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Uéel pouzitia

Test cobas® HSV 1 a 2 v systéme cobas® 4800 je automatizovany in vitro diagnosticky test, ktory
vyuziva polymerazovu retazovu reakciu v realnom ¢ase (PCR) na priamu detekciu a typizaciu DNA
virusu Herpes simplex 1 a 2 (HSV-1 a HSV-2) v ramci lekarom odobratych vzoriek z anogenitalnej
lézie od symptomatickych pacientov (muzov a Zien). Test cobas®HSV 1 a 2 je uréeny na pouZitie
ako pomocka pri diagnostike anogenitalnych infekcii HSV-1 a HSV-2 u symptomatickych pacientov.

Suhrn a vysvetlenie testu/principy postupu

Zakladné informacie: Skrining HSV-1 a HSV-2

Genitalny herpes je sexualne prenosné ochorenie (STD) spésobené HSV-1 a HSV-2, t. j.
vSadepritomnymi virusmi s neurotropickou DNA s dvojitym retazcom rodu Herpesviridae.! Po
primarnej infekcii prostrednictvom sekrétov tento virus pretrvava po cely Zivot. Virus moze ostat

v latentnom stave dlhodobo alebo méze spdsobovat opakujuce sa epizddy reaktivovaného
symptomatického ochorenia, pricom pocet vyskytov sa s postupujucimi rokmi obvykle zniZuje.
VacsSina genitalnych herpesov je spésobena virusom HSV-2. Virus HSV-1 mbze spbsobit’ genitalny
herpes, vacsinou viak sposobuje infekcie ust a pier. Prenos genitalneho herpesu vo vieobecnosti
spbsobuju jednotlivci, ktori si nie st vedomi svojej infekcie alebo osoby s asymptomatickymi
infekciami.2 Prenatalny alebo perinatalny prenos HSV na novorodenca moze viest k zavaznému
ochoreniu alebo smrti.

Infekcia genitalneho herpesu je rozSirena v Spojenych Statoch, kde bol pozorovany vyskyt HSV-2

v sére az u 30 % gravidnych Zien a tato hodnota méze byt vy$Sia nez 50 % vo vysokorizikovych
skupinach vratane jednotlivcov infikovanych virusom HIV a u komerénych sexualnych pracovnikov.?
Vyskyt HSV-2 v sére bol u dospelych jedincov pozorovany az v 80 %32, vyskyt v sére u Zien je

v porovnani s muzmi az dvojnasobne vy$si a jeho miera sa zvySuje spolu s vekom.4°

Priznaky a symptémy suvisiace s genitalnym herpesom sa mézu odliSovat a u vyznamného poctu®
infikovanych jednotlivcov infekcia prebieha asymptomaticky alebo nie je diagnostikovana. Spravidla

4 az 7 dni po sexualnom kontakte dochadza k miestnej bolesti alebo paleniu. Nasledne dochadza

k obojstrannej tvorbe ¢ervenych pupienkov a pluzgierikov na externych genitaliach? a v perianalne;j
oblasti sa m6zu vytvarat aj lézie. SuCasne sa moze vyskytnut horucka, bolest hlavy, malatnost

a trieslova lymfadenopatia. Na zaklade klinickych kritérii nie je mozné odlisit primarnu infekciu HSV-1
od primarnej infekcie HSV-2. Priblizne u 70 % az 90 % 0s6b so symptomatickou infekciou HSV-2

a u priblizne 20 % az 50 % os6b so symptomatickou genitalnou infekciou HSV-1 dochadza

k opakovanému vyskytu v priebehu prvého roka.’”® Definitivna diagnéza infekcie a typizacia virusu s
preto mimoriadne doélezité na zacatie lieCby a dalSiu spravu pacientov.©

Diagndzu genitalneho herpesu je mozné zhotovit testovanim tampdnovej vzorky odobrate;j

z anogenitalnych lézii pomocou kultiry a naslednou typovo $pecifickou imunofluorescenciou, alebo
pomocou molekularnych postupov. Analyzy zaloZzené na polymerazovej retazovej reakcii (PCR)

v sebe kombinuju vysSiu citlivost’ a kratSiu dobu do ziskania vysledku testu v porovnani

s kultivaciou.'**? Testy na detekciu protilatok sa pouzivaju na diagnostiku latentnych infekcii HSV.
Rychle podanie antivirusovej terapie infikovanym osobam pomaha minimalizovat’ prenos HSV

a vyskyt komplikacii savisiacich s infekciou HSV.

Test cobas® HSV 1 a 2 sluzi na spracovanie vzoriek z tampoénovych vzoriek z anogenitalnej lézie
zhromazdenych pomocou supravy na odber, prepravu a uchovavanie vzoriek COPAN MSwab. Tieto
06979386001-03SK
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primarne vzorky sa vkladaji do systému cobas® 4800 a nasledne automaticky dochadza k extrakcii
nukleovej kyseliny a reakcii PCR. Nasledny proces PCR v realnom Case deteguje a typizuje vo
vzorke ciefovu DNA Specificku pre HSV-1 a HSV-2 (ak je pritomna). Tento test je mozné spustat
spolu s testami cobas® Cdiff a cobas® MRSA/SA v zmiesanej davke v ramci jedného cyklu. VSetky
tri testy pouzivaju rovnaky automatizovany proces extrakcie vzorky a profil PCR na amplifikaciu

a detekciu.

Vysvetlenie testu

Test cobas® HSV 1 a 2 sa sklada z dvoch hlavnych procesov: (1) automatizovana priprava vzorky na
extrakciu nukleovych kyselin zo vzoriek z anogenitalnej Iézie, (2) subezna amplifikacia PCR cielovych
sekvencii DNA s pouzitim primerov $pecifickych pre HSV-1 a HSV-2 a detekcia v realnom Case
zamerana na rozstiepené a fluorescencne oznacené oligonukleotické detekéné sondy Specifické pre
HSV-1 a HSV-2. Vnutorna kontrolna vzorka obsahujica nesuvisiacu randomizovanu sekvenciu DNA
sa pridava ku vSetkym vzorkam pred automatizovanou pripravou vzoriek a deteguje sa sucasne

s kazdou vzorkou za u¢elom monitorovania celého procesu.

Principy procedury

Priprava vzorky

Priprava vzoriek pre test cobas® HSV 1 a 2 je automatizovana s pouZitim pristroja cobas x 480.
Virusy vo vzorkach z anogenitalnej |ézie sa rozlozia pomocou chaotropického €inidla, proteinazy

K a Cinidiel SDS. Uvolnené nukleové kyseliny spolu s pridanou vnutornou kontrolnou DNA sa naviazu
na magnetické sklenené Castice. Vymyju sa a nasledne sa vyluhuja do pufra s malym objemom.
Zariadenie nasledne prevezme pomernu €ast vyluhovaného materialu a nastavi reakciu PCR

s aktivovanou hlavnou zmesou.

Amplifikacia PCR a detekcia TagMan®

Kroky cyklu PCR a detekcia ciefového signalu sa vykonavaju v analyzatore cobas z 480. Hlavna
zmes obsahuje primerové pary a sondy pre pat cielov: DNA-polymerazovu oblast B a tymidin-
kinazovu oblast C HSV-1, koncovu oblast’ glykoproteinu B 3' a tymidin-kinazovu oblast C HSV-2

a vnutornu kontrolna vzorku. Systém dualneho ciela pre virusy HSV-1 a HSV-2 zlepSuje odolnost
analyzy. Ak su pritomné sekvencie cielovej nukleovej kyseliny, amplifikacia s pouzitim prislusnych
primerov sa uskutoCni v tepelne stabilnej DNA polymeraze, ¢im sa vytvoria produkty PCR
(amplikony). Tieto produkty sa deteguju pomocou Specifickych sond TagMan, ktoré obsahuju
fluorescenéné farbivo a timiace farbivo. Timiace farbivo obvykle potlaca fluorescenciu farbiva. Ak je
vSak pritomny produkt PCR, sonda sa hybridizuje do produktu a rozstiepi sa 5' az 3' aktivitou
nukledzy polymerézy. Z tohto dévodu sa z farbiva emituje fluorescencia a zaznamenava sa signal
v realnom Case pocas kazdého cyklu PCR v analyzatore cobas z 480. Signal interpretuje systémovy
softvér cobas® 4800 a vykazuje sa ako zaverecné vysledky.

Selektivha amplifikacia

Selektivna amplifikacia cielovej nukleovej kyseliny zo vzorky sa dosiahne v rdmci testu cobas® HSV
1 a 2 pouzitim enzymu AmpErase (uracil-N-glykosylaza) a deoxyuridin-trifosfatu (dUTP). Enzym
AmpErase rozpoznava a katalyzuje rozpad retazcov DNA obsahujtcich deoxyuridin'®, nie vSak DNA,
ktora obsahuje deoxytymidin. Deoxyuridin sa v bezne existujucej 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 amplikon. Deoxyuridin spésobuje
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citlivost kontaminujuceho amplikbna na zniCenie pomocou enzymu AmpErase eSte pred
amplifikaciou ciefovej DNA. Enzym AmpErase, ktory je su€astou Hlavného Cinidla, katalyzuje
Stiepenie DNA obsahujucej 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 amplikéna rozdeli v mieste deoxyuridinu, ¢im spdsobi to, ze DNA sa neda
amplifikovat. Enzym AmpErase je neaktivny pri teplotach nad 55 °C, t. j. v priebehu jednotlivych
krokov tepelného cyklu, a preto nedochadza k zni¢eniu cielového amplikéna. Bolo preukazané, ze
test cobas® HSV 1 a 2 inaktivuje najmenej 1 000 képii amplikéna HSV 1 a 2 obsahujiceho
deoxyuridin na jednu reakciu PCR.

06979386001-03SK
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Materialy, €inidla a vzorka

Poskytované materialy a ¢inidla

Mnozstvo na Bezpeénostny symbol a varovanie*

jeden test

NEBEZPECENSTVO
H225 Velmi horfava kvapalina a pary.
H319 Spdsobuje vazne podrazdenie oci.
H336 Mb6ze spbsobit’ ospalost’ alebo zavraty.
P210 Uchovavajte mimo dosahu tepla,
MGP horucich povrchov, iskier, otvoreného ohna
o L . a inych zdrojov zapalenia. NefajCite.
cobas® 4800 System (Magnetické sklenené Castice systému P233 Nadobu uchovavaijte tesne uzavretu.
Sample Preparation Kit cobas® 4800) 10 x 4,5 ml P|261/ﬁablr?ht[e/vdychplvaniu prachu/dymu/
, . Ak 4 &asti nu/hmly/par/aerosolov.

(Stprava systemu magntlatlcke sklenine Eastice E%ISO Nos¥epochranné rukavicelochranng
cobas® 4800 na pripravu |93 % izopropanol odev/ochranné okuliare/ochranu tvére.
vzoriek) P303 + P361 + P353 PRI KONTAKTE
240 testov S POKOZKOU (alebo vlasmi): Vsetky

. kontaminované Casti odevu okamzite
(P/N:05235782190) vyzlec€te. PokoZku oplachnite vodou.
P370 + P378 V pripade poziaru: Na hasenie
pouZite suchy piesok, suchu chemikaliu alebo
penu odolnu vodi alkoholu.

