém pretrvava, obratte sa na servis spolo¢nosti Roche.

X3 Chyba:l Bola detegovana So vzorkami manipulujte podla opisu pracovného postupu.
zrazenina a vzorka nebola 1. Skontrolujte, & vzorka neobsahuje zrazeniny.
spracovana.

2. Ak je pritomné zariadenie na odber, vyberte ho zo skimavky na vzorku.
Uzavrite a mieSajte.

3. Znova spracujte vzorku.

X4 Chyba: Doslo k chybe NajpravdepodobnejSim dovodom je nedostatoény objem vzorky alebo
pipetovania. Vzorka nebola mechanicka chyba pocas pipetovania.
spracovana. 1. Overte, i mate k dispozicii dostato&ny objem vzorky.

2. Ak je pritomné zariadenie na odber, vyberte ho zo skimavky na vzorku.
3. Skontrolujte spravne umiestnenie platne na vysunutie Spiciek.
4. Znova spracujte vzorku.

KONTROLA KVALITY

V kazdom cykle je obsiahnuta jedna suprava pozitivnej a negativnej kontrolnej vzorky testu CT/NG cobas® 4800. Pri kazdom
cykle sa musia sotvérom cobas® 4800 obdrzat platné vysledky aj pre pozitivnu aj pre negativnu kontrolnt vzorku, aby sa dali
zobrazit tie vysledky testu CT/NG cobas® 4800, ktoré sa z tohto cyklu daju nahlasit.

Pozitivha kontrolna vzorka

Vysledok kontrolnej vzorky (+) CT/NG musi byt ,Valid“. Ak kontrolna vzorka (+) CT/NG neustale vykazuje neplatné vysledky,
obratte sa na svoje lokalne zastupenie firmy Roche, kde vam podaju technicki pomoc.

Negativna kontrolna latka

Vysledok kontrolnej vzorky (—) musi byt ,Valid“. Ak kontrolna vzorka (-) neustale vykazuje neplatné vysledky, obratte sa na svoje
lokalne zastupenie firmy Roche, kde vam poskytnu technickd pomoc.

PROCEDURALNE PREVENTIVNE OPATRENIA

Tak, ako pri kazdom postupe testu, spravna laboratérna technika je zakladom spravneho vykonu tohto stanovenia. Vzhladom na
vysoku analyticku citlivost’ tohto testu je potrebné zachovat najvysSiu opatrnost pri uchovani Cistoty reagencii a amplifikacnych
zmesi.

PROCEDURALNE OBMEDZENIA

1. Testy vykonavajte vyluéne s uréenymi typmi vzoriek. Test CT/NG cobas® 4800 bol schvaleny iba na pouzivanie
so vzorkami Zenskych endocervikalnych tampdnov a vagindlnych tampénov, ktoré odobrali klinicki lekari a vaginalnych
tamponov, ktoré odobrali sami pacienti podla pokynov klinickych lekarov v pdde cobas® PCR (UT), vzorkami Zenského
a muzského mocu stabilizovanymi v péde cobas® PCR (UUT) a cervikalnymi vzorkami odobratymi v roztoku PreservCyt®
Solution (PC).

2. Rusivé latky zahffaju (okrem inych) tieto latky:
e Pritomnost hlienu v endocervikalnych a cervikalnych vzorkach moéze potlacat PCR a viest k chybnym negativnym

vysledkom testu. Kvéli dosiahnutiu optimalnej vykonnosti testu je potrebné pouzivat vzorky bez obsahu hlienu. Cervikalne
sekréty alebo vytok odstrante pred odberom vzorky pomocou Spongie alebo dalSieho tamponu.

e Vzorky mocu stabilizované v pdde cobas® PCR s obsahom krvi va¢sim ako 0,35 % (v/v) mozu davat falone negativne
vysledky.

¢ Vzorky endocervikalnych tampdnov, vzorky vaginalnych tampoénov a cervikalne vzorky, kazda s celkovym obsahom krvi
do 5 % (v/v) neukazali ziadne Ucinky. Celkova hladina krvi nad 5 % (v/v) mbze dat faloSne negativne vysledky.

e VVzorky endocervikalnych tampénov a vzorky vaginalnych tampénov, vsetky stabilizované v pdde cobas® PCR
a obsahujuce viac nez nez 1 x 105 PBMC buniek/ml a cervikalne vzorky obsahujice viac nez 1 x 107 PBMC buniek/ml
mozu davat neplatné alebo faloSne negativne vysledky.
e Vzorky mocu odobraté od pacientok, ktoré pouzili pripravok Replens®, vaginalny zvlhéovac, (predavany bez receptu)
mozu poskytnut neplatné alebo chybne negativne vysledky.
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e VVzorky mocu odobraté od pacientok, ktoré pouZili vaginalny gél na eliminaciu pachov RepHresh™ Odor Eliminating
Vaginal Gel a pripravok RepHresh™ Clean Balance (predavany bez receptu), m6zu poskytnit neplatné alebo falosne
negativne vysledky.

3. Detekcia C. trachomatis a N. gonorrhoeae zavisi od mnozZstva pritomnych organizmov vo vzorke a méze byt ovplyvnena
metddami odberu vzoriek, faktormi pacientov (napr. vek, anamnéza sexualne prenosnych chordb, pritomnost syndromov),
stupnia infekcie a/alebo infekéného kmena C. frachomatis a N. gonorrhoeae.

4. Chybné negativne vysledky sa mdzu vyskytnut ako nasledok inhibicie polymerazy. Vnutorna kontrolna vzorka CT/NG je
obsiahnuta v teste CT/NG cobas® 4800 ako pomécka pri identifikacii vzoriek obsahujlcich latky, ktoré sa mozu rusit' s izolaciou
nukleovych kyselin a amplifikaciou PCR.

5. Prevalencia infekcie v populacii méze mat vplyv na vykonnost' testu. Pozitivne predikativne hodnoty klesaju pri testovani
populacii s nizkou prevalenciou, alebo pri testovani jednotlivcov bez existujuceho rizika infekcie. Nakolko prevalencia
C. trachomatis a N. gonorrhoeae mbze byt u niektorych populacii alebo skupin pacientov nizka, chybna pozitivha hladina
mdbze presiahnut pravdiva pozitivnu hladinu tak, Ze vysledna predikativha hodnota pozitivneho testu je velmi nizka. Kedze
niektori pacienti, ktori su skuto¢ne infikovani, nebudu identifikovani pomocou testovania jednotlivych vzoriek, skutonu
uroven chybnych pozitivnych vysledkov nemozno z klinickych uddajov stanovit, ani predpokladat. Uroveri chybnych
pozitivnych vysledkov testu mézZe zavisiet od Skolenia, schopnosti obsluhy, manipulacie s reagenciami a vzorkami a od
dalSich faktorov v kazdom laboratériu.

6. Spolahlivost vysledkov zavisi od vhodného odberu vzoriek, prepravy, uchovavania a spracovania. Dodrzte pokyny v tomto
pribalovom letaku, pribalovych letakoch pre odberové supravy pdd cobas® PCR av pouzivatelskej prirucke k systému
cobas® 4800.

7. Pridanie enzymu AmpErase do hlavnej zmesi CT/NG cobas® 4800 umoziiuje vykonat' selektivnu amplifikaciu cielovej DNA;
je v8ak potrebné pripomenut, Ze spravna laboratérna prax a dodrZiavanie procedur uvedenych v tomto pribalovom letaku su
zakladom pre vyhnutie sa kontaminacii reagencii.

8. Tento produkt mdZe pouzivat len personal zaskoleny v technikach PCR a pouziti systému cobas® 4800.

9. Na pouzitie s tymto vyrobkom boli schvalené len pristroj cobas x 480 a analyzator cobas z 480. Iny pristroj na pripravu
vzoriek ani PCR systém sa s tymto vyrobkom nemézu pouzit.

10.V désledku zakladnych odliSnosti medzi technoldgiami sa odporuca, aby pouzivatelia pred zmenou technoldgie v laboratoriu
vykonali Studie korelacie metdéd a vyhodnotili technologické rozdiely. Kvoli hore uvedenym rozdielom v technoldgiach sa
nema o€akavat stopercentna zhoda vysledkov.

11.Test CT/NG cobas® 4800 sa neodporu¢a pouzivat na hodnotenie podozrenia pohlavného zneuzivania a ani iné
medicinsko-pravne vyuZzitie.

12.Test CT/NG cobas® 4800 poskytuje kvalitativne vysledky. Medzi hodnotou Ct hlasenou pre pozitivny test CT/NG cobas®
4800 a poctom buniek C. trachomatis a N. gonorrhoeae v infikovanej vzorke sa neda spravit ziadna korelacia.

13.Testovanie muzského a Zenského moc¢u pomocou testu CT/NG cobas® 4800 sa odporu¢a vykonat na vzorkach s motom
zachytenym v prvom prude (definované ako prvych 10 az 50 ml pradu mocu). Efekty dalSich premennych, akymi su
napriklad zachytenie prvého pradu v porovnani so strednym pradom, zachytenie mocu po vyplachu, atd. neboli hodnotené.

14.Nespravne odobraté endocervikalne vzorky moézu na tampénoch obsahovat prebytocny hlien, ktory méze spdsobit’ tvorbu
zrazenin v systéme cobas® 4800. Ak k tomuto javu dochadza vo vacsej miere, je mozné spracovat endocervikalne vzorky
vo virivke eSte pred viloZzenim do pristroja cobas x 480, aby sa odstranil prebyto¢ny hlien. Vzorky nechajte vo virivke po
dobu 30 sekund a rychlosti 1700-1800 rpm. Pre zvySenie efektivnosti procesu pouzivajte virivku s viacerymi skumavkami
[pozri kapitolu ,Volitelné zariadenie a materialy“].

