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cobas® HBV

Paskirtis

cobas® HBV — in vitro nukleoriigd¢iy amplifikacijos kiekybinis tyrimas hepatito B viruso (HBV) DNR nustatyti HBV
uzkrésty asmeny zmogaus EDTA plazmoje ar serume.

Sis tyrimas skirtas naudoti kaip pagalba gydant létine HBV infekcija serganéius pacientus, kuriems skirtas antivirusinis
gydymas. Tyrimas gali biiti naudojamas HBV DNR lygiams nustatyti ties bazine linija ir gydymo metu, kad biity galima
jvertinti reakcijg | gydyma. cobas® HBV rezultatai turi biiti aiSkinami atsizvelgiant j visus svarbius klinikinius ir
laboratorinius duomenis.

Tyrimo santrauka ir paaiSkinimas

Pagrindiné informacija

HBYV yra vienas i$ keliy Zinomy virusy, sukelianciy virusinj hepatita. Pasaulyje yra per 2 mird. gyventojy, kurie tur¢jo
sglytj su HBV infekcija, o letiniy HBV neSiotojy skaicius vir§ija 350 mln.! Nors dél skiepijimo ir universaliyjy atsargumo
priemoniy naudojant adatas imine infekcija uZsikre¢iama reciau, Jungtinése Valstijose (JAV) HBV tebéra pagrindiné
kepeny ligos priezastis.?> Apskai¢iuota, kad bendras HBV infekcijos paplitimas JAV yra 0,3-0,5 %, 0 47-70 % atvejy
priskiriama gyventojams, gimusiems uz JAV riby.? Taciau tikslinés patikros programos parodé, kad infekcijos paplitimo
lygis tam tikrose didelés rizikos imigranty populiacijose virSija 15 %.? Pacientams, sergantiems létine HBV infekcija, yra
didelé rizika patirti ilgalaikiy infekcijos komplikacijy, jskaitant létinj hepatita, ciroze ir hepatoceliuling karcinoma.*”
Uminio arba létinio HBV infekcijos diagnostikai ir (arba) prognozei dazniausiai naudojami serologiniai zymenys.®

JAV ligy kontrolés ir prevencijos centrai iSplété savo rekomendacijas d¢l jprasto didelés rizikos asmeny patikrinimo,
papildomai atlickant patikra tose populiacijose, kuriose HBV pavirSiaus antigeno (HBsAg) paplitimas yra didesnis nei

2 %, iskaitant gyventojus i§ endeminiy pasaulio regiony (pvz., Azijos ir Afrikos), vyrus, turinius lytiniy santykiy su
vyrais, bei injekciniy narkotiky vartotojus.>

Labiausiai paplites HBV infekcijos Zymuo yra HBsAg.® Nors neSiotojy organizme HBsAg gali i$nykti ir gali susikurti
HBsAg antikiinai, vélesniuose gyvenimo etapuose vis dar islieka rizika, kad i§sivystys sunkios kepeny komplikacijos.” !°
HBe antigenas (HBeAg) paprastai naudojamas kaip antrinis Zymuo, rodantis aktyvy HBV dauginimasi (replikacija),
susijusj su progresuojancia kepeny liga. Nepavykus pasalinti HBeAg padidéja rizika susirgti galutinés stadijos kepeny
liga.” 1% Galimos HBV ,,precore mutanty padermés gali prarasti gebéjimg gaminti HBeAg net esant aktyviai infekcijai,
todél $io Zymens naudojimas riboja ligos progresavimo stebéjimg.’

HBYV tyrimy pagrindimas

Nukleoriigsciy amplifikacijos technologijos, tokios kaip PGR, gali biiti naudojamos siekiant kiekybiskai jvertinti
HBV DNR EDTA plazmoje ir serume.'!"'* Keliose pagrindinése gairése HBV DNR koncentracijai apskaiciuoti
rekomenduojama naudoti realaus laiko PGR metodika visy pirma dél didesnio jautrumo ir platesnio linijinio intervalo.!> 16

Tyrimo paaiskinimas

cobas® HBV yra kiekybinis tyrimas, atlickamas su sistemomis cobas® 6800 ir cobas® 8800. cobas® HBV suteikia
galimybe aptikti ir kiekybiskai jvertinti HBV DNR uzsikrétusiy pacienty EDTA plazmoje ar serume, o gautus rezultatus
naudoti laboratorijose, kuriose atliekami klinikiniai tyrimai, taip pat vykdoma jprasta klinikiné HBV serganciy pacienty
gydymo praktika. Virusui aptikti ir jo kiekiui nustatyti naudojamas vienas zondas, taciau juo neatskiriami A—H genotipai.
Viruso kiekis nustatomas lyginant su ne HBY DNR kiekybiniu standartu (DNA-QS), kurio pridedama j kiekvieng
ruoSiamg méginj. DNA-QS veikia kaip vidiné kontrolé, skirta stebéti visam méginio paruosimo ir PGR amplifikacijos
procesui. Papildomai tyrime naudojamos trys iSorinés kontrolés: teigiama didelio titro, teigiama mazo titro ir neigiama
kontrolé.
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cobas® HBV

Procediiros principai

cobas® HBV tyrimas pagrijstas visi$kai automatizuotu méginiy paruosimu (nukleortigd¢iy iSskyrimu ir i§gryninimu), po
kurio atlickama PGR amplifikacija ir aptikimas. cobas® 6800/8800 sistemas sudaro méginiy tiekimo modulis, perkélimo
modulis, apdorojimo modulis ir analizés modulis. cobas® 6800/8800 programiné jranga atlicka automatizuotg duomeny
valdyma, kurio metu visiems tyrimams priskiriami tyrimo rezultatai: ,,Target not detected” (neaptikta), < LLoQ (apatiné
kiekybinio riba), > ULoQ (virSutiné kiekybinio riba) arba ,,HBV DNA detected” (HBV DNR aptikta) nurodant reikSme
LLoQ < x < ULoQ linijiniame intervale. Rezultatus galima tiesiogiai perzitiréti sistemos ekrane, eksportuoti arba
i§spausdinti kaip ataskaita.