67-63-0 Propan-2-ol

Suprava/kazety Sucasti a zlozky €inidiel

EB nedostupné

(Elucny pufer systému cobas® 4800)
. 10 x 18 ml
Pufer Tris

0,09 % Azid sodny

06979386001-03SK
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Suprava/kazety

Sucasti a zlozky €inidiel

Mnozstvo na
jeden test

Bezpecnostny symbol a varovanie*

cobas® 4800 System
Sample Preparation Kit
(Suprava systému
cobas® 4800 na pripravu
vzoriek)

960 testov

(P/N: 05235804190)

MGP

(Magnetické sklenené Castice systému
cobas® 4800)

magnetické sklenené Castice
93 % izopropanol**

10 x 13,5 ml

OB

NEBEZPECENSTVO

H225 Velmi horfava kvapalina a pary.

H319 Spdsobuje vazne podrazdenie oci.
H336 Mb&ze spbsobit’ ospalost’ alebo zavraty.
P210 Uchovavajte mimo dosahu tepla,
horucich povrchov, iskier, otvoreného ohna
a inych zdrojov zapalenia. Nefajcite.

P233 Nadobu uchovavajte tesne uzavretu.
P261 Zabrante vdychovaniu prachu/dymu/
plynu/hmly/par/aerosolov.

P280 Noste ochranné rukavice/ochranny
odev/ochranné okuliare/ochranu tvare.

P303 + P361 + P353 PRI KONTAKTE

S POKOZKOU (alebo vlasmi): Vsetky
kontaminované Casti odevu okamzite
vyzlec€te. PokoZku oplachnite vodou.

P370 + P378 V pripade poziaru: Na hasenie
pouzite suchy piesok, suchu chemikaliu alebo
penu odolnu vodi alkoholu.

67-63-0 Propan-2-ol

EB

(Elu¢ny pufer systému cobas® 4800)
Pufer Tris

0,09 % Azid sodny

10 x 18 ml

nedostupné

06979386001-03SK
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Suprava/kazety

Sucasti a zlozky €inidiel

Mnozstvo na
jeden test

Bezpeénostny symbol a varovanie*

cobas® 4800 System
Lysis Kit 1
(Dezintegrac¢na suprava 1
systému cobas® 4800)

240 testov
(P/N: 06768253190)

LYS-1

(Dezintegracny pufer 1 systému
cobas® 4800)

Citran sodny

5 % polydocanol**

42,6 % guanidinium-tiokyanat**
Ditiotreitol**

10 x 10 ml

Ay

NEBEZPECENSTVO

H302 + H332 Zdraviu Skodlivy pri poziti alebo
vdychnuti.

H314 Spésobuje vazne poleptanie koze

a poskodenie o€i.

H412 Skodlivy pre vodné organizmy,

s dlhodobymi G&inkami.

EUHO032 Pri kontakte s kyselinami uvolfiuje
velmi toxicky plyn.

P261 Zabrarite vdychovaniu prachu/dymu/
plynu/hmly/par/aerosélov.

P273 Zabrante uvolneniu do zivotného
prostredia.

P280 Noste ochranné rukavice/ochranny
odev/ochranné okuliare/ochranu tvare.

P303 + P361 + P353 PRI KONTAKTE

S POKOZKOU (alebo vlasmi): V&etky
kontaminované Casti odevu okamzite vyzlecte.
PokozZku oplachnite vodou.

P304 + P340 + P310 PO VDYCHNUTI:
Presurite osobu na Cerstvy vzduch a umoznite
jej pohodine dychat. Okamzite volajte
TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekéra.

P305 + P351 + P338 + P310 PO ZASIAHNUTI
OCI: Opatrne niekolko minut oplachujte vodou.
Ak pouzivate kontaktné SoSovky a ak je to
mozné, odstrarite ich. PokraCujte vo
vyplachovani. Okamzite

volajte TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekéra.

593-84-0 Guanidinium thiocyanate
9002-92-0 Polidocanol

3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimercaptobutane-
2,3-diol

cobas® 4800 System
Lysis Kit 1
(Dezintegra¢na suprava 1
systému cobas® 4800)

240 testov
(P/N: 06768253190)

06979386001-03SK

PK

(Proteinaza K systému cobas® 4800)
Pufer Tris

EDTA

Chlorid vapenaty

Octan vapenaty
< 2,0 % proteinaza K**

Glycerine

10 x 0,9 ml

NEBEZPECENSTVO

H317 Mb6ze vyvolat alergicku koZznu reakciu.
H334 Pri vdychnuti méze vyvolat alergiu alebo
priznaky astmy, alebo dychacie tazkosti.
P261 Zabrante vdychovaniu prachu/dymu/
plynu/hmly/pér/aerosoélov.

P280 Pouzivajte ochranné rukavice.

P284 Pouzivajte ochranu dychacich ciest.
P304 + P340 PO VDYCHNUTI: Presurite
osobu na €erstvy vzduch a umoznite jej
pohodine dychat.

P333 + P313 Ak sa prejavi podrazdenie
pokozky alebo sa vytvoria vyrazky:
Vyhladajte lekarsku pomoc/starostlivost.
P342 + P311 Pri stazenom dychani:

Volajte TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekara.

39450-01-6 proteinaza, tritirachium album serin

Doc. Rev. 3.0
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Mnozstvo na

Bezpeénostny symbol a varovanie*

Suprava/kazety Sucasti a zlozky €inidiel jeden test
SDS nedostupné
(SDS ¢inidlo systému cobas® 4800)
Pufer Tris 10 x 3 ml
Dodecylsulfat sodny
0,09 % Azid sodny
NEBEZPECENSTVO
H302 + H332 Zdraviu Skodlivy pri poziti alebo
vdychnuti.
H314 Spdsobuje vazne poleptanie koze
a poskodenie odi.
H412 Skodlivy pre vodné organizmy,
s dlhodobymi G&inkami.
EUHO032 Pri kontakte s kyselinami uvolfiuje
velmi toxicky plyn.
P261 Zabrarite vdychovaniu prachu/dymu/
plynu/hmly/pér/aerosolov.
P273 Zabrarite uvolneniu do zivotného
LYS-1 prostredia.
cobas® 4800 System (Dezintegra&ny pufer 1 systému P280 Noste ochranné rukavice/ochranny
LysisKit1 cobas® 4800) odev/ochranné okuliare/ochranu tvare.
(Dezintegracna suprava 1 | oo o ng 10 x 36 ml P303 + P361 + P353 PRI KONTAKTE S

systému cobas® 4800)

960 testov
(P/N: 06768270190)

5 % polydocanol**
42,6 % guanidinium-tiokyanat**
Ditiotreitol**

POKOZKOU (alebo vlasmi): Vsetky
kontaminované €asti odevu okamzite vyzlecte.
PokozZku oplachnite vodou.

P304 + P340 + P310 PO VDYCHNUTI:
Presurite osobu na Cerstvy vzduch a umoznite
jej pohodine dychat. Okamzite volajte
TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekéra.

P305 + P351 + P338 + P310 PO ZASIAHNUTI
OCI: Opatrne niekolko minut oplachujte vodou.
Ak pouzivate kontakiné SoSovky a ak je to
mozné, odstrarite ich. Pokracujte vo
vyplachovani. Okamzite

volajte TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekéra.

593-84-0 Guanidinium thiocyanate

9002-92-0 Polidocanol

3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimercaptobutane-
2,3-diol
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cobas® HSV 1 and 2 Test

Mnozstvo na

Bezpeénostny symbol a varovanie*

cobas® 4800)

20 cyklov
(P/N: 06768318190)

< 0,01 % Poly rA RNA (synteticka)
0,05 % azid sodny

< 0,01 % neinfekéna synteticka DNA pre
vnuatornd kontrolu uzavreta v obalovom
proteine bakteriofagu Lambda

Sa a/kazet icasti a zlozky cinidiel .
Uprava/kazety Sucasti a zlozky Cinidie ieden test
NEBEZPECENSTVO
H317 Mbéze vyvolat alergicku koznu reakciu.
PK H334 Pri vdychnuti méze vyvolat alergiu alebo
.. . ® priznaky astmy, alebo dychacie taZzkosti.
(Prfotelnaza K systému cobas® 4800) P261 Zabrarite vdychovaniu prachu/dymu/
Pufer Tris 4 5
cobas® 4800 System plynu/hmI){/’pa.r/aerosolov.' .

. EDTA P280 Pouzivajte ochranné rukavice.
Lysiskitl Chlorid vApenaty 20x1,2ml P284 Pouzivajte ochranu dychacich ciest.
(Dezintegracna suprava 1 Id vapenaty P304 + P340 PO VDYCHNUTI: Presurite
systému cobas® 4800) Octan vapenaty osobu na ¢erstvy vzduch a umoznite jej
960 testov < 2,0 % proteinaza K** E%g%dlng?ﬂyg%‘f- avi podrasden

. . + sa prejavi podrazdenie
(P/N: 06768270190) Glycerine pokoZky alebo sa vytvoria vyrazky: vyhladajte
lekarsku pomoc/starostlivost.
P342 + P311 Pri stazenom dychani:
Volajte TOXIKOLOGICKE INFORMACNE
CENTRUM/lekéra.
39450-01-6 proteinaza, tritirachium album serin
SDS
(SDS ¢inidlo systému cobas® 4800)
Pufer Tris 10 x 9 ml
Dodecylsulfat sodny
0,09 % Azid sodny
cobas® 4800 System nedostupné
V;?Sh Buffer K,It o WB
(Suprava v¥myva0|c (Vymyvaci pufer systému cobas® 4800)
pufrov systému i o | 10 x 55 ml
cobas® 4800) Dihydrat citronanu sodného
240 testov 0,05 % N-Metylizotiazolon HCI
(P/N: 05235863190)
cobas® 4800 System nedostupné
Wa'lsh Buffer K,It o WB
(Suprava vymyvamc (Vymyvaci pufer systému cobas® 4800)
pufrov systému i o . 10 x 200 ml
cobas® 4800) Dihydrat citronanu sodného
960 testov 0,05 % N-Metylizotiazolon HCI
(P/N: 05235871190)
IC-1 nedostupné
cobas® 4800 System (cobas® 4800 IC-1)
Internal Control Kit 1 Pufer Tris
(Suprava vnutornej EDTA
kontroly 1 systému 20 x 0,5 ml
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cobas® HSV 1 and 2 Test

Mnozstvo na

Bezpeénostny symbol a varovanie*

Octan horecnaty

0,09 % Azid sodny

Suprava/kazety Sucasti a zlozky €inidiel jeden test
HSV MMX nedostupné
(Master Mix cobas® HSV 1 a 2)
Pufer Tricin
EDTA
Octan draselny
Hydroxid draselny
Tween 20
cobas® 4800 HSV 1 and 2
Amplification/ Detection Kit Glycerol
(Amplifikagna/detekéna < 0,19 % dATP, dCTP, dGTP, dUTP
sUprava cobas® 4800 < 0,01 % antimediatorové a mediatorové 10 x 0,3 ml
HSV1a?2) HSV-1, HSV-2 a primery pre vnatorna
80 testov kontrolu
(P/N: 06768199190) < 0,01 % fluorescentne oznacené HSV-1,
HSV-2 a sondy pre vnatorni kontrolu
< 0,01 % Oligonukleotid aptamér
< 0,01 % polymeraza DNA Z05
(mikrobiélna)
< 0,02 % Enzym AmpErase
(uracil-N-glykozylaza) (mikrobialna)
0,09 % Azid sodny
HSV (+) C nedostupné
(Pozitivna kontrolna vzorka
cobas® HSV 1 a2)
Pufer Tris
EDTA
< 0,01 % Poly rA RNA (synteticka) 10x0,5ml
0,05 % Azid sodny
< 0,01 % neinfekéna plazmidova DNA
(mikrobialna) obsahujuca sekvenciu HSV 1
cobas®4800 HSV 1 and 2 | < 0,01 % neinfekéna plazmidova DNA
Controls and Cofactor Kit | mikrobialna) obsahuijtica sekvenciu HSV 2
(Suprava kontrol -
a kofaktora cobas® 4800 | () € nedostupne
HSV 1 a2) (Negativna kontrolna vzorka systému
10 cyklov cobas® 4800)
(P/N: 06768296190) Pufer Tris 10 x 0,5 ml
EDTA
0,05 % Azid sodny
< 0,01 % Poly rA RNA (syntetickd)
Cofactor-2 nedostupné
(Kofaktor 2 cobas® 4800)
Octan manganaty 10 x 1,7 ml

* Ozna&ovanie bezpedénosti produktu vyplyva hlavne z nariadenia EU o systéme GHS.