15.Vplyvy inych potencialnych premennych, akymi su napriklad vaginalny vytok, pouzivanie tampodnov, vyplachy, atd.
a premennych v ramci zberu vzoriek neboli hodnotené.

16.Test CT/NG cobas® 4800 nie je uréeny ako nahrada za cervikdlne vySetrenie a odber endocervikalnych vzoriek na uUcely
diagnostiky urogenitalnej infekcie. Pacienti mozu trpiet’ cervicitidou, uretritidou, infekciami mocovych ciest alebo vaginalnymi
infekciami z inych dévodov, alebo subeznymi infekciami spbsobenymi inymi agensmi.

17.Mutécie vo velmi konzervovanych oblastiach kryptického plazmidu alebo genomickej DNA C. frachomatis alebo genomickej
DNA N. gonorrhoeae kryté primermi a/alebo sondami testu CT/NG cobas® 4800, hoci su vzacne, mézu sposobit’ pri detekcii
pritomnosti baktérii neuspech.

18.Pritomnost inhibitorov PCR moze viest k faloSnym negativnym, alebo neplatnym vysledkom.

VYKONOVE CHARAKTERISTIKY
Klinicka u€innost’ na zaklade klinickych vzoriek
Studia korelacie so vzorkami endocervikalnych tampdnov a muzského a Zenského modu

Uginnost testu cobas® 4800 CT/NG a testov komparatora so znadkou CE bola porovnavana analyzou vzoriek endo-
cervikalnych tampénov a mo¢u (muzského a Zzenského) odobratych od pacientov infikovanych CT a/alebo NG a zdravych
0s6b. VSetky vzorky endocervikalnych tamponov boli odobraté spoloéne pomocou supravy cobas® PCR Female Swab
Sample Kit pre test cobas® 4800 CT/NG a odberovych sUprav testov komparatora. Vzorky boli odobraté v Eurdpe a severnej
Amerike a testované v Spojenych Statoch a Holandsku.

Testom cobas® 4800 CT/NG bolo testovanych celkovo 1318 vzoriek mo¢u po testovani testmi komparatora so $tandardnou
laboratérnou starostlivostou. Z analyzy bolo odstranenych celkovo 37 vzoriek. Tridsat vzoriek bolo chybne oznadenych pocas
testu NAAT 1, dve boli netispesné v teste cobas® 4800 CT/NG kvéli zrazeninam vytvorenym pocas spracovania vzoriek a pat
vzoriek kvoli opakovanej inhibicii (Styri vzorky opakovane neplatné podla testu NAAT 1 a 1 vzorka opakovane neplatna podla
testu cobas® 4800 CT/NG). Celkovy pocet 656 spolocne odobratych vzoriek endocervikalnych tampénov bolo testovanych
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testom cobas® 4800 CT/NG a testmi komparatora. Kvéli opakovanej inhibicii testom NAAT 1 bola z analyzy odstranena
1 vzorka. VSetky vysledky su znazornené v tabulkach 2 — 10, a to vratane schvalenych percentualnych hodnét pre pozitivne,
negativne a sumarne vzorky, spolu s ich hodnotami pre 95 % zdola ohraniCeny (ZO) interval déveryhodnosti.

Vysledky pre testovanie Chlamydia trachomatis vo vzorkach mocu su znazornené v tabulkach 3 — 5. Percentualna pozitivna
zhoda pre vSetky vzorky moc€u bola 100,0 %. Percentualna negativna zhoda pre vSetky vzorky mocu bola 99,7 % a celkova
percentualna zhoda (pozri tabulku 3) pre vietky vzorky motu medzi testom cobas® 4800 CT/NG a testom komparatora bola
99,7 %. Po rozdeleni vzoriek moc¢u podla pohlavia (pozri tabulky 4 a 5) bola percentualna pozitivha zhoda 100,0 % (muzské
vzorky) a 100,0 % (Zenské vzorky) [Fisherov exaktny test (hodnota p ~1,0)]. Percentudlna negativha zhoda bola 99,8 % u
muzskych vzoriek mo€u a 99,4 % u Zenskych vzoriek molu [Fisherov exaktny test (hodnotap = 0,9668)] a celkova
percentualna zhoda bola 99,9 % v pripade muzskych vzoriek moc¢u a 99,5 % v pripade Zenskych vzoriek moc€u [Fisherov
exaktny test (hodnota p = 0,9683)]. Fisherov exaktny test naznaluje nulové Statisticky vyznamné rozdiely v korelacii
muzskych, zenskych a celkovych vzoriek mo€u medzi uvedenymi dvomi testovacimi metédami.

Vysledky pre testovanie Chlamydia trachomatis v endocervikdlnych tamponovych vzorkach moc€u su znazornené v tabufke 6.
Percentualna pozitivna zhoda pre vSetky endocervikalne tampénové vzorky mocu bola 96,0 %. Percentudlna negativna
zhoda pre vsetky vzorky endocervikalnych tampdénov bola 99,7 % a celkova percentualna zhoda pre vsetky vzorky
endocervikalnych tamponov medzi testom cobas® 4800 CT/NG a testom komparatora bola 99,1 %.

Vysledky pre testovanie Neisseria gonorrhoeae vo vzorkach mocu su znazornené v tabulkach 7 — 9. Percentualna pozitivna
zhoda pre vSetky vzorky moc€u bola 100,0 %. Percentualna negativna zhoda pre v3etky vzorky moc&u bola 99,8 % a celkova
percentualna zhoda (pozri tabulku 7) pre véetky vzorky moéu medzi testom cobas® 4800 CT/NG a testom komparatora bola
99,8 %. Po rozdeleni vzoriek mo&u podfa pohlavia (pozri tabulky 8 a 9) bola percentualna pozitivna zhoda 100,0 % (muzské
vzorky) a 100,0 % (Zenské vzorky) [Fisherov exaktny test (hodnota p ~1,0)]. Percentudlna negativha zhoda bola 99,9 % u
muzskych vzoriek mocéu a 99,8 % u Zenskych vzoriek mocu [Fisherov exaktny test (hodnota p = 1,0)] a celkova percentualna
zhoda bola 99,9 % v pripade muzskych vzoriek mocu a 99,8 % v pripade Zenskych vzoriek moc€u [Fisherov exaktny test
(hodnota p = 1,0)]. Fisherov exaktny test naznacuje nulové Statisticky vyznamné rozdiely v korelacii muzskych, Zenskych a
celkovych vzoriek mo¢u medzi uvedenymi dvomi testovacimi metédami.

Testovanie Neisseria gonorrhoeae vo vzorkach endocervikalnych tampdnov bolo porovnavana s dvoma testmi komparatora
so znaCkou CE (NAAT 1 a NAAT 2) a vysledky su zobrazené v tabulkach 10 a 11. Pri porovnani s NAAT 1 bola percentualna
pozitivna zhoda pre v3etky endocervikdlne tampdnové vzorky moc€u 100,0 %. Percentualna negativha zhoda pre vSetky
vzorky endocervikalnych tampdénov bola 99,3 % a celkova percentualna zhoda pre vSetky vzorky endocervikalnych tampoénov
medzi testom cobas® 4800 CT/NG a testom komparatora NAAT 1 bola 99,3 %. Pri porovnani s NAAT 2 bola percentualna
pozitivna zhoda pre vSetky endocervikalne tampdnové vzorky mocu 100,0 %. Percentualna negativha zhoda pre vSetky
vzorky endocervikalnych tampénov bola 100,0 % a celkova percentualna zhoda pre vSetky vzorky endocervikalnych
tamponov medzi testom cobas® 4800 CT/NG a testom komparatora NAAT 2 bola 100,0 %.

Tabulka 3
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami mocu od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Celkovy pocet vzoriek mocu Test komparatora (NAAT 1)
N = 1281 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 115 4* 119
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 1162 1162
Celkom 115 1166 1281

Pozitivna zhoda = 115/115 = 100,0 % (95 % ZO IDS$ 97 %)
Negativna zhoda = 1162/1166 = 99,7 % (95 % ZO IDS 99 %)
Celkova zhoda = 1277/1281 = 99,7 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vysledky naslednej CT amplifikacie ukazuju, ze 2 zo 4 rozpornych vzoriek mocu boli pozitivne.
895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti
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Tabulka 4
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami muzského mocu od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Vzorka muzského mocu Test komparatora (NAAT 1)
N =700 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 70 1* 71
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 629 629
Celkom 70 630 700

Pozitivna zhoda = 70/70 = 100,0 % (95 % ZO ID§ 95 %)
Negativna zhoda = 629/630 = 99,8 % (95 % ZO IDS§ 99 %)
Celkova zhoda = 699/700 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)
*Rozporna vzorka zostala v diskrepancii aj po dalSich testoch.
§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 5
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami Zenského mocu od zdravych oséb a pacientok infikovanych CT

Vzorka zenského mocu Test komparatora (NAAT 1)
N =581 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivhe 45 3* 48
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 533 533
Celkom 45 536 581

Pozitivna zhoda = 45/45 = 100,0 % (95 % ZO IDS 92 %)

Negativna zhoda = 533/536 = 99,4 % (95 % ZO IDS 98 %)

Celkova zhoda = 578/581 = 99,5 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vysledky naslednej CT amplifikacie ukazuju, ze 2 z 3 rozpornych vzoriek Zenského mocu boli pozitivne.