Nukleoriigstys i§ paciento méginiy, iSoriniy kontroliy ir pridéty lambda DNR (DNA-QS) molekuliy iSgaunamos vienu
metu.

Viruso nukleortigStys iSskiriamos j méginj pridéjus proteinazes ir lizés reagenty. ISskirtos nukleoriigstys prisijungia prie
magnetiniy stiklo daleliy silicio dioksido pavir$iaus. Vélesniame etape plovimo reagentais pasalinamos neprisijungusios
medziagos ir ne§varumai, pvz., denatiiruoti baltymai, 1gsteliy liekanos ir galimi PGR inhibitoriai, o i§grynintos
nukleortigStys nuplaunamos nuo magnetiniy stiklo daleliy su eliucijos buferiniu tirpalu esant aukstai temperatiirai.

Atrankiné tiriamy nukleortig§¢iy amplifikacija i§ méginio gaunama naudojant konkretaus tiriamo viruso tiesioginius
ir atvirkstinius pradmenis, kurie parenkami labai konservatyviuose HBV DNR regionuose. Atrankiné DNA-QS
amplifikacija atlickama naudojant sekai biidingus tiesioginius ir atvirkStinius pradmenis, kurie parenkami taip, kad
neturéty homologijy su HBV genomu. Amplifikacijai naudojamas aukstai temperatiirai atsparus DNR polimerazés
fermentas. | pagrindinj misinj jeina deoksiuridino trifosfatas (dUTP), o ne deoksitimidino trifosfatas (dTTP), kuris
inkorporuojamas j naujai susintetintg DNR (amplifikacijos produkta).'* " 1¥ AmpErase fermentas, jdétas j PGR miSinj
pirmojo terminio ciklo metu, paSalina bet kokius uzterSiancius amplifikacijos produktus i§ ankstesniy PGR procesy.
Taciau nauji susiformave amplifikacijos produktai nepasalinami, kadangi AmpErase fermentas tampa neaktyvus
aukstesnéje nei 55 °C temperatiiroje.

cobas® HBV pagrindiniame mi$inyje yra aptikimo zondy, buidingy atitinkamai HBV tikslinéms sekoms ir QS nukleo-
rigsciai. Kiekvienas i§ HBV ir DNA-QS aptikimo zondy pazymeétas vienu i§ dviejy unikaliy fluorescenciniy dazas,
kuris veikia kaip signalas. Kiekvienas zondas taip pat turi antrag daza, kuris veikia kaip slopiklis. Du signaliniai dazai
iSmatuojami apibréztame bangos ilgio intervale, ir tai leidzia vienu metu aptikti ir atskirti amplifikuotus HBV taikinius
ir DNA-QS.'* 3 Prie tikslinés sekos neprisijungusiy zondy fluorescencinj signalg slopina slopinamasis dazas. Vykstant
PGR amplifikacijai, zondams prisijungus prie specifinés viengrandés DNR sekos, DNR polimerazé, dél savo 5'-3'
egzonukleazinio aktyvumo zondus perkerpa, dél ko atskiriami signaliniai ir slopinamieji dazai ir sugeneruojamas
fluorescencinis signalas. Su kiekvienu PGR ciklu sukuriama vis daugiau suskaidyty zondy ir stipréja kaupiamasis
signalinio daZo signalas. Du konkretiis signaliniai dazai iSmatuojami apibréztame bangos ilgio intervale, todél galima
vienu metu aptikti ir atskirti amplifikuotus HBV taikinius ir DNA-QS.
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cobas® HBV

Reagentai ir medziagos

cobas® HBV reagentai ir kontrolés

Visi neatidaryti reagentai ir kontrolinés medziagos turi buti laikomi, kaip rekomenduojama 1 lenteléje — 4 lenteléje.

1 lentelé. cobas® HBV

cobas® HBV

Laikyti 2—8 °C temperatdroje

96 tyrimy kaseté (P/N 07000979190)

Rinkinio komponentai

Reagenty sudétis

Kiekis rinkinyje

96 tyrimy

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

EUH210: Saugos duomeny lapg galima gauti paprasius.

EUH208: Sudétyje yra subtilizino. Gali sukelti alergine reakcija.
DNR kiekybinis Tris buferinis tirpalas, < 0,05 % EDTA, < 0,001 % ne HBV kilmés DNR 13 ml
standartas konstruktas, kuriame néra HBV specifinio pradmens prisijungimo sekos ir
(DNA-QS) unikalia zondo jungties vieta (neinfekciné DNR), 0,002 % poli-rA RNR

(sintetiné), < 0,1 % natrio azidas
Eliucijos buferinis Tris buferinis tirpalas, 0,2 % metil-4 hidroksibenzoatas 13 ml
tirpalas
(EB)
Pagrindinio misinio Mangano acetatas, kalio hidroksidas, < 0,1 % natrio azidas 5,5 ml
1 reagentas
(MMX-R1)
HBYV pagrindinio miSinio | Tricino buferis, kalio acetatas, 18 % dimetilsulfoksidas, glicerolis, 6 mi

2 reagentas
(HBV MMX-R2)

< 0,1 % Tween 20, EDTA, < 0,12 % dATP, dCTP, dGTP, dUTPs,

< 0,01% HBYV geno pradzios ir geno pabaigos pradmenys, < 0,01 % kiekybinio
standarto tiesioginiai ir atvirkstiniai pradmenys, < 0,01 % fluorescencine zyme
pazymeéti oligonukleotidy zondai, specifiniai HBV ir HBV kiekybiniam standartui,
< 0,01 % oligonukleotidinis aptameras, < 0,01 % Z05D DNR polimeraze,