** Nebezpecna latka
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cobas® HSV 1 and 2 Test

Skladovanie €inidiel a manipulacia s nimi

Cinidlo Teplota . Doba skladovania
skladovania
cobas® 4800 System Sample Preparation Kit o D . . -
(Stiprava systému cobas® 4800 na pripravu vzoriek) 2-8°C Stabilna az do vyznaceného datumu exspiracie
cobas® 4800 System Lysis Kit 1 D L . L
2-8°C tabil h t

(Dezintegra¢na suprava 1 systému cobas® 4800) Stabilng az do vyznaceného datumu exspiracie
cobas® 4800 System Internal Control Kit 1 o oo _ . e
(Stiprava vniitornej kontroly 1 systému cobas® 4800) 2-8°C Stabilna az do vyznateného datumu exspiracie
cobas® 4800 HSV 1 and 2 Amplification/Detection Kit o . L . e
(Amplifikacna/detekéna stprava cobas® 4800 HSV 1 a 2) 2-8°C Stabiln az do vyznaceného datumu exspiracie
cobas® 4800 HSV 1 and 2 Controls and Cofactor Kit 2-8°C Stabilna az do vyznaceného datumu exspiracie
(Suprava kontrol a kofaktora cobas® 4800 HSV 1 a 2) y P
cobas® 4800 System Wash Buffer Kit o Lo . ) -
(Stiprava vymyvacich pufrov systému cobas® 4800) 15-25°C Stabilna az do vyznaceného datumu exspiracie

Poznamka: Cinidla nezmrazuijte.

Datum exspiracie Cinidla vychadza z koordinovaného svetového ¢asu (UTC). Miestny as exspiracie ¢inidla mbéze byt posunuty
o0 plus alebo minus 12 hodin v zavislosti od miestneho ¢asového pasma vzhladom na ¢as UTC.

DalSie vyzadované materialy

Materialy P/N
Spitky CORE, 1 000 pl, stojan na 96 ks 04639642001
Nadoba na ¢inidlo, 50 ml 05232732001
Nadoba na ¢inidlo, 200 ml 05232759001
Extrakéna platia systému cobas® 4800 (hlboké jamky) 05232716001
Zlfet::iaAcz f(g::l;rotitraéné) 0,3 ml systému cobas® 4800 05232724001
Aplikétor na tesniacu foliu 04900383001
Nosi¢ s 32 polohami 04639529001

Vrecko na tuhy odpad

05530873001 (malé) alebo 04691989001 (velké)

Plastovy zliabok Hamilton STAR

04639669001

Systém na odber, prepravu a uchovavanie vzoriek MSwab

7007248190 alebo COPAN 404C.R

Jednorazoveé rukavice (bez pudru)

Mézete pouzit’ akékolvek jednorazové rukavice bez pudru.

Vortex (jedna skimavka)

Mozete pouzit akykolvek vortex.

Dalsie informacie o osobitne predavanych materialoch ziskate od miestneho zastupcu spolognosti Roche.
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Volitelné materialy

Materialy P/N

Kryt na platfiu s hlbokymi kaliSkami Hamilton 6474-01

Viecka, biela farba (na zatvorenie primarnych vzoriek po

., 07033893001 alebo COPAN 2U008N100.R
dokonceni cyklu)

Dalsie informacie o volitelnych materialoch ziskate od miestneho zastupcu spoloénosti Roche.

Vyzadované zariadenia a softvér, ktoré nie s suc¢astou dodavky

Vyzadované zariadenia a softvér (nie su suc¢ast'ou dodavky)

Systém cobas® 4800
Pristroj cobas x 480
Analyzator cobas z 480
Riadiaca jednotka

Systém cobas® 4800 — softvér cobas® HSV 1 a 2 AP, verzia 1.0.0 alebo novsia

Aplikagny (zakladny) softvér systému cobas® 4800, verzia 2.2.0 alebo novsia

Dalsie informacie o osobitne predavanych materialoch ziskate od miestneho
zastupcu spolo¢nosti Roche.

Preventivne opatrenia a poziadavky na manipulaciu

Vystrahy a preventivne opatrenia

Tak, ako pri kazdom testovani, aj v tomto pripade plati, Zze zakladom spravneho vykonania tejto
analyzy je spravny laboratérny postup. Vzhladom na vysoku analyticku citlivost tohto testu je
potrebné v maximalnej miere dbat' na to, aby nedoS$lo ku kontaminacii €inidiel, vzoriek

a amplifikaCnych zmesi.

Iba na diagnostické pouzitie in vitro.

Davajte pozor, aby nedoslo k mikrobialnej kontaminacii Cinidiel a vzoriek a takisto zabrante
kontaminacii kyselinou DNA.

Karty bezpecnostnych udajov (SDS) su k dispozicii na poZiadanie od miestneho zastupenia
spolocnosti Roche.

Cinidlo LYS-1 obsahuje guanidin-tiocyanat. Dbajte na to, aby nedoslo k priamemu kontaktu
guanidin-tiocyanéatu a chlérnanu sodného (bielidlo) alebo inych vysoko reaktivnych Cinidiel,
akymi su napriklad kyseliny alebo zasady. Tieto zmesi m6zu uvolfiovat Skodlivy plyn.

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

Produkty EB, HSV 1 a 2 MMX, SDS, Cofactor-2, (-)C, HSV 1 a 2 (+)C a IC-1 obsahuju azid
sodny.

Dalsie vystrahy, preventivne opatrenia a postupy na obmedzenie rizika kontaminacie pristroja

cobas x 480 alebo analyzatora cobas z 480 najdete v pouZzivatelskej priruCke k systému
cobas® 4800. Ak mate podozrenie na kontaminaciu, vykonaijte Cistenie a tyzdenna udrzbu
uvadzanu v prislu$nej pouzivatelskej prirucke pre systém cobas® 4800.
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cobas® HSV 1 and 2 Test

Informujte miestny kompetentny organ o vSetkych zavaznych udalostiach, ktoré sa mézu
vyskytnut pri pouzivani tejto analyzy.

Poznamka: Specifické pokyny néjdete v éasti ,,Odber, preprava a skladovanie vzoriek*.

Vhodné laboratérne postupy

Pipetu nenapifajte pomocou Ust.
V pracovnych oblastiach laboratéria nejedzte, nepite ani nefajcCite.
Po ukonc&eni prace so vzorkami a testovacimi Cinidlami si dékladne umyte ruky.

Pri praci s kazdym Cinidlom pouzivajte vhodné prostriedky na ochranu oci, laboratorne plaste
a jednorazove rukavice. Zabrarite kontaktu tychto materialov s kozou, o€ami a sliznicami.

Ak dbjde ku kontaktu, zasiahnuté miesto ihned umyte velkym mnozZstvom vody. V pripade
neoSetrenia mézu vzniknut popaleniny. Ak ddjde k rozliatiu tychto Cinidiel, pred ich utretim
do sucha ich zriedte vodou.

VsSetky pracovné povrchy v laboratériu dékladne vy istite a vydezinfikujte pomocou Cerstvo
pripraveného 0,5 % roztoku chlérnanu sodného v deionizovanej alebo destilovanej vode
(bezné domace bielidlo zriedené v pomere 1:10). Nasledne pracovné povrchy utrite utierkou
namocenou do 70 % etanolu.

Kontaminacia

Je nevyhnutné nosit rukavice a rukavice je medzi manipulaciami s jednotlivymi vzorkami

a ¢inidlami testu cobas® HSV 1 a 2 nutné menit, aby nedoslo ku kontaminacii. Pri manipulacii
so vzorkami a kontrolnymi vzorkami dbajte na to, aby nedoslo ku kontaminacii rukavic. Pri
manipulacii so vzorkami a Cinidlami supravy pouzivajte laboratorne rukavice, laboratérne
plaste a ochranné prostriedky na oci.

Dbaijte na to, aby nedoslo k mikrobialnej a ribonukledazovej kontaminacii Cinidiel.

Ak poc€as manipulacie so vzorkami nezabranite vzajomnej kontaminacii vzoriek, hrozi riziko
nespravnych pozitivnych vysledkov.

So vzorkami je potrebné manipulovat’ ako s infekénym materialom a je potrebné pouzivat
bezpecéné laboratérne postupy, napriklad postupy uvadzané v dokumente Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories* a v dokumente CLSI M29-A3.1°

Integrita

Nepouzivajte supravy po uplynuti datumu exspiracie.

Cinidla nemiesajte.

Jednorazové polozky nepouzivajte po uplynuti ich datumu exspiracie.

VSetky jednorazové polozky su urcené na jedno pouzitie. Nepouzivajte ich opatovne.
VSetko zariadenie sa musi riadne udrziavat podfa pokynov prislusnych vyrobcov.

NepouZivajte reagencie ani nadobky, ktoré su viditelne poSkodené alebo vykazuju znamky
anikov.

Likvidacia

Cinidla systému cobas® 4800 a $pecifické ¢inidla testu cobas® HSV 1 a 2 obsahuju azid sodny
(precitajte si Cast’ ,Vystrahy a preventivne opatrenia“). Azid sodny mdze reagovat' s olovenymi
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cobas® HSV 1 and 2 Test

a medenymi rozvodmi a mdze dochadzat k tvorbe vysoko vybusnych kovovych azidov. Ak
vylievate roztoky obsahujuce azid sodny do laboratérnych drezov, vyplachnite odpadové
potrubia velkym mnoZzstvom vody, aby ste predisli usadzovaniu azidov.
« Prilikvidacii nepouzitych €inidiel a odpadu postupujte v stlade s platnymi Statnymi a miestnymi
predpismi.
Poznamka: Informacie o likvidacii tekutého odpadu najdete v pouzivatel'skej prirucke
k systému cobas® 4800.

Rozliate latky a Cistenie

. Cinidlo LYS-1 obsahuje guanidin-tiocyanat. Ak ddjde k rozliatiu tekutiny, ktora obsahuje
guanidin-tiocyanat, vycistite zasiahnuté miesto vhodnym laboratérnym detergentom a vodou.
Ak rozliata kvapalina obsahuje potencialne infekéné latky, zasiahnuté miesto NAJSKOR
vycistite laboratérnym detergentom a vodou a potom 0,5 % roztokom chlérnanu sodného.

. Ak db6jde k rozliatiu/rozsypaniu materialu na pristroj cobas® 4800, pri Cisteni postupujte podra
pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800.

. 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.

Odber, preprava a skladovanie vzoriek

Poznamka: So vSetkymi vzorkami narabajte ako so vzorkami schopnymi prenasat’ zdroje
infekcii.

Odber vzoriek

Tampdnové vzorky z anogenitalnych Iézii odoberané pomocou systému na odber, prepravu

a uchovavanie vzoriek MSwab boli schvalené na pouzivanie s testom cobas® HSV 1 a 2. Vzorky je
potrebné odoberat pomocou postupu uvadzaného v €asti ,Postup odberu vzoriek” a v stlade so
Standardnymi prevadzkovymi postupmi vasej institucie.