§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 6
Zhrnutie vysledkov testu cobas® 4800 CT/NG pre CT v porovnani s testom kompardtora so zna¢kou CE (NAAT 1)
so vzorkami endocervikalnych tampoénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Endocervikalny vyter Test komparatora (NAAT 1
N =445 Pozitivhe Negativne Celkom
Pozitivne 71 1 72
®
Test cg_ll_)/a'l\lsG 4800 Negativne 3* 370 373
Celkom 74 371 445

Pozitivna zhoda = 71/74 = 96,0 % (95 % ZO IDS 89,9 %)

Negativna zhoda = 370/371 = 99,7 % (95 % ZO IDS$ 98,7 %)

Celkova zhoda = 441/445 = 99,1 % (95 % ZO IDS 98 %)

*Vysledky naslednej CT amplifikacie ukazuju, ze vSetky 3 rozporné endocervikalne vzorky na tampdnoch boli pozitivne.

$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu déveryhodnosti.

Tabulka 7
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami mocu od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Celkovy pocet vzoriek mocu Test komparatora (NAAT 1)
N = 1281 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 46 2% 48
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 1233 1233
Celkom 46 1235 1281

Pozitivna zhoda = 46/46 = 100,0 % (95 % ZO IDS 92 %)
Negativna zhoda = 1233/1235 = 99,8 % (95 % ZO IDS 99 %)
Celkova zhoda = 1279/1281 = 99,8 % (95 % ZO IDS 99 %)

*VSetky rozporné vzorky zostali v diskrepancii aj po dalSich testoch.
895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spolahlivosti
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Tabulka 8
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami muzského moc¢u od zdravych os6b a pacientov infikovanych NG

Vzorka muzského mocu Test komparatora (NAAT 1)
N =700 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 30 1* 31
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 669 669
Celkom 30 670 700

Pozitivna zhoda = 30/30 = 100,0 % (95 % ZO DS 88 %)
Negativna zhoda = 669/670 = 99,9 % (95 % ZO IDS§ 99 %)
Celkova zhoda = 699/700 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)
*Rozporna vzorka zostala v diskrepancii aj po dalSich testoch.
§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 9
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami Zenského mocu od zdravych os6b a pacientok infikovanych NG

Vzorka zenského mocu Test komparatora (NAAT 1)
N = 581 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 16 1* 17
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 564 564
Celkom 16 565 581

Pozitivna zhoda = 16/16 = 100,0 % (95 % ZO ID§ 79 %)
Negativna zhoda = 564/565 = 99,8 % (95 % ZO ID$ 99 %)
Celkova zhoda = 580/581 = 99,8 % (95 % ZO IDS 99 %)
*Rozporna vzorka zostala v diskrepancii aj po dalSich testoch.
§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 10
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 1)
so vzorkami endocervikalnych tampdénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Pocet endocervikalnych tamponov Test komparatora (NAAT 1)
N =445 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 15 3* 18
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 427 427
Celkom 15 430 445

Pozitivna zhoda = 15/15 = 100,0 % (95 % ZO IDS 78 %)

Negativna zhoda = 427/430 = 99,3 % (95 % ZO IDS 98 %)

Celkova zhoda = 442/445 = 99,3 % (95 % ZO IDS 98 %)

*Vysledky naslednej NG amplifikacie ukazuju, ze 2 z 3 rozpornych vzoriek endocervikalnych tampodnov boli pozitivne.

§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 11
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG v porovnani s testom komparatora so znackou CE (NAAT 2)
so vzorkami endocervikalnych tampdénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Pocet endocervikalnych tamponov Test komparatora (NAAT 2)
N =210 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 11 0 11
Test CT/NG p
cobas® 4800 Negativne 0 199 199
Celkom 11 199 210
Pozitivna zhoda = 11/11 = 100,0 % (95 % ZO IDS 72 %)
Negativna zhoda = 199/199 = 100,0 % (95 % ZO ID$ 98 %)
Celkova zhoda = 210/210 = 100,0 % (95 % ZO IDS 98 %)
§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti
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Studia korelacie na vzorkach vagindlnych taménov a na cervikalnych vzorkach odobratych v roztoku PreservCyt®

Vzorky vaginalnych tamponov, ktoré odobrali klinicki lekari a vzorky, ktoré odobrali sami pacienti do zariadenia na odoberanie
vzoriek Zenskych tampoénov cobas® PCR avzorky v PreservCyt sa ziskali od symptomatickych a asymptomatickych Zien
navstevujucich OB/GYN, kliniky zamerané na sexudlne prenosné ochorenia (STD) a planovanie rodi¢ovstva na 12 geograficky
réznych miestach v Spojenych Statoch americkych. Okrem vaginalnych vzoriek a vzoriek v PreservCyt kazdy subjekt poskytol
3 vzorky endocervikalnych tampénov odobraté pomocou supravy cobas® PCR Female Swab Sample Kit a dvoch referenénych
zariadeni NAAT (amplifikaény test nukleovych kyselin) na odoberanie vzoriek. Jedno z tychto zariadeni NAAT sa pouZivalo aj na
vyhodnotenie vzoriek v PreservCyt. VSetky typy vzoriek boli testované pomocou testu CT/NG cobas® 4800.

Charakteristika vzoriek vaginalnych tamponov a vzoriek PreservCyt vychadzala z celkového poctu vysledkov testu CT/NG
cobas® 4800 pre tieto typy vzoriek v porovnani s charakteristikou testu CT/NG cobas® 4800 na vzorkach endocervikalnych
tampdnov (predtym schvalenych so znackou CE). Vysledky dvoch referenénych NAAT na vzorkach endocervikalnych tampénov
a vzorkach PreservCyt sa pouzili na vyjasnenie rozpornych vaginalnych a PreservCyt vzoriek v Studii korelacie.

Na odobratie vzoriek vaginalnych tamponov a vzoriek endocervikalnych tamponov, ktoré odobrali klinicki lekari alebo sami
pacienti a ktoré boli testované testom CT/NG cobas® 4800 sa pouzilo celkovo 3238 subjektov. Sestdesiat pat vzoriek
(28 endocervikalnych tampoénov, 37 vaginalnych tampdnov) bolo zanalyzy odstranenych kvéli nedostatoCnému objemu,
zrazenindm vytvorenym pocas spracovania vzoriek alebo kvéli inym neznamym chybam systému. V analyze neboli Ziadne
neplatné vysledky. Celkovo sa pri analyze pouzilo 3173 subjektov'. Vysledky pre testovanie vSetkych vzoriek vaginalnych
tampénov na Chlamydia trachomatis a testovania na Neisseria gonorrhoeae su uvedené v tabulkach 12 a 13, v tomto poradi.
Percentualna pozitivna zhoda pre vSetky vaginalne vzorky u Chlamydia trachomatis, bola 94,6 %. Percentualna negativna
zhoda pre vSetky vaginalne vzorky bola 99,6 % a celkova percentualna zhoda (pozri tabulku 12) pre vSetky vaginalne vzorky
bola 99,3 % oproti vysledkom testov vzoriek endocervikalnych tamponov pomocou testu CT/NG cobas® 4800. U Neisseria
gonorrhoeae bola percentualna pozitivha zhoda pre vSetky vaginalne vzorky 97,7 %. Percentualna negativna zhoda pre vSetky
vaginalne vzorky bola 99,9 % a celkova percentualna zhoda (pozri tabulku 13) pre vSetky vaginalne vzorky bola 99,9 %
oproti vysledkom testov vzoriek endocervikalnych tampénov pomocou testu CT/NG cobas® 4800.

Vzorky PreservCyt boli testované pomocou 1 ml alikvotu v sekundarnych skimavkach pred cytologickym spracovanim (pre-quot)
a pomocou liekovky s pévodnou vzorkou PreservCyt po cytologickom spracovanim (post-quot). Vysledky testu pre-quot a post-quot
PreservCyt sa porovnali s vysledkami testu endocervikalnych tampénov odobratych tym istym subjektom pomocou testu CT/NG
cobas® 4800. Na odobratie pre-quot vzoriek PreservCyt a vzoriek endocervikalnych tamponov sa pouzilo celkovo 3235 subjektov.
Osemdesiat vzoriek (29 endocervikalnych tamponov, 51 pre-quot vzoriek PreservCyt) bolo z analyzy odstranenych kvoli
zrazeninam vytvorenym pocas spracovania vzoriek alebo inym neznamym chybam systému, teda zostalo celkovo 3155 subjektov.
V analyze neboli Ziadne neplatné vysledky. Na odobratie post-quot vzoriek PreservCyt a vzoriek endocervikalnych tampénov na
testovanie post-quot sa pouzilo celkovo 3228 subjektov. Devatdesiat sedem vzoriek (28 endocervikalnych tampdénov, 69 post-quot
vzoriek PreservCyt) bolo z analyzy odstranenych kvéli nedostatoénému objemu, zrazeninam vytvorenym pocéas spracovania
vzoriek alebo inym neznamym chybam systému, teda zostalo celkovo 3131 subjektov. V analyze neboli Ziadne neplatné vysledky.

Vysledky testovania pre-quot vzoriek PreservCyt na Chlamydia trachomatis a testovania na Neisseria gonorrhoeae su uvedené
v tabulkach 14 a 15, vtomto poradi. Percentualna pozitivha zhoda pre vSetky pre-quot vzorky PreservCyt testované na
Chlamydia trachomatis, bola 95,2 %. Percentualna negativha zhoda pre vSetky pre-quot vzorky PreservCyt bola 99,5 %
a celkové percentualna zhoda (pozri tabufku 14) pre v3etky pre-quot vzorky PreservCyt bola 99,3 % oproti vysledkom testov
vzoriek endocervikalnych tamponov pomocou testu CT/NG cobas® 4800. U Neisseria gonorrhoeae bola percentualna pozitivna
zhoda pre vSetky pre-quot vzorky PreservCyt 95,6 %. Percentualna negativna zhoda pre vSetky pre-quot vzorky PreservCyt bola
99,9 % a celkova percentualna zhoda (pozri tabulku 15) pre v3etky pre-quot vzorky PreservCyt bola 99,8 % oproti vysledkom
testov vzoriek endocervikalnych tamponov pomocou testu CT/NG cobas® 4800. Vysledky testovania post-quot vzoriek
PreservCyt na Chlamydia trachomatis a testovania post-quot vzoriek PreservCyt na Neisseria gonorrhoeae su uvedené
v tabulkach 16 a 17, v tomto poradi.