< 0,10 % fermentas AmpErase (uracil-N-glikozilazé) (mikrobinés kilmés),

< 0,1 % natrio azidas

*

** Pavojinga medziaga.

07175434001-01LT
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cobas® HBV

2 lentelé.

cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit

cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit
Laikyti 2—8 °C temperatdroje

(PIN 06997767190)

Rinkinio Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas*
komponentai rinkinyje
HBV/HCV/HIV-1 < 0,001 % apsaugota ZIV-1 M grupés 5,2 ml
silpnai teigiama RNR, jkapsuliuota MS2 bakteriofago (8 x 0,65 ml) -
kontrolé apvalkalo baltyme, < 0,001 % sintetiné
(HBV/HCV/HIV-1 (plazmidé) HBV DNR, jkapsuliuota \I ,
L(+)C) Lambda bakteriofago apvalkalo baltyme,
< 0,001 % sintetiné (apsaugota) HCV ATSARGIAI
RNR, jkapsuliuota MS2 bakteriofago H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.
apvalkalo baltyme, jprasta Zmogaus H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia
:«aUJO plazmii Cn\?reakliyw pag;?l/' " ilgalaikius pakitimus.
icencijuotus antikdny, - . . S . _ .
antikany, HBsAg, HBc antikany tyrimus; P_2kG1/. Sten?tls nelk}{eptl dulkiy / damy / dujy /
ZIV-1 RNR, ZIV-2 RNR, HCV RNR ir ruko Fgam 7 aerozotio. o
HBV DNR neaptinkama PGR metodais P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.
0,1 % ProClin® 300 konservantas** P280: Mavéti apsaugines pirstines.
P333 + P313: Jeigu sudirginama oda arba jg
iSberia: kreiptis j gydytoja.
P362 + P364: Nusivilkti uzterStus drabuzius ir
iSskalbti prie$ vél apsivelkant.
P501: Turinj / talpyklg iSpilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky Salinimo jmonéje.
55965-84-9 Reakcijos masé: 5-chloro-2-metil-
4-izotiazolin-3-onas [EB nr. 247-500-7] ir 2-metil-
2H-izotiazol-3-onas [EB nr. 220-239-6] (3:1).
HBV/HCV/HIV-1 < 0,001 % apsaugotos ZIV-1 M grupés 52ml
stipriai teigiama RNR (neinfekcinés RNR MS2 (8 x 0,65 ml)

kontrolé
(HBV/HCV/HIV-1
H(+)C)

bakteriofage), < 0,001 % sintetinés
(plazmidziy) HBV DNR, jkapsuliuotos

j Lambda bakteriofago apvalkalo baltyma,
< 0,001 % sintetinés (apsaugotos) HCV
RNR, jkapsuliuotos j MS2 bakteriofago
apvalkalo baltyma, jprasta Zmogaus
kraujo plazma, nereaktyvi pagal
licencijuotus HCV antikdny, ZIV-1/2
antikiny, HBsAg, HBc antikiiny tyrimus;
ZIV-1 RNR, ZIV-2 RNR, HCV RNR ir
HBV DNR neaptinkama PGR metodais

0,1 % ProClin® 300 konservantas**

O A

ATSARGIAI

H317: Gali sukelti alergine odos reakcijg.

P261: Stengtis nejkvépti dulkiy / ddmy / dujy /
riko / gary / aerozolio.

P272: UzterSty darbo drabuziy negalima iSnesti
i darbo vietos.

P280: Maveéti apsaugines pirstines.

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

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

P501: Turinj / talpyklg iSpilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky Salinimo jmonéje.

55965-84-9 Reakcijos mase: 5-chloro-2-metil-
4-izotiazolin-3-onas [EB nr. 247-500-7] ir 2-metil-
2H-izotiazol-3-onas [EB nr. 220-239-6] (3:1).

*  Produkto saugos zyméjimas atlieckamas vadovaujantis ES GHS gairémis.

** Pavojinga medziaga.
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cobas® HBV

3 lentelé. cobas® NHP Negative Control Kit

cobas® NHP Negative Control Kit
Laikyti 2—8 °C temperatdroje

(PIN 07002220190)

Rinkinio Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas*
komponentai rinkinyje

|prastos |prasta Zmogaus kraujo plazma, 16 ml

zmogaus kraujo | nereaktyvi pagal licencijuotus HCV (16 x 1 ml) -
plazmos antikany, ZIV-1/2 antikiiny, HBsAg, HBc

neigiama antikany tyrimus; ZIV-1 RNR, ZIV-2 RNR, \I,
kontrolé HCV RNR ir HBV DNR neaptinkama

(NHP-NC) PGR metodais ATSARGIAI

< 0,1 % ProClin® 300 konservantas**

H317: Gali sukelti alerging odos reakcijg.

P261: Stengtis nejkvépti dulkiy / dimy / dujy / rako /
gary / aerozolio.

P272: UzterSty darbo drabuziy negalima iSnesti i$
darbo vietos.

P280: Maveti apsaugines pirstines.

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

P362 + P364: Nusivilkti uzter8tus drabuzZius ir iSskalbti
prie$ vel apsivelkant.

P501: Turinj / talpyklg iSpilti (iSmesti) patvirtintoje
atlieky Salinimo jmonéje.

55965-84-9 MiSinys: 5-chloro-2-metil-4-izotiazolin-
3-onas [EB nr. 247-500-7] ir 2-metil-2H-izotiazol-
3-onas [EB nr. 220-239-6] (3:1).

* Produkto saugos zyméjimas atlieckamas vadovaujantis ES GHS gairémis.