Skladovanie a stabilita vzoriek po€as prepravy

Tampdnové vzorky z anogenitalnych Iézii odobraté pomocou systému na odber, prepravu

a uchovavanie vzoriek MSwab su stabilné po¢as prepravy a skladovania pri teplote 2 — 30 °C po
dobu 4 dni, pri teplote 2 — 8 °C po dobu 14 dni a v zmrazenom stave su stabilné najmenej 30 dni
pred ich testovanim v systéme cobas® 4800 (bolo to dok&zané formou testovania vzoriek po
kontinualnom skladovani pri teplote 31 £1 °C po dobu 4 dni, potom po skladovani pri teplote 2 — 8 °C
po dobu 14 dni a nasledne po skladovani pri teplote —20 °C po dobu 30 dni).

Preprava vzoriek HSV 1 a 2 musi spifiat $tatne, federalne a miestne predpisy tykajlce sa prepravy
etiologickych latok.
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Navod na pouzitie

Spustenie testu

Pracovny postup

Obrazok 1:pracovny postup cobas®HSV 1 a2

1
2

| 3 | Vyberte vzorky a €inidla z priestoru, v ktorom ich uchovévate. |
4

| Spustite systém. |

| Vykonajte udrZbu pristroja. |

Spustite cyklus:
e Vlozte stojany so vzorkami.

5 V pripade prace so systémom LIS: potvrdte objednavku prace.
Bez pouzitia systému LIS: vytvorte objednavku préace.

6 Vlozte spotrebny material (platfiu s hibokymi kaliS8kami, mikrotitracnu platriu,
stojany na hroty) a €inidla.

| 7 ‘ Spustite cyklus pripravy vzorky. ‘
| 8 | Vyberte mikrotitraénu platfiu a utesnite ju. |
| 9 ‘ Vyberte vzorky, pouzité ¢inidla a platiu s hibokymi kaliSkami. ‘
| 10 | Do analyzatora vloZte mikrotitraénu platriu. |
| 11 | Skontrolujte vysledky. |
| 12 | V pripade pouzitia systému LIS: odoslite vysledky do systému LIS. |
| 13 | Vyberte polozky z analyzatora. |

Postup testovania

Postup odberu vzoriek

Na dosiahnutie optimalnych vysledkov je velmi délezZity spravny odber vzorky od pacienta. Specifické
pokyny tykajuce sa odberu vzoriek a detekcie virusov njdete v publikovanych referenénych
priruckach (CLSI M41-A).%/

Na dosiahnutie optimalnych vysledkov je vzorky pre test cobas® HSV 1 a 2 potrebné odobrat
v akutnej faze ochorenia (vzdy, ked je to mozné), podla moznosti v rozsahu 3 az 7 dni po vypuknuti
ochorenia (vyron lézii).

Vzorky je potrebné odoberat v sulade so Standardnymi prevadzkovymi pokynmi vasej institucie
a podla stadia ochorenia:

A. Pritomné pluzgieriky (pluzgier naplneny €irou tekutinou)
1. Umyte alebo utrite povrch lézie sterilnym fyziologickym roztokom.
2. Opatrne prepichnite pfuzgier pomocou tampoénovej ty€inky FLOQSwab (odporu¢any postup),
ihly alebo skalpela a odoberte tekutinu pomocou tampénovej ty€inky FLOQSwab.
3. Rovnakou tampénovou ty€inkou FLOQSwab dbékladne pretrite spodok, aby ste odobrali bunky
zo stredu lézie.
4. Preneste tamponovu ty€inku naspat’ do prepravnej skumavky MSwab. Pritla¢enim tampdnove;j

tyCinky na okraj skiumavky zlomte tyCinku vo vyznacenom bode.
06979386001-03SK
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5. Riadne uzavrite uzaver a dbajte na to, aby sa horny koniec drieku tampodnovej tyCinky
nachadzal v strede uzaveru.

B. Pluzgiere neexistuju (prasknuty vytekajuci plfuzgier alebo vred s chrastou)
1. Ak nie je pritomna chrasta (prasknuty alebo vytekajuci pfuzgier)

a. Pomocou suchej tamponovej ty€inky FLOQSwab alebo tampdnovej ty€inky navihéenej
jednou alebo dvoma kvapkami sterilného fyziologického roztoku odoberte bunky
dokladnym pretretim stredu lézie.

b. Preneste tamponovu tyCinku naspat’ do prepravnej skumavky MSwab. PritlaCenim
tamponovej tyCinky na okraj skumavky zlomte tyCinku vo vyznacenom bode.

c. Riadne uzavrite uzaver a dbajte na to, aby sa horny koniec drieku tampdnovej ty€inky
nachadzal v strede uzaveru.

2. Ak je na lézii chrasta (vred s chrastou)

a. Opatrne odstrante chrastu pomocou tampdnovej tyCinky FLOQSwab navih€enej sterilnym
fyziologickym roztokom.

b. Odoberte vzorku doékladnym pretretim stredu lézie.

c. Taktiez mdzete abrazivnym pohybom skalpela alebo ihly pohybovat po Iézii dovtedy, kym
z nej nezacne vytekat sérova tekutina (dbajte na to, aby nedoslo ku krvacaniu). Nasledne
odoberte vzorku pomocou navlhéenej tampdnovej ty€inky FLOQSwab dokladnym pretretim
stredu pluzgiera.

d. Preneste tampdnovu vzorku naspat do prepravnej skumavky MSwab. Pritlacenim
tampdnovej tyCinky na okraj skumavky zlomte ty€inku vo vyzna¢enom bode.

Oznacte vzorku a odoSlite ju do testovacieho laboratéria v sulade so Standardnymi prevadzkovymi
pokynmi vasej institucie (precitajte si aj Cast’ ,Odber, preprava a skladovanie vzoriek®). Informacie
0 poznamkach ku vzorkdm najdete v €asti ,Pracovny postup®.

Vsetky Cinidla okrem HSV 1 a 2 MMX a Cofactor-2 musia mat teplotu okolia pred ich vlozenim do
pristroja cobas x 480. Cinidla HSV 1 a 2 MMX a Cofactor-2 je mozné priamo vybrat z priestoru
skladovania s teplotou 2 — 8 °C, pretoze sa ich teplota vyrovna teplote okolia priamo v pristroji cobas
x 480, nez sa budu pouzivat v rdmci procesu analyzy.

Poznamka: Pozrite si pouZivatel'sku prirucku k systému cobas® 4800 s podrobnymi
pracovnymi pokynmi.

Velkost cyklu

Systém cobas® 4800 dokaze spracovat rozne testy v jednom cykle testov cobas® HSV 1 a 2,
cobas® Cdiff a cobas® MRSA/SA. V8eobecna sUprava na pripravu vzoriek v systéme cobas® 4800,
vSeobecna dezintegraéna suprava 1 systému cobas® 4800 a vSeobecna suprava vymyvacich pufrov
cobas® 4800 su k dispozicii v dvoch velkostiach, pricom kazda postacuje na 10 cyklov s 24 alebo
96 vzorkami vratane kontrolnych vzoriek a vzoriek na vSetky analyzy, ktoré chcete vykonat.
Amplifikacna/detekéna suprava cobas® 4800 HSV 1 a 2 je k dispozicii v dvoch velkostiach, z ktorych
kazda postacuje na testovanie 80 alebo 240 vzoriek vratane kontrolnych vzoriek a vzoriek HSV 1 a 2
na testovanie. V ramci jedného cyklu je mozné pouzit viacero flasti¢iek s hlavnou zmesou cobas®
4800 HSV 1 a 2 (ak pochadzaju zo supravy rovnakej velkosti). VSeobecna suprava vnutornej
kontroly 1 systému cobas® 4800 a sUprava kontrolnych vzoriek a sucinitefa HSV 1 a 2 cobas® 4800
su k dispozicii v jednej velkosti, ktora postacuje na 20 a 10 cyklov a su vhodné pre vSetky
konfiguracie cyklu. V ramci kazdého cyklu obsahujuceho vzorky HSV 1 a 2 je potrebné pouzit jednu
pozitivnu kontrolnt vzorku cobas® 4800 HSV 1 a 2 a jednu negativnu kontrolnd vzorku systému
cobas® 4800 (preditajte si ¢ast’ ,Kontrola kvality“). Pokial ide o cyklus s jednym testom, maximalny
povoleny pocet je 94 vzoriek a 2 kontrolné vzorky.
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Poznamka: I ked’ pouzitie ¢inidiel nebude optimalne, vSeobecné c¢inidlo na 96 testov je mozné
pouZit na cyklus obsahujuci 1 - 22 vzoriek. R6zne velkosti supravy vymyvacieho
pufra systému cobas® 4800 (WB), sUpravy na prg)ravu vzoriek v systéme cobas®
4800 a dezintegracnej supravy 1 systému cobas® 4800 nie je mozné pouzivat’
spolu. Ak napriklad na zaciatku cyklu naskenujete flasu s ¢inidlom WB na
96 testov, je nevyhnutné pouzit’ ¢inidla na 96 testov z d'alSich dvoch suprav.

Poznamka: | ked’ pouZitie ¢inidiel nebude optimalne, zmes cobas® 4800 HSV 1 a2 na
24 testov je mozné pouzit’'v rdmci cyklu obsahujuceho 1-6 vzoriek HSV.
Podrobnosti 0 zmene velkosti supravy najdete v pouzivatel'skej prirucke
pre systém cobas® 4800.

Pracovny postup

Test cobas® HSV 1 a 2 sa vykonava pouzitim uplného pracovného postupu v softvéri cobas® 4800.
Sklada sa z pripravy vzorky v pristroji cobas x 480 a z amplifikacie/detekcie v analyzatore

cobas z 480. Cyklus sa moze skladat iba z testu HSV 1 a 2 alebo moze ist o mix testov cobas® Cdiff
alebo cobas® MRSA/SA. Podrobnosti najdete v pouzivatelskej priru¢ke k systému cobas® 4800.

Vzorky

Poznamka: Test cobas® HSV 1 a 2 bol schvaleny na pouZitie so systémom na odber, prepravu
a uchovavanie vzoriek MSwab. NepouZivajte Ziadne iné zariadenia s tamponovymi
tycinkami na odber ani iné typy médii.

Poznamka: Spravne odobrata tamponova vzorka z anogenitalnej |Iézie by mala mat’ jeden
tampdn FLOQ s driekom tyc¢inky zachytenym v uzavere. Vzorky bez tampdnov
alebo s viac nez jednym tampoénom neboli odobraté podl'a pokynov a nesmu sa
testovat.

Poznamka: Nespracuvajte tamponové vzorky z anogenitalnej |ézie, ktoré su krvavé alebo
maju tmavohnedu farbu.

Poznamka: Vzorky sa musia nachadzat’v nadobach na priméarne vzorky so spravnym
Ciarovym kédom na spracovanie v pristroji cobas x 480. Precitajte si
pouzZivatel'sku priruc¢ku k systému cobas® 4800, v ktorej najdete spravne postupy
oznaégvania Ciarovymi kédmi a zoznam prijatel'nych ciarovych kédov pre systém
cobas® 4800.

Poznamka: Aby sa predislo krizovej kontaminacii, odporic¢ame, aby ste primarne skumavky
spracovali v systéme cobas® 4800 pred ich d’alsim spracovanim a testovanim.

Poznamka: Aby sa predislo krizovej kontaminacii spracovanych vzoriek, je potrebné na
zatvorenie vzoriek po spracovani pouzit d'alSie vieCka na nadobu so vzorkou
MSwab s inou farbou (bielou, precitajte si ¢ast’,,Volitel'né materialy*“).