Percentualna pozitivna zhoda pre vSetky post-quot vzorky PreservCyt testované na Chlamydia trachomatis, bola 94,5 %.
Percentualna negativna zhoda pre vSetky post-quot vzorky PreservCyt bola 99,7 % a celkova percentualna zhoda (pozri
tabulku 16) pre vSetky post-quot vzorky PreservCyt bola 99,5 % oproti vysledkom testov vzoriek endocervikalnych tamponov
pomocou testu CT/NG cobas® 4800. U Neisseria gonorrhoeae bola percentualna pozitivna zhoda pre vSetky post-quot vzorky
PreservCyt 95,6 %. Percentualna negativna zhoda pre vSetky post-quot vzorky PreservCyt bola 99,9 % a celkova percentualna
zhoda (pozri tabulku 17) pre vSetky post-quot vzorky PreservCyt bola 99,9 % oproti vysledkom testov vzoriek endocervikalnych
tamponov pomocou testu CT/NG cobas® 4800. V3etky vysledky s uvedené v tabulkach 12 az 17, vratane hodnét 95 %
spodnej hranice intervalu spolahlivosti (LB).

Vysledky testu vzoriek endocervikalnych tampdnov z referenénych testov NAAT 3 a NAAT 4 sa pouZili na rozliSovaciu analyzu
vaginalnych vzoriek. Pozitivny vysledok vzorky endocervikalneho tampdénu z niektorého referenéného testu bol dékazom
skuto€ne pozitivheho vysledku rozpornej vzorky vaginalneho tampaénu.

Vysledky vzoriek endocervikalnych tampoénov zreferenéného NAAT 3 a vysledky endocervikdlnych tamponov a vzoriek
PreservCyt z referenéného NAAT 4 sa pouzili na rozliSovaciu analyzu vzoriek PreservCyt (pre-quot a post-quot). Minimalne dva
pozitivne vysledky z mozZnych troch z testov NAAT 3 a NAAT 4 boli dékazom skutocne pozitivneho vysledku rozpornej pre-quot
alebo post-quot vzorky PreservCiyt.

1 Z celkového podtu 3173 testovanych vzoriek vaginalnych tamponov odobrali 51,4 % klinicki lekari a 48,6 % odobrali sami pacienti.
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Tabulka 12
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT porovnavajtice vzorky vaginalnych tampénov
so vzorkami endocervikalnych tampoénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tamponov
Infekcia CT " .
N = 3173 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivhe 158 13** 171
Vaginalny tampon Negativne 9* 2993 3002
Celkom 167 3006 3173

Pozitivna zhoda = 158/167 = 94,6 % (95 % ZO ID§ 90 %)

Negativna zhoda = 2993/3006 = 99,6 % (95 % ZO IDS 99 %)

Celkova zhoda = 3151/3173 = 99,3 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuije, Ze 6 z 9 vzoriek boli skuto€ne pozitivne

**Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Ze 8 z 13 vzoriek boli skuto€ne pozitivne
895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 13
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG porovnavajiice vzorky vaginalnych tampénov
so vzorkami endocervikalnych tampénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tamponov
Infekcia NG e .
N = 3173 Pozitivne Negativne Celkom
Pozitivne 42 2% 44
Vaginalny tampdn Negativne 1* 3128 3129
Celkom 43 3130 3173

Pozitivna zhoda = 42/43 = 97,7 % (95 % ZO IDS 88 %)

Negativna zhoda = 3128/3130 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)

Celkova zhoda = 3170/3173 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vyjasnenie rozporného vysledku pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuije, Ze bol skuto€ne pozitivhy

**\yjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuije, Ze 1 z 2 vzoriek je skuto€ne pozitivha

895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spolahlivosti

Tabulka 14
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT porovnavajtice vzorky (pre-quot) PreservCyt
so vzorkami endocervikalnych tampoénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tamponov
Infekcia CT - .
N = 3155 Pozitivne Negativne Celkom
c Pozitivne 159 15* 174
PreservCyt Negativne 8* 2973 2981
(pre-quot)
Celkom 167 2988 3155

Pozitivna zhoda = 159/167 = 95,2 % (95 % ZO ID§ 91 %)

Negativna zhoda = 2973/2988 = 99,5 % (95 % ZO IDS$ 99 %)

Celkova zhoda = 3132/3155 = 99,3 % (95 % ZO IDS$ 99 %)

*Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuije, Ze 4 z 8 vzoriek boli skuto€ne pozitivne
**Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Ze 6 z 15 vzoriek boli skutone pozitivne

895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

05935962001-18SK 20 Doc Rev. 18.0



Tabulka 15

Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG porovnavajice vzorky (pre-quot) PreservCyt

so vzorkami endocervikalnych tampdénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tamponov
Infekcia NG . ,
N = 3155 Pozitivne Negativne Celkom
c Pozitivne 43 3** 46
PreservCyt Negativne 2 3107 3109
(pre-quot)
Celkom 45 3110 3155

Pozitivna zhoda = 43/45 = 95,6 % (95 % ZO IDS$ 85 %)
Negativna zhoda = 3107/3110 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)
Celkova zhoda = 3150/3155 = 99,8 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Ze 1 z 2 vzoriek je skuto€ne pozitivha
**Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Zze 1 z 3 vzoriek je skutoéne pozitivna
895 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spolahlivosti

Tabulka 16
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na CT porovnavajtice vzorky (post-quot) PreservCyt
so vzorkami endocervikalnych tampoénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych CT

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tampdnov
Infekcia CT . .
N = 3131 Pozitivne Negativne Celkom
c Pozitivne 155 8** 163
PreservCyt Negativne 9* 2959 2968
(post-quot)
Celkom 164 2967 3131

Pozitivna zhoda = 155/164 = 94,5 % (95 % ZO ID§ 90 %)
Negativna zhoda = 2959/2967 = 99,7 % (95 % ZO IDS 99 %)
Celkova zhoda = 3114/3131 = 99,5 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Ze 6 z 9 vzoriek boli skutoéne pozitivne
**Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Zze 2 z 8 vzoriek boli skutoéne pozitivne
§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Tabulka 17
Zhrnutie vysledkov testu CT/NG cobas® 4800 na NG porovnavajtice vzorky (post-quot) PreservCyt
so vzorkami endocervikalnych tampdénov od zdravych oséb a pacientov infikovanych NG

Test CT/NG cobas® 4800 Pocet endocervikalnych tampdnov
Infekcia NG N i
N = 3131 Pozitivne Negativne Celkom
P c Pozitivne 43 1** 44
reserveyt Negativne 2* 3085 3087
(post-quot)
Celkom 45 3086 3131

Pozitivna zhoda = 43/45 = 95,6 % (95 % ZO DS 85 %)

Negativna zhoda = 3085/3086 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)

Celkova zhoda = 3128/3131 = 99,9 % (95 % ZO IDS 99 %)

*Vyjasnenie rozpornych vysledkov pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, Ze 1 z 2 vzoriek je skutoéne pozitivna
**\yjasnenie rozporného vysledku pomocou NAAT 3 a NAAT 4 ukazuje, ze bol skuto¢ne negativny

§$95 % hodnota zdola ohrani¢eného (ZO) intervalu spofahlivosti

Reprodukovatelnost

Na skupine sa vykonala Studia reprodukovatelnosti pre skupinu, miesto testovania, operatora, cyklus a den testu CT/NG
cobas®4800 na detekciu mikroorganizmov Chlamydia trachomatis (CT) a Neisseria gonorrhoeae (NG) pomocou 3 panelov
pripravenych z tamponov a moéu odobratého v pdde cobas® PCR a roztoku PreservCyt®. Cyklus pre pddu cobas® PCR (mo¢
alebo tampén) zahfhal 3 replikaty kazdého z 5 €lenov panelov a 1 pozitivnu a 1 negativhu kontrolni vzorku (celkovo
17 testov). Ak sa panely s podou cobas® PCR v cykle kombinovali, do cyklu bola zahrnuta iba 1 pozitivna a 1 negativna
kontrolnd vzorka (celkovo 32 testov). Cyklus pre panel s PreservCyt zahffial 6 replikdtov kazdého z 5 Clenov panelov
a 1 pozitivhu a 1 negativnu kontrolnu vzorku (celkovo 32 testov). Dvaja operatori na kazdom mieste vykonali 2 cyklov denne
pocas celkovo 3 dni testovania na jedného operatora na jeden typ panelu (celkovo 6 dni testovania pre kazdy typ panelu
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adavku g&inidla). Pri paneli s pédou PCR/moom a paneli s pdédou cobas® PCR/tamponom sa testovanie vykonalo
s 2 davkami reagencii (6 dni testovania na jednu davku). Panel s PreservCyt bol testovany 1 davkou reagencie.

Celkovo sa na paneloch s mo€om a paneloch s tampdénom vykonalo 74 cyklov a ziskalo sa 72 platnych cyklov. Dva cykly boli
neplatné kvoli chybam pristroja. Pri PreservCyt sa vykonalo 36 cyklov a v8etky boli platné. Vykonalo sa celkovo 1080 testov na
5 ¢lenoch panelov pre kazdy typ panelu v platnych cykloch. Pri paneli s mo¢om sa vyskytol 1 neplatny vysledok testu, pri panel
s tampdénmi 2 neplatné vysledky testu a pri paneli s PreservCyt sa nevyskytol ziadny neplatny vysledok testu. Tieto testy boli
neplatné kvoli chybam pristroja.