** Pavojinga medziaga.
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cobas® HBV

cobas omni reagentai méginiams paruosti

4 lentelé. cobas omni reagentai méginiams paruosti*

Reagentai Reagenty sudétis Kiekis Saugos simbolis ir jspéjimas**
rinkinyje

cobas omni Magnetinés stiklo dalelés, 480 tyrimy  Netaikoma

MGP Reagent Tris buferinis tirpalas,

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

Laikyti 2-8 °C < 0,1 % natrio azidas

temperaturoje

(P/N 06997546190)

cobas omni Tris buferinis tirpalas, 4 x875ml  Netaikoma

Specimen Diluent | ( 1 9, metil-4-hidroksibenzoatas,

(S'_)E(? DIL) < 0,1 % natrio azidas

Laikyti 2-8 °C

temperatiroje

(P/N 06997511190)

cobas omni 43 % (masé / masé) guanidino 4 x 875 ml

Lysis Reagent tiocianatas***, 5 % (masé / tiris)

(LYS). . polidokanolis***, 2 % (masé / taris)

Laikyti 2-8 °C ditiotreitolis***, natrio citrato

temperattiroje dihidratas

(P/N 06997538190) PAVOJINGA
H302 + H332: Kenksminga prarijus arba jkvépus.
H314: Smarkiai nudegina odg ir pazeidzia akis.
H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia
ilgalaikius pakitimus.
EUHO032: Kontaktuodama su ragstimis iSskiria labai
toksiSkas dujas.
P261: Stengtis nejkvépti dulkiy / ddmy / dujy / roko / gary /
aerozolio.
P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.
P280: Mivéti apsaugines pirstines / dévéti apsauginius
drabuzius / naudoti akiy (veido) apsaugos priemones.
P303 + P361 + P353: PATEKUS ANT ODOS (arba plauky):
nusivilkite visus uzterStus drabuzius. Nuplaukite odg
vandeniu.
P304 + P340 + P310: |JKVEPUS: idnesti nukentéjusjjj j gryna
org; jam batina patogi padétis, leidZianti laisvai kvépuoti.
Nedelsiant skambinti j APSINUODIJIMYU KONTROLES IR
INFORMACIJOS BIURA / kreiptis j gydytoja.
P305 + P351 + P338 + P310: PATEKUS | AKIS: kelias
minutes atsargiai plauti vandeniu. ISimti kontaktinius leSius,
jeigu jie yra ir jeigu lengvai galima tai padaryti. Toliau plauti
akis. Nedelsiant skambinti ] APSINUODIJIMY KONTROLES
IR INFORMACIJOS BIURA / kreiptis j gydytoja.
593-84-0 Guanidinio tiocianatas
9002-92-0 Polidokanolis
3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimerkaptobutanas-2,3-diolis

cobas omni Natrio citrato dihidratas, 42| Netaikoma

Wash Reagent 0,1 % metil-4-hidroksibenzoatas

(WASH)

Laikyti 15-30 °C

temperatiroje

(P/N 06997503190)

*  Sie reagentai nejeina j cobas® HBV tyrimy rinkinj. Zr. papildomy reikalingy medZiagy sarasa (7 lentelé).

**  Produkto saugos zyméjimas atlieckamas vadovaujantis ES GHS gairémis.
*** Pavojinga medziaga.
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cobas® HBV

Reagenty laikymo ir naudojimo reikalavimai
Reagentai turi buti laikomi ir naudojami, kaip nurodyta 5 lentel¢je ir 6 lenteléje.

Kai reagentai nejkelti j cobas® 6800/8800 sistemas, juos laikykite atitinkamoje temperatiiroje, nurodytoje 5 lenteléje.

5 lentelé. Reagenty laikymas (kai reagentas néra sistemoje)

Reagentai Laikymo temperatira
cobas® HBV 2-8°C

cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit 2-8°C

cobas® NHP Negative Control Kit 2-8°C

cobas omni Lysis Reagent 2-8°C

cobas omni MGP Reagent 2-8°C

cobas omni Specimen Diluent 2-8°C

cobas omni Wash Reagent 15-30 °C

I cobas® 6800/8800 sistemas jkelti reagentai laikomi tinkamoje temperatiiroje, o jy galiojimo laikg stebi sistema.
cobas® 6800/8800 sistemos leidzia naudoti reagentus, tik jei laikomasi visy 6 lenteléje nurodyty salygy. Sistema
automatiskai neleidzia naudoti nebegaliojanciy reagenty. 6 lentelé padeda naudotojui suprasti reagenty naudojimo
sglygas, taikomas cobas® 6800/8800 sistemoms.

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

Reagentai Rinkinio galiojimo  Atidaryto rinkinio Tyrimo atlikimy Buvimo prietaiso viduje
laiko pabaiga stabilumas skaicius, kiek stabilumas (bendras
karty galima buvimo prietaise
naudoti §j rinkinj (ne Saldytuve) laikas)
cobas® HBV Galiojimo laikas 30 dieny nuo pirmojo Daugiausia Daugiausia 8 val.
nepraéjo naudojimo 10 tyrimo atlikimy
cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit | Galiojimo laikas Netaikoma Netaikoma Daugiausia 8 val.
nepragjo
cobas® NHP Negative Control Kit Galiojimo laikas Netaikoma Netaikoma Daugiausia 10 val.
nepragjo
cobas omni Lysis Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkeélimo*  Netaikoma Netaikoma
nepraéjo
cobas omni MGP Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo*  Netaikoma Netaikoma
nepraejo
cobas omni Specimen Diluent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkélimo*  Netaikoma Netaikoma
nepragjo
cobas omni Wash Reagent Galiojimo laikas 30 dieny nuo jkeélimo*  Netaikoma Netaikoma
nepraéjo

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

07175434001-01LT
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cobas® HBV

Papildomos reikalingos medziagos

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

Medziaga P/N

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

Reikalingi instrumentai ir programiné jranga

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

Instrument Gateway (IG) serveris bus pateiktas su sistema.