Poznamka: Tamponové vzorky z anogenitalnej |ézie odobraté pomocou systému na odber,
prepravu a uchovavanie vzoriek MSwab obsahuju dostato¢ny objem na
dvojnasobné testovanie v systéme cobas® 4800. Minimalny objem vzorky na
spustenie cyklu cobas® HSV 1 a 2 je 700 pl v nddobe s primarnou vzorkou MSwab.

Vykon testu cobas® HSV 1a 2

Poznamka: K dispozicii je moZnost realizacie zmiesanych cyklov s testami cobas® HSV 1 a 2
a cobas® Cdiff alebo cobas® MRSA/SA. Viac podrobnosti najdete v pouZivatel'skej
priruc¢ke pre systém cobas® 4800.
1. Vykonajte procedury spustenia systému a udrzby v sulade s pokynmi v pouzivatelskej priruCke
k systému cobas® 4800.
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2. Pripravte si vdetky potrebné &inidla a spotrebny material. Cinidla musia mat v éase spustenia
cyklu izbovu teplotu s vynimkou ¢inidiel cobas® HSV 1 a 2 MMX a Cofactor-2.

Poznamka: VSetky cinidla a zasobniky na cCinidla maju ¢iarové kédy a su uréené na
jednorazové pouZitie. Softvér cobas® 4800 sleduje pouZitie ¢inidiel a nddob na
Cinidla a odmietne pouzit uz pouzité cinidla alebo nadoby na c¢inidla.
3. Skontrolujte vzhlad tamponovych vzoriek z anogenitalnych lézii odobratych do media MSwab
a overte, i spliaju poziadavky uvadzané v Casti ,Vzorky“. Overte, €i su vSetky uzavery riadne
dotiahnuté. PremieSajte vzorku vo virivke po dobu najmenej 5 sekund. Otvorte skimavku (horna
Cast tampodnovej ty€inky by mala byt zachytena v uzavere) a virivym pohybom tampoénovej ty&inky
okolo vnuatornej steny skimavky odstrarnte nadbyto¢nu tekutinu. Uzaver spolu s tamponovou
ty¢inkou zlikvidujte bezprostredne pred vioZzenim do systému cobas® 4800. Uistite sa, Ze ste
spolu s uzaverom vybrali aj tampdnovu ty€inku. Tampdnova ty€inka ponechana vo flasticke so
vzorkou narusi priebeh testu cobas® HSV 1 a 2.

4. Spustite novy cyklus a definujte pracovnu objednavku pre cyklus. Na vytvorenie pracovnej
objednavky su k dispozicii tri sposoby:

. Pouzitim editora vzoriek pred vloZzenim stojana na vzorky do pristroja cobas x 480 (tlacidlo
.Editor® v pravej €asti hlavnej ponuky). Pracovné objednavky je mozné ulozit, upravit a podla
potreby znova nacitat.

- Pomocou softverového sprievodcu novym cyklom a vloZzenim vzoriek do pristroja cobas x 480
po zobrazeni systémovej vyzvy. Ciarové kody vzoriek sa automaticky naskenuju a nasledne
bude potrebné definovat’ poZzadované vysledky pre kazdu vzorku.

« Pouzitim systému LIS vo vaSej institucii.
Viac podrobnosti ndjdete v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800. Poc¢as vyberu
pozadovanych vysledkov zaciarknite policko ,HSV 1 and 2.

5. Vlozte vzorky a definujte alebo vyberte pracovnu objednavku, pripadne pouzite systém LIS.
Moznost ,Unload sample carriers after transferring to deep well plate” bude predvolene vybrata.
Takto bude moct operator nacitat zvysSné vzorky €o najskér po ich rozdeleni na spracovanie
pristrojom cobas x 480. Nadoby so vzorkou je potrebné uzavriet novym uzaverom (pozrite Cast
,Volitelné materialy“) v pripade, ak sa vyZaduje ich dalSie uskladnenie.

6. Spotrebny material vkladajte podla pokynov softvérového sprievodcu. Nevkladajte ani nevyberajte
jednotlivé hroty v Ciasto€ne vyuzitom stojane na hroty, pretoze softvér sleduje pocet zostavajucich
hrotov. Ak nie je k dispozicii dostatok hrotov na spustenie cyklu, softvér pouzivatela na tato
skuto€nost’ upozorni.

7. Cinidla na pripravu vzoriek vloZte do zasobnikov s &inidlami oznagenymi Giarovymi kodmi.
Zasobniky na Cinidla sa dodavaju v dvoch velkostiach: 200 ml a 50 ml. Pri vybere vhodnych
velkosti zasobnika s €inidlom postupujte podla pokynov softvérového sprievodcu. Ciarové kody
zasobnikov s Cinidlami musia smerovat napravo od nosica. PoCas nacitania Cinidiel na pripravu
vzoriek pouzite metédu postupu ,skenovanie — skenovanie — naliatie — vloZzenie*:

« Naskenujte Ciarovy kod flasky s Cinidlom

« Naskenuijte Ciarovy kod zasobnika s €inidlom

« Nalejte €inidlo do zasobnika

« Umiestnite zasobnik naplneny Cinidlom na oznaené miesto v nosici Cinidiel
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Poznamka: Systém cobas® 4800 ma vnutorné hodiny na sledovanie doby vloZenia cinidiel
v zariadeni. Po naskenovani WB je nutné do 1 hodiny dokoncit proces vkladania
a kliknat na tlacidlo ,,Start”. Na karte ,,Workplace“ sa zobrazuju odpocitavacie
hodiny. Systém neumoZzni spustit’ cyklus v pripade, ak tuto dobu prekrocite.

Poznamka: Na zabezpecenie spravnosti prenosu MGP flasticku s MGP premiesajte alebo
dbékladne pretrepte bezprostredne pred davkovanim do zasobnika s ¢inidlom.

8. Amplifikacné/detekéné Cinidla (HSV 1 a 2 MMX a Cofactor-2), proteindzu K (PK) a kontrolné
vzorky [HSV 1 a 2 (+) C, IC a (=) C] vlozte priamo do nosicov na Cinidla. Aby sa zabranilo
kontaminacii, po dokon€eni manipulacie s pozitivnymi kontrolnymi vzorkami sa vyZaduje vymena
rukavic.

Poznamka: Softvérovy sprievodca vypocita optimalny pocet a velkost’ objemu pouzitého
¢inidla cobas® HSV 1 a 2 MMX. Tieto informacie budl uvedené v stlpci ,,Kit size*
na obrazovke vkladania ¢inidiel MMX a Co-factor. Ak chcete pouzit inu velkost’
¢inidla cobas® HSV 1 a 2 MMX, kliknite na tlacidlo ,,Change kit size*.

9. Pripravu vzorky zac¢nite kliknutim na polozku ,Start run®.

10.Po uspesnom dokonceni cyklu pripravy vzorky budu k dispozicii tla¢idla ,Sample Preparation
results“ a ,Unload”. Podla potreby stlacte tlacidlo ,Sample Preparation results a overte vysledky,
a potom stlacte tlacidlo ,Unload” na vytiahnutie nosica platne. Taktiez mozete stlacit' tlacidlo
,Jnload“ a vytiahnut nosic platne bez kontroly vysledkov. Pozrite si pouzivatelsku prirucku
k systému cobas® 4800.

11.Podrla pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému cobas® 4800 uzavrite mikrotitraénu platriu,
preneste ju do analyzatora cobas z 480 a spustite cyklus amplifikacie a detekcie.

Poznamka: Systém cobas® 4800 m& vnutorné hodiny na sledovanie dizky éasu po pridani
pripravenych vzoriek do aktivovanej hlavnej zmesi. Amplifikaciu a detekciu je
potrebné zacat’' ¢o najskoér, nie vSak neskér ako 90 minut po ukonceni cyklu
v pristroji cobas x 480. Na karte ,,Workplace‘ sa zobrazuju odpocitavacie hodiny.
Systém zrusSi cyklus v pripade, ak uplynul ¢as pocitadla.

12.Po ukonc€eni cyklu amplifikacie a detekcie vyberte mikrotitracnu platriu z analyzatora cobas z 480.

13. Pri kontrole a akceptacii vysledkov postupujte podla pokynov v pouzivatelskej prirucke k systému
cobas® 4800.

Vysledky

Kontrola kvality a platnost’ vysledkov

Sucastou kazdého cyklu je jedna stprava pozitivnej a negativnej kontrolnej vzorky testu cobas® HSV
1 a 2. V ramci kazdého cyklu je nevyhnutné ziskat platné vysledky pozitivnej a negativnej kontrolnej
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vzorky, aby softvér cobas® 4800 zobrazil vykazovatelné vysledky testu cobas® HSV 1 a 2 pre dany
cyklus.

Pozitivna kontrolna vzorka

Kontrolné vzorka HSV 1 a 2 (+) obsahuje neinfekénu plazmidova DNA HSV-1 a HSV-2. Kontrolna
vzorka HSV 1 a 2 (+) monitoruje kroky extrakcie, amplifikacie a detekcie nukleovej kyseliny v rdmci
daného testovacieho cyklu. Vysledok kontrolnej vzorky HSV 1 a 2 (+) musi byt ,Valid“. Ak kontrolna
vzorka HSV 1 a 2 (+) neustale vykazuje neplatné vysledky, obratte sa na miestne zastupenie
spolo¢nosti Roche a poziadajte o technickd pomoc.

Negativna kontrolna vzorka
Vysledok kontrolnej vzorky (=) musi byt ,Valid“. Ak kontrolna vzorka () neustale vykazuje neplatné
vysledky, obratte sa na miestne zastupenie spolo¢nosti Roche a poZiadajte o technicku pomoc.

Vnutorna kontrolna vzorka

Vnatorn& kontrolné vzorka je molekula bakteriofagu lambda, ktora obsahuje randomizované
sekvencie a ciele pre primery a sondu (Specifické pre vnutornu kontrolnu vzorku). Vnutorna kontrolna
vzorka sa pridava do vSetkych vzoriek a pozitivnych/negativnych kontrolnych vzoriek pocas pripravy
vzoriek v pristroji cobas x 480. Vnutorna kontrolna vzorka monitoruje kroky extrakcie, amplifikacie

a detekcie nukleovej kyseliny pre danu vzorku. Vnutorna kontrolna vzorka sa vyzaduje aj na overenie
kontrolnych vzoriek cyklu.

Interpretacia vysledkov

Poznamka: Overenie vsetkych analyz a cyklov vykonava softvér cobas® 4800.
Poznamka: Platny (validny) cyklus méze zahrnat platné aj neplatné vysledky vzoriek.
Pri plathom cykle sa vysledky vzoriek interpretuju v sulade s vysledkami, ktoré uvadza Tabulka 1.

Taburlka 1: Interpretacia vysledkov testu cobas® HSV 1 a 2

Test cobas® HSV 1 a2 Hlasenia a interpretacia vysledkov

Pozitivne na HSV-1, pozitivhe na HSV-2

POS HSV 1, POS HSV 2 . » i
Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA HSV-1 a HSV-2.

Negativne na HSV-1* negativhe na HSV-2*

NEG HSV 1, NEG HSV 2 L. ) . .
Moznu pritomnost DNA HSV-1 ani HSV-2 nebolo mozné detegovat.

Negativhe na HSV-1*, pozitivnhe na HSV-2
NEG HSV 1, POS HSV 2 Moznu pritomnost DNA HSV-1 nebolo mozné detegovat.
Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA HSV-2.