VSetky platné vysledky testov bola zahrnuté do analyz, ktoré uvadzali percentualnu zhodu pre C. frachomatis a N. gonorrhoeae
pre kazdy typ panelu zvlast. Nevyskytli sa Ziadne chybné pozitivne vysledky pri Ziadnom z analytov (CT a NG) pre vSetky 3 typy
panelov pre negativne sucasti panelov, ¢o teda dava negativnu percentualnu zhodu (NPA) 100 % pre kazdy analyt.

C. trachomatis (tabul’ky 18, 19, 20)

Percentualna zhoda pre pozitivne sucasti panelov bola vynikajuca u vSetkych typov panelov a ¢lenov panelov. NajmenSia
celkova pozitivna percentualna zhoda (PPA) bola 98,1 % pre ¢len panelu ,1 X LOD CT, NG negativna“ pri paneli typu
PreservCyt.

Analyza zloziek rozptylu hodnét Ct z platnych testov vykonanych na pozitivnych ¢lenoch panelu udavala celkové rozsahy CV (%)
od 1,1 % do 1,5 % pri paneli s mocom, od 1,6 % do 1,8 % pri paneli s tampdnmi a od 1,7 % do 2,6 % pri paneli s PreservCyt.

Tabulka 18
C. trachomatis: Percentudlna zhoda podla ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a defi — p6da PCR/moc¢
N Percentualna zhoda *
0,

Clen panela CtSD Ctcv% Davka Lokalita/Pristroj De
CT neaativna 2] 100,0 | 108/108 |1 | 100,0 | 71/71 [ 1| 100,0 | 72/72
NG neg ativné nedostupné | nedostupné | 3 | 100,0 | 107/107 | 2| 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 71/71
9 31100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2] 100,0 | 108/108 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
NG negativna 0,54 1,5 3] 100,0 | 108/108 |2 | 100,0 | 72/72 |2 | 100,0 | 72/72
g 31100,0 | 72/72 | 3] 100,0 | 72/72
CT negativna 21 100,0 | 108/108 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
1 X L%D NG nedostupné | nedostupné | 3 | 100,0 | 108/108 | 2| 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
31100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2] 100,0 | 108/108 |1 | 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
25X LOD NG 0,48 1,3 3] 100,0 | 108/108 |2 | 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
’ 31100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
2] 100,0 | 108/108 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
20X o 0,40 1,1 3] 100.0 | 108/108 | 2| 100.0 | 72/72 | 2| 100.0 | 72/72
311000 | 72/72 | 3] 100,0 | 72/72

* Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentudlna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)
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Tabulka 19
C. trachomatis: Percentualna zhoda podla ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a deri — pé6da PCR/tampén

= o Percentuélna zhoda *
Clen panela CtSD CtCv% Davka Lokalita/Pristroj Den
CT negativna 2] 100,0 | 108/108 | 1] 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
NG negativn a nedostupné | nedostupné | 3 | 100,0 | 108/108 |2 | 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
31 100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2] 100,0 | 107/107 | 1] 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
NG negativné 0,61 1,6 3] 100,0 | 108/108 | 2| 100,0 | 71/71 | 2| 100,0 | 72/72
31100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 71/71
CT negativna 2] 100,0 | 108/108 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
1 X LOD NG’ nedostupné | nedostupné | 3 | 100,0 | 107/107 | 2| 100,0 | 71/71 | 2| 100,0 | 71/71
31 100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2] 100,0 | 108/108 | 1] 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
25X LOD NG 0,66 1,8 3] 100,0 | 108/108 | 2| 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
’ 31 100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
2] 100,0 | 108/108 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
2 e 0,59 16 311000 | 108/108 | 2| 100,0 | 72/72 | 2| 100.0 | 72/72
31100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
* Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentualna zhoda = (poCet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)

Tabul'ka 20
C. trachomatis: Percentuadlna zhoda podl'a ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a deri — PreservCyt
= Percentualna zhoda *
[)

Clen panela CtsD Ctcv% Davka Lokalita/Pristroj Den
CT negativna 1] 100,0 | 216/216 |1 ] 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
NG n eg ativn a’ nedostupné | nedostupné 2] 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
9 3 100,0 | 72/72 |3 | 100,0 | 72/72
1] 981 212/216 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 98,6 71/72
N Ol 0,06 2,6 2 958 | 6972 [ 2| 97.2 | 70/72
9 3| 98,6 71/72 | 3| 98,6 71/72
CT neaativna 1] 100,0 | 216/216 |1 | 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
1% L(g)D NG’ nedostupné | nedostupné 2] 100,0 | 72/72 | 2| 100,0 | 72/72
3] 100,0 | 72/72 | 3] 100,0 | 72/72
24 1] 995 215/216 | 1| 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
A 0,86 2] 986 | 7172 [ 2| 986 | 7172
’ 3| 100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72
1,7 1] 100,0 | 216/216 |1 ] 100,0 | 72/72 | 1| 100,0 | 72/72
25X o0 ST 0,59 2 100.0 | 72172 [ 2] 100,0 | 72/72
3] 100,0 | 72/72 | 3| 100,0 | 72/72

* Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)

N. gonorrhoeae (tabulky 21, 22, 23)

Percentualna zhoda pre pozitivne sucasti panelov bola vynikajuca u vSetkych typov panelov a ¢lenov panelov. Najmensia
celkova pozitivna percentualna zhoda (PPA) bola 97,2 % pri ¢len panelu ,CT negativna, 1 x LOD NG* pri paneli typu PreservCyt.

Analyza zloziek rozptylu hodnét Ct z platnych testov vykonanych na pozitivnych €lenoch panelu udavala celkové rozsahy CV (%)
od 1,2 % do 1,5 % pri paneli s mocom, od 1,4 % do 1,9 % pri paneli s tampdénmi a od 1,9 % do 4,1 % pri paneli s PreservCyt.

05935962001-18SK 23 Doc Rev. 18.0



Tabulka 21
N. gonorrhoeae: Percentudlna zhoda podl'a ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a defi — péda PCR/mo¢

= o Percentuélna zhoda '
Clen panela CtSD CtCv% Davka Lokalita/Pristroj Den
CT negativna 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 71/71 | 1] 100,0 | 72/72
NG negativné nedostupné | nedostupné | 3 100,0 | 107/107 | 2 100,0 72/72 | 2 | 100,0 | 71/71
3 100,0 72/72 | 3 | 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72/72 | 1 | 100,0 | 72/72
NG neg ativna nedostupné | nedostupné | 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 72/72 | 2 | 100,0 | 72/72
3 100,0 72/72 | 3 | 100,0 | 72/72
CT negativna 2 99,1 107/108 | 1 100,0 72/72 | 1 | 100,0 | 72/72
1 X LOD NG 0,53 1,5 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 72/72 | 2 | 98,6 71/72
3 98,6 71/72 | 3 | 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72/72 | 1 | 100,0 | 72/72
25X LOD NG 0,41 1,2 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 72/72 | 2 | 100,0 | 72/72
' 3 100,0 72/72 | 3 | 100,0 | 72/72
2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72/72 | 1 | 100,0 | 72/72
2o e 0,54 15 3 | 1000 | 108/108 | 2 | 100.0 | 72/72 | 2 | 100,0 | 72/72
3 100,0 72/72 | 3 | 100,0 | 72/72
' Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentualna zhoda = (podet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)

Tabulka 22
N. gonorrhoeae: Percentudlna zhoda podl'a ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a dern — péda PCR/tampoén
= Percentualna zhoda *
)
Clen panela CtsD Ctcv% Davka Lokalita/Pristroj Den
CT negativna 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72[72 1 100,0 | 72/72
NG neg ativné nedostupné | nedostupné 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 72/72 2 100,0 | 72/72
9 3 | 100,0 | 72/72 | 3 | 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2 100,0 | 107/107 | 1 100,0 72[72 1 100,0 | 72/72
NG negativna nedostupné | nedostupné | 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 71171 2 100,0 | 72/72
9 3 100,0 72[72 3 100,0 | 71/71
CT negativna 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 7272 1 100,0 | 72/72
1 X L%D NG 0,68 1,8 3 100,0 | 107/107 | 2 100,0 71/71 2 100,0 | 71/71
3 100,0 72[72 3 100,0 | 72/72
1XLOD CT 2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72[72 1 100,0 | 72/72
25 X LOD NG 0,49 1,4 3 100,0 | 108/108 | 2 100,0 7272 2 100,0 | 72/72
’ 3 100,0 7272 3 100,0 | 72/72
2 100,0 | 108/108 | 1 100,0 72[72 1 100,0 | 72/72
2500 ST 0,71 1,9 3 | 1000 [ 108/108 | 2 | 1000 | 72/72 | 2 | 100.0 | 72/72
3 100,0 72[72 3 100,0 | 72/72
' Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)
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Tabulka 23
N. gonorrhoeae: Percentualna zhoda podl'a ¢lenov panelu na davku, miesto/pristroj a deri — PreservCyt

= o Percentuélna zhoda *
Clen panela CtSD CtCv% Davka Lokalita/Pristroj Den
CT negativna 1 100,0 |216/216] 1 100,0 72/72 1 100,0 | 72/72
NG neg ativné nedostupné | nedostupné 2 100,0 72[72 2 100,0 | 72/72
3 100,0 72/72 3 100,0 | 72/72
1XLOD CT ] ] 1 100,0 |216/216| 1 100,0 72/72 1 100,0 | 72/72
NG neg ativna nedostupné | nedostupné 2 100,0 7272 2 100,0 | 72/72
3 100,0 72/72 3 100,0 | 72/72
CT negativna 1 97,2 |210/216| 1 100,0 72/72 1 95,8 | 69/72
1 X LOD NG 0,94 25 2 93,1 67/72 2 97,2 | 70/72
3 98,6 71/72 3 98,6 | 71/72
1 100,0 |216/216] 1 100,0 72/72 1 100,0 | 72/72
e LOING 0,69 19 2 [ 1000 | 7272 | 2 | 1000 |72/72
’ 3 100,0 72/72 3 100,0 | 72/72
1 98,6 [213/216] 1 98,6 71/72 1 98,6 | 71/72
2o e 1,52 4,1 2 [ 986 | 7172 [ 2| 1000 |72/72
3 98,6 71/72 3 97,2 | 70/72
* Pri negativnych vzorkach percentualna zhoda = (pocet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky);
Pri pozitivnych vzorkach percentualna zhoda = (poCet negativnych vysledkov/celkové platné vysledky)