8 lentelé. Instrumentai

Jranga

P/N

cobas® 6800 sistema (judantis variantas)

05524245001 ir 06379672001

cobas® 6800 sistema (fiksuotas variantas)

05524245001 ir 06379664001

cobas® 8800 sistema

05412722001

Méginiy tiekimo modulis

06301037001

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

sistemos vartotojo vadove.

Pastaba. Kreipkités j vietinj Roche atstova dél iSsamaus uzsakymo saraso, kuriame nurodyti instrumente tinkami naudoti méginiy

stoveliai, antgaliams su kreSuliais skirti stoveliai ir stoveliy déklai.

07175434001-01LT
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cobas® HBV

Atsargumo priemoneés ir naudojimo reikalavimai

Jspéjimai ir atsargumo priemonés

Kaip ir bet kuriam tyrimui, $iam tyrimui tinkamai atlikti reikalinga gera laboratoriné praktika. Dél didelio §io tyrimo
jautrumo reikia imtis atsargumo priemoniy, kad nebiity uztersti reagentai ir amplifikacijos miSiniai.

Skirta tik in vitro diagnostikai.

cobas® HBV nebuvo patvirtintas naudoti kaip patikros tyrimas HBV aptikti kraujyje arba kraujo produktuose

ar kaip diagnostinis tyrimas, kuris patvirtinty HBV infekcijos buvima.

Su visais pacienty méginiais turéty biiti elgiamasi taip, lyg jie biity uzkrec¢iami, atliekant tinkamas laboratorines
procediiras, nurodytas Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories ir CLSI dokumente
M29-A4."% 2 Sig procediirg turi atlikti tik darbuotojai, gebantys naudoti cobas® HBV ir cobas® 6800/8800
sistemas.

Visas i§ zmogaus iSskirtas medziagas reikia laikyti potencialiai uzkrec¢iamomis, todél reikia taikyti
universaligsias atsargumo priemones. Jei medZziaga issipila, nedelsdami dezinfekuokite Svieziai paruostu 0,5 %
natrio hipochlorito tirpalu, sumaiSytu su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu (buityje naudojama baliklj atskiedg
santykiu 1:10) arba vadovaukités atitinkamomis vietinémis procediiromis.

] cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit ir cobas® NHP Negative Control Kit jeina plazma, gauta i§ Zmogaus
kraujo. Pradiné medziaga buvo istirta naudojant patvirtintus antikiiny tyrimus ir nustatyta, kad ji nereaguoja

i HCV viruso antikiing, ZIV-1/2 viruso antikiing, HBsAg ir HBc antikiing. I$tyrus jprasta zmogaus kraujo plazma
pagal PGR metodus, nebuvo rasta aptinkamy ZIV-1 (M ir O grupiy) RNR, ZIV-2 RNR, HCV RNR ir HBV
DNR. Néra zinomy tyrimo metody, galin¢iy visiskai uztikrinti, kad produktai, i§skirti i§ Zzmogaus kraujo,
neperduos infekcijos.

NeuZzsaldykite pirminiuose mégintuvéliuose laikomy viso kraujo ar kity méginiy.

Norédami uztikrinti didZiausig tyrimo efektyvuma, naudokite tik pateikiamus arba nurodytus reikalingus
reikmenis.

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

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

Jei naudojant ir apdorojant méginius nebus imtasi apsaugos priemoniy dél méginiy kryZminio uzterSimo, galima
gauti klaidingai teigiamus rezultatus.

Reagenty naudojimas

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

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

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

] cobas® HBV tyrimy rinkinius, cobas omni MGP Reagent, ir cobas omni Specimen Diluent kaip konservantas
jeina natrio azidas. Stenkités, kad §iy reagenty nepatekty ant odos, j akis ar ant gleiviniy. Jei medziagy vis délto
pateko, nedelsdami nuplaukite dideliu vandens kiekiu, nes to nepadarius gali atsirasti nudegimy. ISpyle kurj nors
reagentg, pries valydami sausu audiniu, pirmiausia praskieskite i$sipylusj reagenta.

Saugokités, kad cobas omni Lysis Reagent, kuriame yra guanidino tiocianato, neturéty sgly¢io su natrio
hipochlorito (baliklio) tirpalu. Toks mi$inys gali i$skirti labai nuodingas dujas.

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

Gera laboratoriné praktika

Nepipetuokite burna.

Nevalgykite, negerkite ir neriikykite nustatytose darbo vietose.

Dirbdami su méginiais ir reagentais, muivekite laboratorines pirstines bei apsirenkite specialiais laboratoriniais
drabuziais ir naudokite apsauginius akinius. Pirstines keiskite tarp méginiy, cobas® HBV rinkiniy ir cobas omni
reagenty apdorojimy, kad bty iSvengta uzkrétimo. Venkite pirsStiniy uzterSimo, dirbdami su méginiais ir
kontrolinémis medziagomis.

Baige dirbti su méginiais bei rinkinio reagentais ir nusimove pirStines, kruopsciai nusiplaukite rankas.

Svariai nuvalykite ir dezinfekuokite visus laboratorijos darbo viety pavirsius, naudodami §vieZiai paruosta 0,5 %
natrio hipochlorito tirpala, sumaiSytg su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu (buityje naudojama baliklj atskiede
santykiu 1:10). Tada nusluostykite pavirSiy 70 % etanoliu.

Jei ant cobas® 6800/8800 instrumento iSsilieja skys¢io, vykdydami cobas® 6800/8800 sistemos operatoriaus
vadove pateiktus nurodymus tinkamai nuvalykite ir paSalinkite instrumento (-y) pavir$iaus uZterStuma.