Pozitivhe na HSV-1, negativne na HSV-2*
POS HSV 1, NEG HSV 2 Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA HSV-1.
Moznu pritomnost DNA HSV-2 nebolo mozné detegovat.

Neplatné HSV-1, negativne na HSV-2*

Vysledok HSV-1 je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat znova a ziskat
platny vysledok HSV-1.

Moznu pritomnost DNA HSV-2 nebolo mozné detegovat.

Invalid HSV 1, NEG HSV 2
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Test cobas®HSV 1a2

Hlasenia a interpretacia vysledkov

NEG HSV 1, Invalid HSV 2

Negativne na HSV-1*, neplatné HSV-2
Moznu pritomnost DNA HSV-1 nebolo mozné detegovat.

Vysledok HSV-2 je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat znova a ziskat
platny vysledok HSV-2.

Invalid HSV 1, Invalid HSV 2

Neplatné HSV-1, neplatné HSV-2
Vysledky HSV-1 aj HSV-2 su neplatné. Povodnu vzorku je potrebné testovat znova
a ziskat platné vysledky HSV-1 a HSV-2.

Invalid HSV 1, POS HSV 2

Neplatné HSV-1, pozitivhe na HSV-2

Vysledok HSV-1 je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat znova a ziskat
platny vysledok HSV-1.

Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA HSV-2.

POS HSV 1, Invalid HSV 2

Pozitivne na HSV-1, neplatné HSV-2
Vzorka je pozitivna na pritomnost DNA HSV-1.

Vysledok HSV-2 je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat znova a ziskat
platny vysledok HSV-2.

Failed

Ziadne vysledky vzorky

Precitajte si pouzivatelsku prirucku k systému cobas® 4800 a zamerajte sa na pokyny
tykajuce sa kontroly priznakov cyklu a odporiu¢ané kroky. Pévodnu vzorku je potrebné
premiesat vo virivke po dobu najmenej 5 sekind a testovat znova na ziskanie
platnych vysledkov HSV.

*Negativny vysledok nevylu€uje pritomnost HSV-1 alebo HSV-2, nakofko vysledky zavisia od vhodného odberu
vzoriek, absencie inhibitorov a dostato¢ného objemu DNA na detekciu.

Neplatné vysledky je mozné ziskat vtedy, ak vzorka obsahuje inhibicné latky, ktoré zabranuju extrakcii a amplifikacii/
detekcii cielovej nukleovej kyseliny. Informacie o znamych rusivych latkach najdete v ¢asti ,Proceduraline obmedzenia®“.
V pripade neplatnych vysledkov zriedte pévodnu vzorku pridanim 0,2 ml vzorky do novej ffasticky MSwab, potom
vzorku premieSajte vo virivke najmenej po dobu 5 seklnd a test opakuijte.

Vysledky typu ,Failed” je mozné ziskat' vtedy, ak vzorka obsahuje zrazeniny, ktoré narusaju postup pripravy vzorky

v pristroji cobas® 4800.
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Zoznam priznakov vysledkov

Nasledujuca tabulka uvadza priznaky relevantné z hladiska interpretacie vysledkov.

Tabulka 2 Zoznam priznakov pre test cobas® HSV 1 a 2

Test cobas®HSV1a?2

Test cobas®HSV 1a?2

Hlasenia a interpretacia vysledkov

R20

Pozitivna kontrola je
neplatna.

Externa kontrola je neplatna.
1. Zopakujte cely cyklus s Cerstvymi reagenciami.

2. Ak problém pretrvava, obratte sa na servis spolo¢nosti Roche.

pipetovania. Vzorka nebola
spracovana.

R21 Negativna kontrola je Externa kontrola je neplatna.
neplatna. 1. Zopakujte cely cyklus s erstvymi reagenciami.
2. Ak problém pretrvava, obratte sa na servis spolo¢nosti Roche.
X3 Chyba: Bola detegovana So vzorkami manipulujte podla opisu pracovného postupu.
zrazenina a vzorka nebola [ 1. Skontrolujte, i vzorka neobsahuje zrazeniny.
Spracovana. 2. Znova spracuijte vzorku.
X4 Chyba: Doslo k chybe Najpravdepodobnejsim dévodom je nedostato¢ny objem vzorky

alebo mechanicka chyba pocas pipetovania.
1. Overte, ¢i mate k dispozicii dostatoény objem vzorky.

2. Skontrolujte spravne umiestnenie platne na vysunutie Spiciek.

3. Znova spracujte vzorku.

Proceduralne obmedzenia

1. Testcobas®HSV 1 a 2 bol schvaleny iba na pouzivanie s tampénovymi vzorkami z anogenitalnej
|ézie odobratymi pomocou systému na odber, prepravu a uchovavanie vzoriek MSwab.

2. Spolahlivost vysledkov zavisi od vhodného odberu vzoriek, prepravy, uchovavania a spracovania.
Postupujte podla pokynov v tomto navode na pouzitie (oznaCuje sa aj ako pribalovy letak),
v pribalovom letaku k systému MSwab na odber, prepravu a uchovavanie vzoriek a v prislusnej
pouzivatelskej prirucke pre systém cobas® 4800.

3. Nespravne negativne alebo neplatné vysledky moézu byt vysledkom pdsobenia réznych latok.
Vnutorna kontrolna vzorka je sucastou testu cobas® HSV 1 a 2 ako pom0cka pri identifikacii
vzoriek obsahujucich latky, ktoré mézu narusat izolaciu nukleovej kyseliny a amplifikaciu PCR.
Okrem inych su zname tieto interferencie:

« Vzorky, ktoré obsahuju krv v objeme vacSom nez je 40 % absorbovaného objemu tampdnovej
tyCinky, mdézu viest k nespravnym negativnym vysledkom. Netestujte vzorky, ktorych farba je
tmavocervena alebo hneda.

. Vzorky, ktoré obsahuju viac nez 4,8 mg hlienu na jednu tamponovu ty€inku, mézu viest
k nespravnym negativnym vysledkom.

« Vzorky, ktoré obsahuju viac nez 1,6 mg stolice na jednu tampoénovu ty€inku, mézu viest
k nespravnym negativnym vysledkom.

« Vzorky obsahujuce 20 mg a viac krému Vagisil Créme mdzu viest k nespravnym negativnym
vysledkom.

4. Pozitivny vysledok naznacuje pritomnost DNA HSV, nie vS§ak nevyhnutne pritomnost
zivotaschopnych virusov. Negativny vysledok nevylu€uje pritomnost HSV, méze vSak byt
spbésobeny nedostatoénym objemom DNA v klinickej vzorke.
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5. Mutécie alebo polymorfizmy v oblastiach vazby primeru alebo sondy mdzu ovplyviiovat detekciu
novych alebo neznamych variantov, vysledkom ¢oho méze byt nespravny negativny vysledok
analyzy cobas® HSV 1 a 2.

6. Predikativna hodnota analyzy zavisi od vyskytu ochorenia v danej konkrétnej populacii.

7. Pridanie enzymu AmpErase do hlavnej zmesi cobas® 4800 HSV 1 a 2 umoziiuje vykonat
selektivnu amplifikaciu ciefovej DNA; je vSak potrebné pripomenut, Ze spravna laboratdrna prax
a dodrziavanie procedur uvedenych v tomto navode na pouZzitie su nevyhnutne délezité na to, aby
sa predislo kontaminacii €inidiel a amplifikaCnych zmesi.

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

9. Na pouzitie s tymto vyrobkom boli schvéalené 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 doésledku zakladnych odliSnosti medzi technolégiami sa odporuca, aby pouzivatelia pred
zmenou technoldgie v laboratériu vykonali Studie korelacie metdd a vyhodnotili technologické
rozdiely. Kvoli hore uvedenym rozdielom v technoldgiach sa nema oakavat' stopercentna zhoda
vysledkov.

11.Krizova kontaminacia méze spbsobit nespravne pozitivne vysledky. V ramci neklinickej Studie
bola miera kriZzovej kontaminacie medzi vzorkami v rdmci testu cobas® HSV 1 a 2 v systéme
cobas® 4800 rovna 1,18 %, ked sa v rdmci viacerych cyklov striedavo testovali mimoriadne
pozitivne a negativne vzorky. Krizova kontaminacia medzi jednotlivymi cyklami nebola zistena.

Hodnotenie neklinickej uc€innosti

Analyticka citlivost’

Analyticka citlivost (detekény limit alebo LOD) testu cobas® HSV 1 a 2 bola stanovena formou analyzy
kvantifikovanych virusovych kultir HSV-1 a HSV-2 zriedenych na viaceré urovne koncentracie do
simulovanej matrice tamponovych vzoriek z anogenitalnej lézie. Simulovana matrica sa skladala

z hlienu a fudskych buniek s napodobnenim vplyvu klinického anogenitalneho pozadia v teste cobas®
HSV 1 a 2. VSetky urovne boli testované s najmenej 21 replikatmi s pouzitim uplného pracovného
postupu testu cobas® HSV 1 a 2 a piatich Sarzi ¢inidiel testu cobas® HSV 1 a 2. LOD je pre tento test
definovany ako cielova koncentracia, ktoru je mozné detegovat ako pozitivnu vo = 95 % testovanych
replikatov na zaklade vysledkov najmenej u€innej Sarze.

V ramci Studie analytickej citlivosti boli testované kmene HSV-1 Macintyre a HSV-2 G. LOD testu
cobas® HSV 1 a 2 v rdmci uvedenych izolatov uvadza Tabulka 3.

Taburlka 3: LOD (detekény limit) testu cobas® HSV 1 a 2
Organizmus Kmen ATCC ID Testoyane L(.)D (TCIDso
hladiny jedn./ml)
HSV-1 Maclntyre VR-539 6 0,479
HSV-2 G VR-734 6 0,112
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Detekcia kmenov HSV-1 a HSV-2

Detekéné limity testu cobas® HSV 1 a 2 na 4 kmerioch HSV-1 (VR-260, VR-733, VR-735 a VR-1493)
a 3 kmenoch HSV-2 (VR-1779, VR-1781 a VR-540) boli overené formou testovania 40 replikatov na
jednu uroven pri viacerych urovniach koncentracie. Riedenia a vzorky na testovanie boli pripravené

arovniach s pozorovanou mierou Uspesnosti najmenej 95 % uvadzaju Tabulka 4 a Tabulka 5.