HODNOTENIE UCINNOSTI
Analyticka vykonnost’
Analyticka citlivost

Analyticka citlivost (hraniéna hodnota detekcie alebo LOD) pre test CT/NG cobas® 4800 bola uréena analyzou zriedeni
kvantifikovanych kultivovanych kmenov Chlamydia trachomatis a Neisseria gonorrhoeae. Kultivované kmene CT a NG boli
zriedené do pody cobas® PCR v tomto poradi: negativne vzorky vaginalnych tampénov v pdde cobas® PCR, negativne vzorky
mocu plus péda cobas® PCR a negativne vzorky PreservCyt na uréenie LOD pre vzorky endocervikalnych tampoénov,
vaginalnych tampdnov, mo¢u a PreservCyt. VSetky hladiny boli analyzované Uplnym pracovnym postupom testu CT/NG cobas®
4800 na 3 osobitnych skupinach reagencii testu CT/NG cobas® 4800. LOD pre tento test je definovana ako ciefova koncentracia,
ktora sa da detegovat ako pozitivna vo =95 % pripadov testovanych replikatov. Pretoze LOD sa vyhodnocuje so vzorkami
stabilizovanymi v péde cobas® PCR, LOD pre neupraveny mo¢ bude dvakrat taka ako hodnota uvedena v tabulke 24.

LOD pre kultivovany kmer CT, sérovar D a kmer 19424 NG v pdde cobas® PCR, vzorky vaginalnych tampoénov stabilizované
v pdde cobas® PCR, vzorky moé¢u nariedené do pody cobas® PCR a vzorky PreservCyt st uvedené v tabulke 24. Pri oddelenej
analyze boli vysledky muzského a Zenského mocu ekvivalentné pre obe kultary CT aj NG.

Tabulka 24
Hraniéna hodnota pre detekciu testu CT/NG cobas® 4800
C. trachomatis N. gonorrhoeae
Typy vzoriek Testované o . LOD Testované o . LOD
hladiny Replikaty/hladina (IFU/ml) hladiny Replikaty/hladina (CFU/ml)

Péda cobas® PCR
(endocervikalne 7 192* 3,00 7 192 9,00
tampodny)
Vaginalne tampoény 5 192** 10,00 5 192** 100,00
Mo¢ 7 192* 0,75 7 192* 2,25
PreservCyt 5 189-192** 0,60 5 189-192** 3,50

*Testovanie zahffialo jednu negativnu hodnotu s 167-168 replikatmi
**Testovanie zahffialo jednu negativnu hodnotu s 82-84 replikatmi

Overenie inkluzivity

Citlivost testu CT/NG cobas® 4800 bola uréena pre 14 dalich sérovarov Chlamydia trachomatis, $védsky kmefi - novy variant
(nvCT) a dalSich 44 nezavisle izolovanych kmenov Neisseria gonorrhoeae. Panely boli pripravené podla popisu pre studiu LOD
S poctom hladin panelov v rozpati od 1 do 5 podla potreby. Pre kazdu hladinu panelov bolo testovanych pomocou Jednej Sarze
reagencii testu CT/NG cobas® 4800 najmenej 49 replikatov. Vysledky st zobrazené v tabulkach 25 a 26. V tabulke 26 su véetky
kmene NG s identickou hodnotou LOD uvedené ako skupina a zobrazené v stipcoch oznadenych ako ,Poéty kmefiov NG*.
Pretoze LOD sa vyhodnocuje so vzorkami stabilizovanymi v pdde cobas® PCR, hodnota LOD pre neupraveny mo¢ bude
dvakrat taka ako hodnota uvedena v Tabulkach 25 a 26.

Analyticka citlivost pre vSetkych 14 sérovarov CT plus variant nvCT (Tabulka 25) sa pohybovali od 0,2 IFU/ml po 5,0 IFU/mI
v pdde cobas® PCR, od 0,13 IFU/ml po 0,75 IFU/ml v péde cobas® PCR plus negativnej vzorke mocu a od 0,2 IFU/ml po
05935962001-18SK Doc Rev. 18.0




2,0 IFU/ml v negativnej vzorke PreservCyt. VSetky sérovary CT a variant nvCT boli testované pri 10 IFU/ml iba v stabilizovanej
negativnej vaginalnej vzorke. V3etky vykazovali 100 % pozitivne pomerné pocetnosti pri 10 IFU/ml (IFU = inkluziu tvoriace
jednotky).

Analyticka citlivost' pri vSetkych 44 kmerioch NG sa pohybovala od 3,0 CFU/ml po 20 CFU/ml v péde cobas® PCR, mala
hodnotu 3,75 CFU/ml v pdde cobas® PCR plus moé& a pohybovala sa od 1,5 CFU/ml po 10 CFU/ml v negativnych vzorkach
PreservCyt. VSetky kmene NG boli testované pri 100 CFU/ml iba v stabilizovanej negativnej vaginalnej vzorke. VSetky
vykazovali 100 % pozitivhe pomerné pocetnosti pri 100 CFU/mI (CFU = koldniu tvoriace jednotky).

Tabulka 25
Zhrnutie vysledkov overenia za¢lenenia sérovarov/variantu CT
Vysledky LOD pre C. trachomatis
Péda cobas® PCR
Typ sérovaru (endocervikalne Vaginalne tampoény* Mo¢ ( ers{lfésligszct)rk a)
alebo variant tampény)
Percento Percento Percento Percento
IFU/mi pozitivnych IFU/ml pozitivhych IFU/mi pozitivhych IFU/mi pozitivnych
A 3,0 100 % 10,0 100 % 0,13 98 % 0,2 100 %
B 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,6 100 %
Ba 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,6 100 %
C 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,2 98 %
E 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,2 99 %
F 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,6 100 %
G 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,6 100 %
H 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,6 100 %
I 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 98 % 0,6 100 %
J. 3,0 100 % 10,0 100 % 0,13 96 % 0,2 98 %
K. 3,0 100 % 10,0 100 % 0,75 100 % 0,2 100 %
LV typ 1 0,2 100 % 10,0 100 % 0,13 100 % 0,2 98 %
LV typ 2 0,2 96 % 10,0 100 % 0,13 100 % 0,2 98 %
LVityp 3 3,0 100 % 10,0 100 % 0,13 100 % 0,6 100 %
nvCT 5,0 96 % 10,0 100 % 0,75 100 % 20 100 %
*Zaclenenie vaginalneho tampdnu bolo overené iba s hladinou 10 IFU/m
Tabulka 26
Zhrnutie vysledkov overenia za¢lenenia sérovarov kmernov NG
LOD péda cobas® PCR LOD Moé&
Pocty kmeniov NG (endocervikalne tampény) Poéty kmerniov NG
CFU/ml % miera zhody CFU/ml % miera zhody
2 3,0 96 % 3 3,75 96 %
2 3,0 98 % 4 3,75 98 %
3 15,0 96 % 37 3,75 100 %
3 15,0 98 % Celkovo =44
33 15,0 100 %
1 20,0 100 %
Celkovo = 44
N . LOD Vaginalne tampény* - . LOD PreservCyt
Pocty kmefiov NG CFU/mlI : % miera zhody Pocty kmefiov NG CFU/mlI % miera zhody
Celkovo = 44 100 100 % 3 1,5 96 %
6 1,5 98 %
16 1,5 100 %
1 3,5 96 %
3 3,5 98 %
11 3,5 100 %
1 10 96 %
1 10 98 %
2 10 100 %
Celkovo = 44

*ZacClenenie vaginalneho tampénu overené iba s hladinou 100 CFU/ml

Presnost

Presnost v ramci merania bola preskimana pomocou panelov zlozenych z kultir CT a NG zriedenych do pody cobas® PCR,
pody cobas® PCR zmiesanej s negativnym mocom a roztokom PreservCyt®. Panel presnosti bol navrhnuty na zahrnutie ¢lenov
s CT alebo NG priblizne pri LOD pre maticu panelov, ¢lenov s CT aj NG pri pribliznej LOD a 2,5 x LOD pre maticu panelov
a negativnu hodnotu. Testovanie bolo vykonané s troma jedinecnymi Sarzami reagencii testu CT/NG cobas® 4800 a troma
pristrojmi s celkovym poétom 24 cyklov. Opis panelov presnosti a vykonnost' Studie v % pomernej pocCetnosti su uvedené
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v Tabufke 27. V3etky pozitivhe hodnoty panelov davali predpokladané pomerné pocetnosti. VSetky negativne hodnoty panelov
otestované v priebehu Studie ako negativne.