Meginiy émimas, transportavimas ir laikymas

Pastaba. Visus méginius ir kontrolines medziagas naudokite taip, lyg jie galéty perduoti infekcija.

Visus méginius laikykite nurodytoje temperatiroje.

Auksta temperatira turi jtakos méginiy stabilumui.

Jeigu naudojate uz3aldytus méginius antriniuose mégintuvéliuose, palikite méginius kambario temperataroje (15-30 °C),
kol visiskai atitirps, tada trumpai pamais$ykite (pvz., sikuriniu maiSytuvu 3—-5 sekundes) ir centrifuguokite, kad
surinktuméte visg méginio tirj mégintuvélio apacioje.

Meéginiai

Kraujo méginiai turi biiti surenkami SST"™ serumo atskyrimo mégintuvéliuose, BD Vacutainer® PPT™ plazmos
paruo$imo mégintuvéliuose, skirtuose molekulinés diagnostikos tyrimo metodams, arba steriliuose
megintuvéliuose, naudojant EDTA kaip antikoaguliantg. Vadovaukités méginiams surinkti naudojamy
mégintuvéliy gamintojo instrukcijomis. Zr. 1 pav.

Pilng krauja, surinktg SST™ serumo atskyrimo mégintuvéliuose, BD Vacutainer® PPT™ plazmos paruo$imo
mégintuvéliuose, skirtuose molekulinés diagnostikos tyrimo metodams, arba steriliuose mégintuvéliuose,
naudojant EDTA kaip antikoagulianta, prie$ paruoSiant plazmga / seruma, galima laikyti ir (arba) transportuoti
2-25 °C temperatiiroje ne ilgiau nei 24 valandas. Centrifuguoti reikia laikantis gamintojo instrukcijy.

Atskirtus plazmos / serumo méginius galima laikyti antriniuose mégintuvéliuose iki 6 pary 2—8 °C temperatiiroje
arba iki 12 savaiciy < -18 °C temperatiiroje.

Jei laikymo trukmé ilgesné, iki 6 mén., rekomenduojama laikyti <—60 °C temperatiiroje.

Plazmos / serumo méginiai yra stabiliis po keturiy uzsaldymo / atitirpinimo cikly, jei laikomi <—18 °C
temperattiroje.
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1 pav. Méginio laikymo sglygos
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e Jei méginiai bus gabenami, juos reikia supakuoti ir suzyméti pagal taikomas Salies ir (arba) tarptautines méginiy
ir etiologiniy medziagy transportavimo taisykles.
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cobas® HBV

Naudojimo instrukcijos

Procediros pastabos

e cobas® HBV tyrimo reagenty, cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit, cobas® NHP Negative Control Kit ar
cobas omni reagenty nenaudokite pasibaigus galiojimo laikui.

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

e Informacijos apie tinkamg instrumenty prieziiirg Zr. cobas® 6800/8800 sistemy naudotojui skirtoje pagalbinéje
medziagoje.

cobas® HBV tyrimo atlikimas

cobas® HBV tyrimus galima atlikti naudojant dvejopus minimalius méginio tiirius — 350 pl (kai dirbama su 200 pl
méginiu) ir 650 ul (kai dirbama su 500 pl méginiu). Tyrimo atlikimo procediira i§samiai aprasyta cobas® 6800/8800
sistemy naudotojo vadove. 2 pav. pateikta Sios procediiros santrauka.

2 pav. cobas® HBV tyrimo procedira

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

o |dékite apdorojimo ploksteles ir amplifikacijos ploksteles
o |dékite magnetiniy stiklo daleliy

o |dékite specifinius tyrimo reagentus

o |dékite kontroliniy medziagy kasetes

o |dékite stovus su antgaliais

o Pakeiskite uzsikimSusiy antgaliy stovelj

Jdekite stovus su méginiais

Perziarékite ir eksportuokite rezultatus

ISimkite reikmenis:

o ISimkite amplifikacijos plokstele i$ analizés modulio
o |Simkite tusc€ias kontroliniy medziagy kasetes

o |Stustinkite kietgsias atliekas

o |Stustinkite skystgsias atliekas

07175434001-01LT
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cobas® HBV

Rezultatai

cobas® 6800/8800 sistema automatiskai nustato HBV DNR koncentracija méginiuose ir kontrolése. HBV DNR
koncentracija pateikiama tarptautiniais vienetais mililitre (TV/ml).

Kokybés kontrolé ir rezultaty patikimumas

e Kiekvienoje partijoje apdorojama viena neigiama kontrolé (—) C ir dvi teigiamos kontrolés: silpnai teigiama
kontrolé HBV L(+)C ir stipriai teigiama kontrolé HBV H(+)C.

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

e Partija yra vertinama, jeigu ties visomis trimis kontrolémis — viena neigiama ir dviem teigiamomis — néra Zymuy:
HBV L(+)C, HBV H(+)C. Neigiamos kontrolés rezultatas rodomas kaip (—) C, silpnai ir stipriai teigiama
kontrolé rodoma kaip HxV L(+)C ir HxV H(+)C.

Pagal neigiamy ir teigiamy kontroliy klaidas rezultaty nevertinamumg automatiskai nustato cobas® 6800/8800 programiné
jranga.

Kontroliy zymos

9 lentelé. Neigiamy ir teigiamy kontroliy Zymos

Neigiama kontrolé Zyma Rezultatas AisSkinimas

-)C Q02 Invalid Nevertinamas rezultatas arba neigiamos kontrolés
(Kontrolinés partijos klaida) suskaiCiuotas titro rezultatas néra neigiamas.