Taburlka 4: LOD (detekény limit) testu cobas® HSV 1 a 2 v kmenoch HSV-1
Testované LOD
Kmene HSV-1 | ATCCID hladiny (TCIDso jedn./ml)
KOS VR-1493 5 3,41
HF VR-260 6 14,07
F VR-733 5 5,20
MP VR-735 4 0,04
Taburlka 5: LOD (detekény limit) testu cobas® HSV 1 a 2 v kmefioch HSV-2
Testované LOD
Kmene HSV-2 | ATCCID hladiny (TCIDso jedn./ml)
ATCC-2011-2 VR-1779 5 0,26
ATCC-2011-4 VR-1781 5 0,24
MS VR-540 5 2,34
Presnost’

Interna Studia presnosti bola realizovana s virusmi HSV-1 a HSV-2, ktoré boli zriedené v simulovanej
matrici tampoénovej vzorky z anogenitalnej Iézie na koncentracie pod detekénym limitom (LOD),
bliziace sa LOD a vys$Sie nez LOD testu cobas® HSV 1 a 2. Testovana bola aj negativna Uroven
skladajuca sa iba zo simulovanej matrice anogenitalnej tamponovej vzorky. V studii boli pouZite tri
jedinec¢né Sarze Cinidiel cobas® HSV 1 a 2 a pouzili sa tri pristroje (celkom sa uskuto¢nilo 36 cyklov
v priebehu 12 dni). Popis panelov presnosti a vysledky Studie uvadza Tabulka 6. Analyza odchylky
hodnét Ct od platnych testov sa uskutocnila s pouZitim pozitivnych €lenov panela s koncentraciami
vy$Simi nez LOD. Vysledkom analyzy je celkova hodnota CV (%) 2,2 % pre Ct HSV-1 a 1,9 % pre Ct
HSV-2 (vysledky uvadza Tabulka 7 a Tabulka 8).
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Tabulka 6: Analyza miery Uspesnosti v ramci internej studie presnosti
Koncentracia HSV-1 (n = 72) HSV-2 (n = 72)
Clen . . 95 % N . 95 %
y y P horny CL y y P horny CL
P1 Negativne | Negativne 0 0% 5% 0 0% 5%
P2 <LOD <LOD 36 50 % 62 % 40 56 % 67 %
P3 ~LOD Negativne 72 100 % 100 % 0 0% 5%
P4 Negativne ~LOD 0 0% 5% 71 99 % 100 %
P5 I~_(§I; ~LOD 72 100 % 100 % 72 100 % 100 %
P6 ~LOD I~_SI; 72 100 % 100 % 72 100 % 100 %
Tabulka 7: Analyza sucasti odchylky pre panel presnosti pri hodnote 3 x LOD (detekény limit)
; ) Komponenty odchylky/percento podielu na celkovych vysledkoch
Ciel Uroven Priem. Velkost
HSV Ct Sarza efkost Pristroj Cyklus/deii | Nahodné | Celkom
slpravy
~3x 0 0,06 0 0,355 0,289 0,704
HSV-1 37,4
LOD 0% 8,60 % 0% 50,40 % 41,10 % 100 %
~3x 0,035 0 0,049 0,102 0,345 0,53
HSV-2 38,2
LOD 6,50 % 0% 9,10 % 19,30 % 65,00 % 100 %
Taburlka 8: Analyza standardnych odchylok a koeficientov variacie (%) pre panel presnosti pri hodnote 3 x LOD
(detekény limit)
Sucasti Standardnej odchylky/CV (%)
Ciel N Priem. Velkost
Ct Sarza etkos Pristroj Cyklus/dent | Nahodné Celkom
stpravy
0 0,245 0 0,595 0,538 0,839
HSV-1 72 37,4
0% 0,70 % 0% 1,60 % 1,40 % 2,20 %
0,186 0 0,22 0,32 0,587 0,728
HSV-2 72 38,2
0,50 % 0% 0,60 % 0,80 % 1,50 % 1,90 %

Kompetitivna inhibicia

Panely sa skladali z HSV-1 na urovni priblizne 3 x LOD (detekcny limit) a kompetitivneho virusu HSV-2
na urovni priblizne 300 x LOD testu cobas® HSV 1 a 2 a naopak. Stonasobne vys$sia koncentracia
HSV-1 nemala vplyv na detekciu HSV-2 s koncentraciou priblizne 3 x LOD a stonasobne vysSia
koncentracia HSV-2 nemala vplyv na detekciu HSV-1 s koncentraciou priblizne 3 x LOD.
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Analyticka specifickost’

Na hodnotenie analytickej Specifickosti testu cobas® HSV 1 a 2 boli testované nasledujlce panely

s organizmami: 1) 71 baktérii, plesni a virusov, ktoré je mozné najst v tamponovych anogenitalnych
vzorkach (Tabulka 9), 2) ludské bunky (Tabulka 9) a 3) HSV-1 alebo HSV-2 s vysokou titraciou
(Tabulka 9). V&etky organizmy, fudské bunky, virusy HSV-1 a HSV-2 boli nao¢kované na koncentraciu
1 x 106 jednotiek*/ml alebo vy$s$iu okrem organizmov Treponema pallidum, fudského virusu herpes 8,
Chlamydia trachomatis serovar H, Mycoplasma genitalium a Mycoplasma hominis, ktoré boli
naockované na nizsie koncentracie v désledku obmedzeni kmerfovych koncentracii. Testovanie sa
uskutoCnilo so samostatnymi organizmmami a fudskymi bunkami s ciefom stanovit' analyticku
$pecifickost testu cobas® HSV 1 a 2, alebo boli testované v pritomnosti HSV-1 a HSV-2

s koncentraciou priblizne 3 x LOD na zhodnotenie potencialnej interferencie organizmov a ludskych
buniek s detekciou HSV-1 a HSV-2 pomocou testu cobas® HSV 1 a 2. Vysledky naznacuju, Zze ziadny
z tychto organizmov ani vysoké koncentracie fudskych buniek neviedli k nespravnym pozitivnym
vysledkom v pripade, ak sa vo vzorkach nenachéadzali ciele HSV-1 a HSV-2. Ziadny z tychto
organizmov ani vysoké koncentracie ludskych buniek nenaru$ali detekciu cielov HSV-1 a HSV-2.
Vysokéa koncentracia HSV-1 (1e6 vp/ml) neviedla k faloSne pozitivnym vysledkom HSV-2 a vysoka
koncentracia HSV-2 (1e6 vp/ml) neviedla k faloSne pozitivnym vysledkom HSV-1.

* VSetky baktérie boli kvantifikované ako jednotky tvoriace koldniu (CFU) okrem Chlamydia trachomatis
serovar H a Chlamydia trachomatis serovar I, ktoré boli kvantifikované ako jednotky tvoriace inkluziu
(IFU), Toxoplasma gondii a Treponema pallidum, ktoré boli kvantifikované ako kdpie DNA

a Trichomonas vaginalis, ktora bola kvantifikovana v bunkach. Cytomegalovirus (HHV5), ludsky virus
herpes 6B, kmen Z29, fudsky virus herpes 7, kmen SB, ludsky virus herpes 8, echovirus 11, ludsky
enterovirus 71 a virus Rubella boli kvantifikované ako jednotky TCIDso, HHV-6A, kmen GS, HSV-1

a HSV-2 boli kvantifikované vo virusovych Casticiach, HIV-1, kmen 11IB a HBV boli kvantifikované

v medzinarodnych jednotkach (IU). HIV-2, kmen NIH-Z, virus Epstein-Barrovej (HHV4), virus Varicella-
Zoster (HHV3) a plazmidy HPV (HPV11, HPV16, HPV18, HPV06) boli kvantifikované ako kopie DNA.
Mononuklearne bunky fudskej periférnej krvi (PBMC) boli kvantifikované ako pocet buniek.
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Tabulka 9:

Mikroorganizmy a bunky testované z hfadiska analytickej Specifickosti

Ludsky adenovirus typ 7

Staphylococcus aureus (MRSA)

Moraxella catarrhalis

Cytomegalovirus (HHV5)

Staphylococcus aureus (MSSA)

Moraxella lacunata

Virus Epstein-Barrovej (HHV4)

Staphylococcus epidermidis

Mycobacterium tuberculosis

Virus Varicella-Zoster (HHV3)

Propionibacterium acnes

Mycoplasma genitalium*

Ludsky virus herpes 6A, kmen GS

Escherichia coli

Mycoplasma hominis*

Ludsky virus herpes 6B, kmen Z29

Chlamydia trachomatis serovar H*

Neisseria gonorrhoeae

Ludsky virus herpes 7, kmern SB

Chlamydia trachomatis serovar |

Neisseria meningitidis

Ludsky virus herpes 8*

Clostridium perfringens

Prevotella melaninogenica

Echovirus 11

Clostridium difficile

Proteus vulgaris

Enterovirus 71

Corynebacterium genitalium

Pseudomonas aeruginosa

HBV

Cryptococcus neoformans

Staphylococcus saprophyticus

HIV-1, kmen IIIB

Enterobacter cloacae

Streptococcus agalactiae

HIV-2, kmef NIH-Z

Enterococcus faecalis vanB

Streptococcus mitis

HPV11

Enterococcus faecium vanA

Streptococcus mutans

HPV16

Fusobacterium nucleatum

Streptococcus pneumoniae

HPV18

Gardnerella vaginalis

Streptococcus pyogenes

HPV6

Gemella haemolysans

Streptococcus salivarius

Virus Rubella

Haemophilus ducreyi

Toxoplasma gondii

Acinetobacter calcoaceticus

Haemophilus influenzae

Treponema pallidum*

Acinetobacter Iwoffii

Kingella kingae

Trichomonas vaginalis

Actinomyces israelii

Klebsiella pneumoniae subsp. ozaenae

Veillonella parvula

Alcaligenes faecalis

Lactobacillus acidophilus

PBMC (fudska genomicka DNA)

Bacteroides fragilis

Listeria monocytogenes

Virus herpes simplex 1

Candida albicans

Mobiluncus curtisii spp. curtisii

Virus herpes simplex 2

Candida glabrata

Mobiluncus mulieris

* Ludsky virus herpes 8 bol testovany s koncentraciou 1,3 x 10* TCIDso jedn./ml, Chlamydia trachomatis serovar H bol testovany
s koncentraciou 1,9 x 10* IFU/ml, Mycoplasma genitalium bol testovany s koncentraciou 1,0 x 10° CFU/ml, Mycoplasma hominis
bol testovany s koncentraciou 1,5 x 10* CFU/mI, Treponema pallidum bol testovany s koncentraciou 9,0 x 10* képii/ml.

Interferencia

Dvadsat beznych volne predajnych produktov a antivirusovych liekov, ako aj pIna krv, fudsky sérovy
albumin, moc¢, stolica (vykaly) a hlien bolo testovanych na potencialnu interferenciu s testom cobas®
HSV 1 a 2. VSetky volne predajné produkty boli testované na urovni alebo nad uroviou (20 mg alebo
40 mg na jeden tampodn pre tuhé latky a 100 % kapacity tampona v pripade tekutych latok), o ktorej
sa dévodne predpoklada, Ze sa odoberie do tampdna v ramci odberu vzorky z anogenitalnej [€zie.
VSetky antivirusoveé lieky boli testované na urovni 3 x Cmax v odobratej vzorke. HSV-1 a HSV-2 boli
naockované na urovni priblizne 3-nasobku detekéného limitu (LOD) testu cobas® HSV 1 a 2 a pouzili
sa v ramci testov ako ciele.

V pripade volne predajnych produktov nebola pozorovana Ziadna interferencia okrem krému Vagisil
Creme (interferencia bola pozorované pri hodnote 20 mg). Pokial ide o pInu krv, nebola pozorovana
Ziadna interferencia az do 40 % kapacity tampodna, v pripade hlienu nebola pozorovana Ziadna
interferencia az do hodnoty 4,8 mg na jeden tampoén, v pripade mocu nebola pozorovana ziadna
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interferencia az do 100 % kapacity tampona, v pripade vykalov nebola pozorovana Ziadna
interferencia az do hodnoty 1,6 mg na jeden tampon a pokial ide o ludsky sérovy albumin, Ziadna
interferencia nebola pozorovana az do hodnoty 16 mg na jeden tampdn. Suhrn tychto vysledkov
uvadza Tabulka 10.