Tabulka 27
Analyza pomernej pocetnosti Studie presnosti v ramci merania

Cislo Ciefova konc Vzoriek N N Miera 95%Cl

panela Matica panelu = T (n) pozitivnych | pozitivhych uspesnosti| Spodny | Vrchny
1 Poda cobas® PCR | Neg. Neg. 144 0 0 0% 0,0 2,5
2 Poda cobas® PCR | 1XLOD | Neg. 144 144 0 100 % 97,5 | 100,0
3 Poda cobas® PCR | Neg. 1XLOD | 144 0 144 100 % 97,5 | 100,0
4 Poda cobas® PCR | 1 XLOD |2,5XLOD | 144 144 144 100 % 97,5 | 100,0
5 Poda cobas® PCR |25 XLOD | 1XLOD | 144 144 144 100 % 97,5 | 100,0
1 Poda cobas® PCR Neg. Neg. 144 0 0 0% 0,0 2,5

+ mocC

2 | PodacobastPCR | 4x 10D | Neg. | 144 144 0 100% | 975 | 100,0
3 | PodacobastPCR | neg | 1xLOD | 144 0 144 100% | 975 | 100,0
4 | Poda i°r?1256® PCR | 1xLOD |25XLOD | 144 144 144 100 % 97,5 | 100,0
5 Poda i°r?1256® PCR 1o5xL0OD | 1XLOD | 144 144 144 100 % 97,5 | 100,0
1 Roztok PreservCyt® Neg. Neg. 144 0 0 0% 0,0 2,5
2 |Roztok PreservCyt® | 1XLOD | Neg. 144 144 0 100 % 97,5 | 100,0
3 |Roztok PresevCyt® | Neg. 1XLOD | 144 0 141 97,9 % 97,5 | 100,0
4 |Roztok PreservCyt® | 1XLOD |25XLOD | 144 144 144 100 % 97,5 | 100,0
5 | Roztok PreservCyt® |25XLOD | 1XLOD | 144 144 143 993 % | 96,2 99,9

*99,3 % miera Uspesnosti pre NG. Pomerna pocetnost CT je 100 %.

Analyticka Specifickost’

Panel 184 baktérii, hub a virusov, vratane baktérii, hub a virusov, ktoré sa bezne vyskytuju v Zenskom urogenitalnom trakte, ako
aj zastupcov N. cineria, flava, lactamica, perflava a subflava a dalSich fylogeneticky nepribuznych organizmov bol testovany
pomocou testu CT/NG cobas® 4800 aby sa vyhodnotila analyticka Specifickost. Organizmy uvedené v Tabulke 28 boli
naockované vo vysokych koncentraciach (mikroorganizmy testované pri menej nez 1 x 108 képii/ml st uvedené v Tabulke 29)
do CT/NG negativnej pddy cobas® PCR, spojenej negativnej vaginalnej vzorky a spojenej negativnej vzorky PreservCyt a do
CT/NG negativnej pody cobas® PCR, spojenej negativnej vaginalnej vzorky a spojenej negativnej vzorky, do ktorej sa pridali
kultivované kmene CT a NG pri trojnasobku hrani¢nej hodnoty detekcie. Vysledky ukazali, Ze ani jeden z tychto organizmov
nebol ovplyvneny detekciou CT a NG ani nevytvoril faloSny pozitivny vysledok v CT/NG negativnych maticiach.

Tabulka 28

Analyticka Specifickost’ — testované mikroorganizmy

Achromobacter xerosis Helicobacter pylori Neisseria sicca
Acinetobacter calcoaceticus Virus hepatitidy B (HBV) Neisseria subflava
Acinetobacter Iwoffi Virus hepatitidy C (HCV) Neisseria subflava 6458

Acinetobacter sp. genospecies 3

Virus ludskej imunitnej nedostatoénosti

Neisseria subflava 6617

Actinomyces israelii

Ludsky papillomavirus, typ 16 (bunky CaSki)

Neisseria subflava 6618

Actinomyces pyogenes

Ludsky papillomavirus, typ 18 (bunky Hela)

Neisseria subflava 7441

Adenovirus typ 2

Virus Herpes simplex (HSV-1)

Neisseria subflava 7452

Aerococcus viridans

Virus Herpes simplex (HSV-2)

Neisseria weaverii

Aeromonas hydrophila

Kingella denitrificans

Pantoea agglomerans

Alcaligenes faecalis

Kingella kingae

Paracoccus denitrificans

Bacillus subtilis

Klebsiella oxytoca

Pasteurella multocida

Bacillus thuringiensis

Klebsiella pneumoniae ss ozaenae

Pediococcus acidilactica

Bacteroides caccae

Lactobacillus acidophilus

Peptostreptococcus anaerobius

Bacteroides fragilis

Lactobacillus brevis

Peptostreptococcus
asaccharolyticus

Bacteroides ureolyticus

Lactobacillus crispatus

Peptostreptococcus magnus

Bifidobacterium adolescentis

Lactobacillus delbrueckii subsp. lactis

Plesiomonas shigelloides

Bifidobacterium breve

Lactobacillus jensenii

Prevotella bivia

Bifidobacterium longum

Lactobacillus lactis lactis

Prevotella corporis

Branhamella catarrhalis

Lactobacillus oris

Prevotella intermedia

Brevibacterium linens

Lactobacillus parabuchneri

Propionibacterium aches

Campylobacter gracilis

Lactobacillus vaginalis

Proteus mirabilis
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Campylobacter jejuni Lactococcus lactis cremoris Proteus vulgaris

Candida albicans Legionella bozemanii Providencia stuartii
Candida glabrata Legionella pneumophila Pseudomonas aeruginosa
Candida guilliermondii Listeria monocytogenes Pseudomonas fluorescens
Candida krusei Micrococcus luteus Pseudomonas putida
Candida parapsilosis Mobiluncus curtisii subsp. curtisii Rahnella aquatilis

Candida tropicalis Mobiluncus curtsil subsp. holmesii Rhizobium radiobacter
Chlamydophila pneumoniae Mobiluncus mulieris Rhodospirillum rubrum
Chromobacter violaceum Moraxella catarrhalis Ruminococcus productus
Chryseobacterium meningosepticum Moraxella lacunata Saccharomyces cerevisiae
Citrobacter braakii Moraxella osloensis Salmonella choleraesuis
Citrobacter freundii Morganella morganii Salmonella minnesota
Clostridium innocuum Mycobacterium avium Salmonella typhimurium
Clostridium perfringens Mycobacterium gordonae Serratia denitrificans
Clostridium sporogenes Mycobacterium smegmatis Serratia marcescens
Corynebacterium genitalium Mycoplasma genitalium Staphylococcus aureus
Corynebacterium renale Mycoplasma hominis Staphylococcus epidermidis
Corynebacterium xerosis Mycoplasma pneumoniae Staphylococcus saprophyticus
Cryptococcus neoformans Neisseria cinerea 832 Streptococcus agalactiae
Cytomegalovirus Neisseria cinerea 3306 Streptococcus anginosus
Deinococcus radiodurans Neisseria cinerea 3307 Streptococcus bovis
Deinococcus radiopugnans Neisseria cinerea 3308 Streptococcus dysgalactiae
Derxia gummosa Neisseria cinerea 6317 Streptococcus equinis
Edwardsiella tarda Neisseria denitrificans Streptococcus mitis
Eikenella corrodens Neisseria elongata subsp. nitroreducens Streptococcus mutans
Enterobacter aerogenes Neisseria flava Streptococcus pneumoniae
Enterobacter cloacae Neisseria flavescens Streptococcus pyogenes
Enterococcus avium Neisseria kochii Streptococcus salivarius
Enterococcus faecalis Neisseria lactamica Streptococcus sanguis
Enterococcus faecium Neisseria meningitidis 135 Streptomyces griseus
Virus Epstein-Barrovej Neisseria meningitidis séroskupina A Treponema pallidum
Erwinia herbicola Neisseria meningitidis séroskupina B Trichomonas vaginalis
Erysipelothrix rhusiopathiae Neisseria meningitidis séroskupina C Ureaplasma urealyticum
Escherichia coli Neisseria meningitidis séroskupina D Veillonella parvula
Ewingella americana Neisseria meningitidis séroskupina Y Vibrio parahaemolyticus
Flavobacterium meningosepticum Neisseria mucosa Weissella paramesenteroides
Fusobacterium nucleatum Neisseria perflava 837 Yersinia enterocolitica
Gardnerella vaginalis Neisseria perflava 911

Gemella haemolysans Neisseria perflava 6339

Gemella morbillorum Neisseria perflava 6340

Haemophilus ducreyi Neisseria perflava 6341

Haemophilus influenzae Neisseria polysaccharea

Tabulka 29

Zoznam mikroorganizmov testovanych na analyticku $pecifickost — menej nez 1 x 10° képii/ml

Testované mikroorganizmy

Koncentracia testovana v uvedenej matici*

R Negativna vaginalna
®
Pbda cobas® PCR vzorka

Negativna vzorka
PreservCyt

Adenovirus

8 x 105 kopii/ml

8 x 105 kopii/ml

Cytomegalovirus (CMV)

1 x 10* kopii/ml

Chlamydophila pneumoniae

1 x 105 képii/ml 1,1 x 10* képii/ml

1,1 x 10* képii/ml

Gemella morbillorum

4,5 x 10* képii/ml

4,5 x 10* képii/ml

Virus hepatitidy C (HCV)

5,6 x 104 kopii/ml

5,6 x 104 kopii/ml

Ludsky papillomavirus (HPV) typu 16
(bunky SiHa)

1 x 10* képii/ml

1 x 10* képii/ml

Ludsky papillomavirus (HPV) typu 18
(bunky HelLa)

1 x 10* képii/ml

1 x 10* képii/ml

Neisseria cinerea 3307

4 x 105 kopii/ml

4 x 105 kopii/ml

Prevotella bivia

9 x 10* kopii/ml

9 x 10* kopii/ml

Prevotella corporis

1,4 x 10 képii/ml

1,4 x 10 képii/ml

Treponema pallidum

Netestované 1 x 105 kopii/ml

1 x 109 képii/ml

Trichomonas vaginalis

6,5 x 105 kopii/ml

6,5 x 105 kopii/ml

*Sivé bunky naznacuju, Ze testovana koncentracia bola = 1 x 108 kopii/ml v tejto matici
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Zlyhanie celého systému

Frekvencia chyb celého systému bola uréena u testu CT/NG cobas® 4800 pomocou pédy cobas® PCR, pédy cobas® PCR plus
negativneno mocu, negativnych vaginainej vzorky (stabilizovanej v pode cobas® PCR) a negativnej vzorky PreservCyt
naoCkovanej kultirami CT a NG pri ~ 3 x LOD pre kazdy ciel. Minimalne sto replikatov zastupujucich kazdu z hore uvedenych
matric bolo spracovanych v systéme cobas® 4800 pomocou testu CT/NG cobas® 4800. Vsetky vysledky boli pozitivne a vykazali
frekvenciu chyb celého systému 0,0 % za podmienok pouzivanych na spracovanie vzoriek endocervikalnych tampdnov,
vaginalnych tampénov, mocu a PreservCyt.