Teigiama kontrolé Zyma Rezultatas AisSkinimas

HxV L(+)C Q02 Invalid Nevertinamas rezultatas arba silpnai teigiamos kontrolés
(Kontrolinés partijos klaida) apskaiciuotas titro rezultatas yra uz priskirtos skalés riby.

HxV H(+)C Q02 Invalid Nevertinamas rezultatas arba stipriai teigiamos kontrolés
(Kontrolinés partijos klaida) apskaiciuotas titro rezultatas yra uz priskirtos skalés riby.

Jei partija nevertinama, pakartokite visos partijos, jskaitant méginius ir kontroles, tikrinima.

cobas® 6800/8800 programinéje jrangoje HxV L(+)C rodo cobas® HBV/HCV/HIV-1 silpnai teigiamg kontrolg, o HxV H(+)C rodo
cobas® HBV/HCV/HIV-1 stipriai teigiamg kontrole.
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Rezultaty aiSkinimas

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

e vertinamg partijg gali sudaryti ir vertinami, ir nevertinami méginiy rezultatai.

10 lentelé. Tiksliniai rezultatai ir atskiry tiksliniy rezultaty aiSkinimas

Rezultatai

Aiskinimas

Target Not Detected

HBV DNR neaptiktas.
Rezultatai prane$ami taip: ,HBV not detected".

< Titer Min Apskaiciuota titro reikSmé mazesné nei tyrimo apatiné kiekybiné riba (LLoQ).
Rezultatai prane$ami taip: ,HBV detected, less than (Titer Min)*“.
Min. titras = 10 TV/ml (500 pl)
Min. titras = 25 TV/ml (200 pl)

Titer Suskaiciuotas titras patenka j tyrimo linijinj intervalg — didesnis uz min. titrg arba jam lygus
ir mazesnis uz maks. titrg arba jam lygus.
Rezultatai prane$ami taip: ,(Titer) of HBV detected".

> Titer Max@ Apskaiciuota titro reikSmé didesné nei tyrimo virSutiné kiekybiné riba (ULoQ).

Rezultatai praneSami taip: ,HBV detected, greater than (Titer Max)"“.
Maks. titras = 1,00E+09 TV/ml (500 pl ir 200 pl)

@ Meéginio rezultatas ,,> Titer Max“ reiskia, kad aptikti HBV teigiami méginiai, kuriy titro reik§mé yra didesné uz virSuting kiekybing riba
(ULo0Q). Jei reikia kiekybiniy rezultaty, pradinj mégin;j reikia atskiesti zmogaus kraujo EDTA plazma arba serumu, kuriuose néra HBV,
atsizvelgiant i tai, koks buvo pradinio méginio tipas, ir tyrimg pakartoti. Gauti rezultatai dauginami i§ atskiedimo koeficiento.

Procediros apribojimai

e cobas® HBV buvo jvertintas tik naudojant su cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit, cobas® NHP Negative
Control Kit, reagentu cobas omni MGP Reagent, lizés reagentu cobas omni Lysis Reagent, méginio skiedikliu

cobas omni Specimen Diluent ir plovimo reagentu cobas omni Wash Reagent — tik naudojant su
cobas® 6800/8800 sistemomis.

e Patikimi rezultatai priklauso nuo tinkamai atlikty méginiy surinkimo, laikymo ir apdorojimo procediiry.
e Sis tyrimas buvo patvirtintas naudoti tik su EDTA plazma ir serumu. Kity tipy méginiy tyrimo rezultatai gali

buti netikslas.

e HBYV DNR kiekybinis jvertinimas priklauso nuo viruso daleliy kiekio méginyje. Jam jtakos gali turéti méginio
paémimo biidas, su pacientu susij¢ veiksniai (t. y. amzius, jvairiis simptomai) ir (arba) infekcijos stadija.

e Retais atvejais mutacijos konservatyviuose virusinio genomo regionuose, kuriuos tiria cobas® HBV, gali
paveikti pradmeny ir (arba) zondy prisijungima, todél kiekybinis viruso jvertinimas gali biti Zemesnis nei yra
arba virusas gali biiti nenustatomas.

e D¢l technologijoms biidingy skirtumy naudotojams rekomenduojama prie$ pakeiciant vieng technologijg kita
savo laboratorijose atlikti metody koreliacing analize, kad bty jvertinti technologijy skirtumai. Naudotojai turéty
laikytis savo paciy nustatyty specifiniy nurodymy/procediry.

e cobas® HBV néra skirtas naudoti kaip patikros tyrimas HBV aptikti kraujyje arba kraujo produktuose ar kaip
diagnostinis tyrimas, kuris patvirtinty HBV infekcijos buvima.
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cobas® HBV

Neklinikinis naSumo jvertinimas
Pagrindinés tyrimo savybés
Aptikimo riba (LoD)

PSO tarptautinis standartas

cobas® HBV aptikimo riba buvo nustatyta analizuojant PSO tarptautinio standarto, skirto hepatito B viruso DNR
amplifikacijos technologijos tyrimams (2-asis PSO tarptautinis standartas), A genotipo, gauto i§ NIBSC HBV neigiamoje
zmogaus EDTA plazmoje ir serume, serijinius skiedimus, naudojant 500 pl ir 200 ul apdorojamo ttirio méginius.

IS aStuoniy koncentracijos lygiy ir neigiamo méginio sudaryti 500 ul apdorojamo tiirio rinkiniai bei i§ devyniy
koncentracijos lygiy sudaryti 200 ul apdorojamo tiirio rinkiniai buvo istirti naudojant tris cobas® HBV tyrimo reagenty
partijas, tyrimus atlickant keletg dieny keliais ciklais, pasitelkiant jvairius operatorius ir naudojant jvairius instrumentus.