Taburlka 10: Vysledky testovania rusivych latok

Latka Interpretacia
Cela krv Ziadna interferencia nebola pozorovana aZ do 40 % kapacity tampénovej tycinky
Hlien Ziadna interferencia nebola pozorovana az do 4,8 mg na jednu tampdnovu tyginku
Mo¢ Ziadna pozorovana interferencia
Vykaly Ziadna interferencia nebola pozorovana az do 1,6 mg na jednu tampénovu tyginku

Ludsky sérovy albumin

Ziadna interferencia nebola pozorovana az do 16 mg na jednu tampénovu tyginku

Zelé K-Y Brand (osobny lubrikant)

Ziadna pozorovana interferencia

Gynol Il (antikoncepcné zelé)

Ziadna pozorovana interferencia

Capiky YeastGard

Ziadna pozorovana interferencia

Monistat 1 Ziadna pozorovana interferencia
Monistat 3 Ziadna pozorovana interferencia
VagiStat 1 Ziadna pozorovana interferencia

Vaginélny krém Clotrimazole

Ziadna pozorovana interferencia

Krém na hemoroidy Preparation H

Ziadna pozorovana interferencia

Pripravok na lieCbu oparov Abreva

Ziadna pozorovana interferencia

Pripravok na lieCbu oparov Releev

Ziadna pozorovana interferencia

Krém Acyclovir

Ziadna pozorovana interferencia

Vagisil Creme

Interferencia pozorovana na arovni 20 mg*

Roztok Balneol Hygienic Cleansing lotion

Ziadna interferencia nebola pozorovana az do 20 mg*

Krém Vagicaine Anti-ltch Cream

Ziadna interferencia nebola pozorovana az do 20 mg*

VH Essentials Douche

Ziadna pozorovana interferencia

Denavir Ziadna pozorovana interferencia
Famociclovir Ziadna pozorovana interferencia
Valacyclovir Ziadna pozorovana interferencia
Cidofovir Ziadna pozorovana interferencia
Acyklovir Ziadna pozorovana interferencia

* 20 mg je typické priemerné mnozstvo netekutého produktu priamo absorbovaného tampénom FLOQ.
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Klinicka u€innost’ na zaklade klinickych vzoriek

Uginnost testu cobas® HSV 1 a 2 bola porovnana so $pi¢kovym komparatorom testov nukleovej
kyseliny (NAAT) so schvélenim tradom FDA a s oznaCenim CE. Od kazdého pacienta zaradeného
do Studie boli odobraté dve anogenitalne tampdnoveé vzorky. Vzorka na testovanie pomocou testu
cobas® HSV 1 a 2 bola odobrata pomocou systému MSwab na odber, prepravu a uchovavanie
vzoriek a vzorka na test komparatora bola odobrata pomocou univerzalneho virusového
transportného systéemu COPAN.

Celkom 370 tampdnovych vzoriek z anogenitalnej I1ézie bolo odobratych vo viacerych strediskach
v Spojenych Statoch a tieto vzorky boli testované pomocou testu cobas® HSV-1 a 2 a testu
komparatora. 33 vzoriek bolo pozitivnych na HSV-1 a 147 vzoriek bolo pozitivnych na HSV-2 na
zaklade vysledkov testu cobas® HSV 1 a 2 (vyskyt: HSV-1 8,9 %, HSV-2 39,7 %). Ucinnost testu
cobas® HSV 1 a 2 a komparatora NAT bez vyjasnenia rozpornych vysledkov uvadza Tabulka 11.
Rozporné vysledky testu cobas® HSV 1 a 2 a komparatora boli vyjasnené sekvencovanim. Po
vyjasneni rozpornych vysledkov bola citlivost a $pecifickost testu cobas® HSV 1 a 2 odhadnuta
a vysledky uvadza Tabulka 12.

Tabulka 11: Test cobas® HSV 1 a 2 a test komparatora nukleovej kyseliny (NAAT)

HSV-1 Komparator NAAT
Pozitivne vzorky Negativne vzorky Celkom
cobas® Pozitivne vzorky 31 2 33
HSV1az2 Negativne vzorky 1 336 337
Celkom 32 338 370
Odhad 95 % jednostranny dolny ClI
Percento pozitivhej zhody 96,9 % 86,0 %
Percento negativnej zhody 99,4 % 98,1 %
HSV-2 Komparator NAAT
Pozitivhe vzorky Negativne vzorky Celkom
cobas® Pozitivne vzorky 127 20 147
HSVla?Z2 Negativne vzorky 0 223 223
Celkom 127 243 370
Odhad 95 % jednostranny dolny ClI
Percento pozitivnej zhody 100 % 97,7 %
Percento negativnej zhody 91,8 % 88,3 %
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Taburlka 12: Test cobas® HSV-1 a 2 Test a test komparatora nukleovej kyseliny (NAAT) po vyjasneni rozpornych
vysledkov
HSV-1 Komparéator NAAT
P\(jzz(i)tri\é;e Negativne vzorky Celkom
cobas® Pozitivne vzorky 32 1 33
HSV1a2 Negativne vzorky 0 337 337
Celkom 32 338 370
Odhad 95 % jednostranny dolny ClI
Citlivost™ 100 % 91,1 %
Specifickost™ 99,7 % 98,6 %
HSV-2 Komparator NAAT
P\cl)zz(th:\I:;e Negativne vzorky Celkom
cobas® Pozitivne vzorky 141 5 146
HSV1a?2 Negativne vzorky 0 223 223
Celkom 141 228 369**
Odhad 95 % jednostranny dolny ClI
Citlivost™ 100 % 97,9 %
Specifickost™ 97,8 % 95,4 %
*: za uc€elom vyjasnenia rozpornych vysledkov boli sekvencované iba vzorky s rozpornymi
vysledkami

**: z analyzy bola vyradena jedna vzorka s rozpornymi vysledkami, pre ktor( neboli k dispozicii udaje
o0 sekvencovani.

Na zéklade odhadov citlivosti a Specifickosti po vyjasneni rozpornych vysledkov formou sekvencovania
boli pozorované pozitivne predikativne hodnoty testu cobas® HSV 1 a 2 vzhladom na $tudijné vzorky
na urovni 97,0 % pre HSV-1 a 96,8 % pre HSV-2 a negativne predikativne hodnoty na tdrovni 100 %
pre HSV-1 i HSV-2.
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Dalsie informacie
Kracéové funkcie analyzy

Typ vzorky Vzorky z anogenitalnej 1ézie

1,6 ml média MSwab v primarnej flasticke, na test cobas® HSV 1 a 2 sa vyzaduje

Pozadované mnozstvo vzorky najmenej 700 pl.

Vysledky su k dispozicii do 2,5 hodiny po vloZeni vzoriek do systému
(1 — 22 vzoriek).

0,479 TCIDso jedn./ml pre HSV-1 (kmeri MaclIntyre, ATCC VR-539), 0,112 TCIDso
jedn./ml pre HSV-2 (kmen G, ATCC VR-734)

Ziadna kriZzova reaktivnost so 71 Gzko sGvisiacimi organizmami alebo
organizmami, ktoré sa spravidla nachadzaju vo vzorkach z anogenitalnej lézie.

Trvanie testu

Analyticka citlivost’

Specifickost Ziadne nespravne pozitivne vysledky HSV-2 v pritomnosti 1 x 10 vp/m| HSV-1,
Ziadne nespravne pozitivne vysledky HSV-1 v pritomnosti 1 x 108 vp/ml HSV-2.
Inkluzivita 5 testovanych kmenov HSV-1 a 4 testované kmene HSV-2
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Symboly

Na oznacenie diagnostickych produktov Roche PCR sa pouzivaju nasledujuce symboly.

Tabulka 13:
Age/DOB Vek alebo datum
narodenia

sw

Pridavny softvér

Priradeny rozsah
(kopie/ml)

Priradeny rozsah
(IU/ml)

Autorizované

EC zastupenie }
-E v Eur6pskom spolocen

stve

[IIRRRRRNRNN
BARCODE

Datovy list s Ciarovym
kédom

Cislo sarze

LOT

f(. Biologické rizika
&

Katalogoveé Cislo

Oznacenie suladu

s normami CE: toto
zariadenie spifa
prislusné poziadavky
na oznacenie CE ako
diagnostické

REF
zdravotnicke

zariadenie in vitro

Collect Date| Datum odberu
[ )
1

Precitajte si navod na
pouzitie

Obsah postacuje na
<n> testov
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)

—o® R B

GTIN

&

IVD

LLR

| CONTROL |~

%IzqI

Pomécka nie je
ur€ena na testovanie
v blizkosti pacienta

Pomécka nie je
uréena na
samotestovanie

Distribator
(Poznamka: Pod
symbolom sa méze
uviest prislusna
krajina/oblast’)

Nepouzivajte
opakovane

Zena

Uréené len na
hodnotenie uc€innosti
IVD

Globalne cislo
obchodnej jednotky

Dovozca

Diagnosticka
zdravotnicka pomdcka
in vitro

Dolny limit
stanoveného rozsahu

Male

Vyrobca

Negativna kontrola

Nesterilné

Symboly pouzivané na oznacenie diagnostickych produktov Roche PCR

SN

Site

| Procedure | Standard |

STERILE[EO|

=] [0~ @ I

| Procedure ] UltraSensitive |

UDI

ULR

Pocet
medzinarodnych
jednotiek QS na PCR;
na vypocet vysledkov
pouzite pocCet
medzinarodnych
jednotiek QS na PCR.

Sériové Cislo

Lokalita

Standardna procedtra

Sterilizované
etylénoxidom

Skladovat v tmavom
prostredi

Teplotné rozmedzie
od do

Testovaci defini¢ny
subor

Tymto smerom hore

Ultrasensitive
Procedure

Jedine¢na
identifikacia pomocky

Horny limit
stanoveného rozsahu

Ciara naplnenia
mocom
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Obsah slpravy

Kontrola

Datum vyroby

Pombdcka na
testovanie v blizkosti
pacienta

Pomécka na
samotestovanie

*? Meno pacienta

*# Cislo pacienta

4
% Tu stiahnite
<

Pozitivna kontrola

Pocet QS koépii na

- PCR reakciu, pouzite

[ S copies / PCR | pocet QS kopii na
PCR reakciu na
vypocet vysledkov.

Rx Only

s

Len pre USA:
federalny zakon
obmedzuje predaj
tejto pomdcky lekarom
alebo na zaklade jeho
predpisu.

Datum spotreby
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Technicka podpora

Ak potrebujete technicku podporu (pomoc), obratte sa na miestne zastupenie:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Vyrobca a dovozca

Tabulka 14:

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 zndmky a patenty

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

COBAS, TAQMAN a AMPERASE su ochranné znamky spolo¢nosti Roche.
VSetky ostatné nazvy vyrobkov a ochranné znamky su majetkom prislusnych vilastnikov.

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.

EC

REP

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Str. 116
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68305 Mannheim
Germany 2797
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Revizia dokumentu

Informacie o revizii dokumentu

Doc. Rev. 3.0 Aktualizacia ¢asti Preventivne opatrenia a poziadavky na manipuléciu s ciefom
02/2022 inStruovat pouZzivatela, aby sa obratil na miestny kompetentny organ.
Aktualizacia ¢asti Integrita s cielom instruovat pouzivatela, aby nepouzival
reagencie alebo nadobky, ktoré su viditelne poSkodené alebo vykazuju znamky
unikov.

Cast Korelacia bola premenovanéa na Klinicka Géinnost’ s pouzitim klinickych
vzoriek.

Pridany internetovy odkaz na suhrn hlaseni tykajucich sa bezpecnosti a u¢innosti.
Revidované v sulade s nariadenim IVDR.

Na prvej strane bol viozeny symbol Rx Only.

Odobrany odkaz na supravu 06768202190 (stiahnutie z trhu).

Aktualizacia ¢asti Ochranné znamky a patenty.

Aktualizované na nazov Ekonomicki operatori.

Pridané vyhlasenie o krajine pévodu.

Pridana ¢ast Technicka podpora.

Aktualizovand strana s harmonizovanymi symbolmi.

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

Suhrn hlaseni tykajucich sa bezpeénosti a u¢innosti mézete najst pomocou nasledovného odkazu:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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