Interferencia

Interferenéné testovanie sa vykonalo pomocou negativnej vzorky endocervikalnych tamponov (stabilizovanych v péde cobas®
PCR), pdde cobas® PCR plus negativna vzorka mocu, negativna vzorka vaginalneho tamponu (stabilizovanych v péde cobas®
PCR) a negativnej vzorky PreservCyt naockovanej kultirami CT a NG pri ~ 3 x LOD pre kazdu cielovi skupinu. Osemnast
vyrobkov predavanych bez receptu lekara, v€itane antikoncepénych gélov, lubrikantov, Zenskych sprejov, anti-fungalneho krému
a krému proti svrbeniu, ako aj plnej krvi, hlienu z kr€ku maternice a periférnych mononuklearnych buniek bolo testovanych
z hladiska interferencie. Z tychto 18 testovanych vyrobkov predavanych bez receptu lekara, Replens®, vaginalny zvlhéovag, mal
neplatné a/alebo chybne negativne vysledky vo vzorkach panelu pédy cobas® PCR plus negativny mog. Vaginalny gél na
eliminaciu pachov RepHresh™ Odor Eliminating Vaginal Gel a pripravok RepHresh™ Clean Balance maju rovnaké zlozenie ako
pripravok na zvlh¢enie vaginy Replens® a v pripade vzoriek mo¢u sa mézu ocakavat neplatné alebo falosne negativne vysledky.
Nebola pozorovana ziadna interferencia vaginalneho zvlhéovaca Replens® s inymi testovanymi vzorovymi matricami.

Hladiny plnej krvi, hlienu a periférnych mononukledrnych buniek zobrazené v tabufke 30 predstavuju maximalne povolené
koncentracie, ktoré sa nebudu rusit s Gcinnostou testu CT/NG cobas® 4800. Koncentracie vo vzorkach mocu boli uréené
pomocou celkového objemu vzorky, v&itane stabilizaCnej pody.

Tabulka 30
Vysledky testovania endogénnej interferencie
Krv (viv) PBMC (buniek/ml) Hlien
Testovana Pg;qrované Testovana Poi? gfy éane Testovana Pozrggi)\y éane
konc. rudivé vplyvy konc. vplyvy konc. vplyvy
y . 0, 1,0E+05 0.25%,
Endocervikalne vzorky stabilizované | 0, 1 %, Jiadne 1 0E+06. > 1x 105 0,35 %, >0,35%
v pdde cobas® PCR 3%,5% 1 0E+07 BeZzna (wiv)
’ hladina*
o,
0. 525 %, 0, 1,0E+05,
P6da cobas® PCR + moé& 0’5 %°’ >0,35% 1,0E+06, >1x10°5 NT NT
1%, 3 % 1,0E+07
. o . 0,1% 0, 1,0E+05 .
Vaginalne vzorky stabilizované o, £ >, ' ’ 5 Bezna >
v pode cobas® PCR 3%,5% Ziadne 185:8? >1x10 hladina* Ziadne
0, 1%, ; 0, 1,0E+05, ; Besna .
Vzorka PreservCyt 3%, 5% Ziadne 1,0E+06, Ziadne hladina* Ziadne
1,0E+07 adina

NT = Netestovany
*Bezna hladina = mnozstvo cervikalneho hlienu rovnajuce sa mnozstvu bezne odstraneného hlienu pred odoberanim vzoriek
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Informacie o revizii dokumentu

Doc Rev. 18.0 Aktualizované v sulade s poziadavkami nariadenia o diagnostickych zdravotnickych poméckach
02/2022 in vitro (IVDR).

VloZenie symbolu Rx Only na prvej strane.

Aktualizovana ¢ast VYSTRAHY A PREVENTIVNE OPATRENIA, ktora poskytuje pouzivatefom
informacie ako kontaktovat miestny kompetentny organ.

Cast Studie korelacie premenovana na éast Klinicka uéinnost na zaklade klinickych vzoriek.
Do prislusnych ¢asti doplnené zahrnutie stpravy cobas PCR Media Kit.

Doplnené udaje do tabulky 6.

Pridany internetovy odkaz na suhrn hlaseni tykajucich sa bezpecnosti a vykonu.

Bola aktualizovana ¢ast Ochranné znamky a patenty.

Pridana informacia o krajine pévodu.

Bola pridana ¢ast Technicka podpora.

Aktualizované podla hospodarskych subjektov.

Aktualizacia strany so symbolom harmonizacie.

V pripade akychkolvek otdzok sa obratte na miestneho zastupcu spolo¢nosti Roche.

Suhrn hlaseni tykajucich sa bezpecénosti a vykonu mézete najst pomocou odkazu: https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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Technicka podpora
Ak potrebujete technickl podporu (pomoc), obratte sa na miestne zastupenie:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Vyrobca a dovozca

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

Vyrobené v USA

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Ochranné znamky a patenty

Tento vyrobok je chraneny jednym alebo viacerymi americkymi (USA) patentmi s €islom 8097717, 8192958, 10059993,
10358675, 8609340, 9234250 a 6727067 atiez aj zahraniCnymi ekvivalentnymi patentmi kazdého z predtym uvedenych
patentov.

COBAS a AMPERASE su ochranné znamky spolo¢nosti Roche.

PRESERVCYT je obchodna znamka spolo¢nosti Hologic Corporation, Marlborough, MA.
REPLENS je ochranna znamka spolo¢nosti LilI' Drug Store Products, Inc., Cedar Rapids, IA.
VSetky ostatné nazvy vyrobkov a ochranné znamky su majetkom prislusnych vlastnikov.

Na ochrannu technolégiu enzymu AmpErase® proti kontaminacii sa vztahuje americky (USA) patent 7,687,247 vlastneny
spolo&nostou Life Technologies s licenciou udelenou spolo€nosti Roche Molecular Systems, Inc.

Navstivte stranku http://www.roche-diagnostics.us/patents

Autorské prava

©2022 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH

EC|REP Sandhofer Str. 116 c € I v D
68305 Mannheim

Germany 2797
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Symboly

Na oznacenie diagnostickych vyrobkov spoloénosti Roche vyuzivajucich PCR sa v su€asnosti pouzivaju

nasledujice symboly.

Age/DOB| Vek alebo datum narodenia

Pomécka nie je uréena na
testovanie v blizkosti
pacienta

Pomdcka nie je urena na

Pridavny softvér .
samotestovanie

sw

Distributor
(Poznéamka: Pod symbolom sa méze
uviest prislusna krajina/oblast.)

Priradeny rozsah >

| Assigned Range [copies/mL] | (kbpie/mi)

| Assigned Range [1U/mL] | Priradeny rozsah

(1U/mi) Nepouzivajte opakovane

Autorizované zastupenie
v Eurépskom spolocenstve

EC|REP|

N
[¢]
>
QO

@ g c=¢o+0@@@@

LTI patovy list s Giarovym Urcené len na hodnotenie
BARCODE | kodom vykonu IVD
Ko wl Globalne &islo obchodnej
LOT Cislo arze jednotky
f‘sa\ Biologickeé rizika Dovozca

Diagnosticka zdravotnicka
pomocka in vitro

REF

Katalogové Eislo

IVD

Oznacenie suladu

s normami CE: toto
zariadenie spifia prislugné
poziadavky na

oznacenie CE ako
diagnostické zdravotnicke
zariadenie in vitro.

Collect Date| Datum odberu

® | Pre¢itajte si navod na
1 pouzitie

Obsah postacuje
na <n> testov

Dolny limit stanoveného
rozsahu

& Muz
“ Vyrobca

CONTROL = Negativna kontrola

Nesterilné

*? Meno pacienta

*# Cislo pacienta
4

LLR

A
/m

1)

¢

CONTENT

Obsah supravy

CONTROL | Kontrola

Datum vyroby Tu stiahnite

I

4

Pozitivna kontrola

E Pomaécka na testovanie
v blizkosti pacienta

e

Pocet medzinarodnych

jednotiek QS na PCR; na
QS IU/PCR | vypocet vysledkov pouzite

pocet medzinarodnych

jednotiek (IU) QS na PCR.

SN

Sériové Cislo

Site

Lokalita

| Procedure | Standard | Standardna procedura

STERILE E Sterilizované etylénoxidom

Skladovat v tmavom
prostredi

Teplotné rozmedzie od do

Testovaci definiény subor

Tymto smerom hore

=0~< @D

| Procedure | UltraSensitive | Ultracitliva procedura

Jedine¢na identifikacia
pomdcky

UDI

Horny limit stanoveného

UI-R rozsahu
Urine Fill Line| Ciara naplnenia mo&om

Len pre USA: federalny
zakon obmedzuje predaj

Rx Only tejto pomécky lekarom
alebo na zaklade jeho
predpisu.

g Datum spotreby

Pomocka na
A\ samotestovanie

A\ 3
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[QS copies/PCR

Pocet QS képii na PCR reakciu, pouzite pocet QS

képii na PCR reakciu na vypocet vysledkov.
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