EDTA plazmos ir serumo rezultatai i$ abiejy méginio apdorojimo tiiriy pateikti atitinkamai 11 lenteléje ir 14 lenteléje.
Tyrimo rezultatai rodo, kad cobas® HBV aptiko HBV DNR tiriant 500 ul apdorojamo tiirio méginj, kai EDTA plazmoje
koncentracija buvo 3 TV/ml, o sutapimo daznis sieké > 95 %; tiriant 200 ul apdorojamo tiirio méginj, koncentracija buvo
17,5 TV/ml, o sutapimo daznis — > 95 %. Naudojant seruma, tyrimo rezultatai rodo, kad cobas® HBV aptiko HBV DNR
tiriant 500 pl apdorojamo tiirio méginj, kai koncentracija buvo 3 TV/ml, o sutapimo daznis sieké > 95 %; tiriant 200 pl
apdorojamo tiirio méginj koncentracija buvo 15 TV/ml, o sutapimo daznis —> 95 %.

11 lentelé. Aptikimo riba EDTA plazmoje (500 pl)

lvedama titro koncentracija Tinkamus vertinti rezultatus Teigiamy rezultaty Atitikimo koef. %

(HBV DNR TV/ml) turin€iy pakartoj. skaicius skaicius
20,0 189 189 100,00
10,0 189 189 100,00
8,0 189 189 100,00
6,0 189 189 100,00
5,0 189 188 99,47
4,0 189 185 97,88
3,0 189 183 96,83
2,0 189 166 87,83

LoD pagal PROBIT esant 2,7 TVimil
95 % atitikimo koef. 95 % patikimumo intervalas: 2,4-3,1 TV/ml
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12 lentelé. Aptikimo riba serume (500 ul)

Jvedama titro koncentracija Tinkamus vertinti rezultatus Teigiamy rezultaty Atitikimo koef. %

(HBV DNR TV/ml) turiné€iy pakartoj. skai€ius skai€ius
20,0 189 189 100,00
10,0 189 189 100,00
8,0 189 189 100,00
6,0 189 189 100,00
5,0 189 188 99,47
4,0 189 186 98,41
3,0 189 187 98,94
2,0 189 172 91,01

LoD pagal PROBIT esant 2,4 TV/ml
95 % atitikimo koef. 95 % patikimumo intervalas: 2,0-2,7 TV/ml

13 lentelé. Aptikimo riba EDTA plazmoje (200 pl)

lvedama titro koncentracija Tinkamus vertinti rezultatus Teigiamy rezultaty Atitikimo koef. %

(HBV DNR TV/ml) turin€iy pakartoj. skaic€ius skai€ius
50,0 189 189 100,00
30,0 189 189 100,00
25,0 189 188 99,47
20,0 189 189 100,00
17,5 189 182 96,30
15,0 189 179 94,71
12,5 189 170 89,95
10,0 189 142 75,13
5,0 189 87 46,03

LoD pagal PROBIT esant 15,5 TV/mi
95 % atitikimo koef. 95 % patikimumo intervalas: 14,4-16,9 TV/ml

14 lentelé. Aptikimo riba serume (200 pl)

lvedama titro koncentracija Tinkamus vertinti rezultatus Teigiamy rezultaty Atitikimo koef. %

(HBV DNR TV/ml) turinéiy pakartoj. skai€ius skaicius
50,0 189 189 100,00
30,0 189 189 100,00
25,0 189 189 100,00
20,0 189 187 98,94
17,5 189 189 100,00
15,0 189 184 97,35
12,5 189 174 92,06
10,0 189 170 89,95
5,0 189 107 56,61

LoD pagal PROBIT esant 12,5 TV/mi
95 % atitikimo koef. 95 % patikimumo intervalas: 11,6-13,8 TV/ml

07175434001-01LT
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cobas® HBV

Linijinis intervalas

cobas® HBV linijiskumo tyrimas buvo atliktas naudojant 15 rinkinio elementy skiediniy serija pagal labiausiai paplitusio
genotipo (GT A) numatoma linijinj intervalg. Didelio titro rinkinio elementai buvo ruosiami i$ didelio titro HBV
plazmidinés DNR koncentrato, o mazesnio titro méginiai buvo ruosiami i$ klinikinio méginio. LinijiSkumui tirti skirtas
rinkinys buvo sudarytas taip, kad i$ dviejy Saltiniy gauty méginiy titrai persidengty mazdaug 2 logjo. Tikétinas

cobas® HBV linijinis intervalas apima nuo LLoQ (10 TV/ml naudojant 500 ul apdorojamo ttrio méginio ir 25 TV/ml
naudojant 200 ul apdorojamo tiirio méginio) iki ULoQ (1,00E+09 TV/ml). LinijiSkumui tirti skirtas rinkinys buvo
sudarytas taip, kad intervalas apimty mazesn¢ uz LLoQ (pvz., 7,5 TV/ml) ir didesn¢ uz ULoQ (pvz., 2,0E+09 TV/ml)
koncentracija ir ] jj biity jtrauktos koncentracijos vertés, reikSmingos priimant medicininius sprendimus. Be to,

linijiSkumui tirti skirtas rinkinys buvo sudarytas taip, kad i§ dalies palaikyty Zingsnius 1,0 logjo linijiniame intervale.
Kiekvienam rinkinio elementui buvo suteikta nominalioji koncentracija (TV/ml) ir nurodytas HBV DNR $altinis.

Apdorojant 500 pul méginio ttirio, cobas® HBV tiriant EDTA plazmg ir serumg rezultatai buvo tiesiniai nuo 10 TV/ml
iki 1,00E+09 TV/ml, o absoliutus nuokrypis nuo geriau tinkancios netiesinés regresijos buvo mazesnis nei +0,2 logio.
Linijiniame intervale tyrimo tikslumas yra +0,24 logo.

Apdorojant 200 ul méginio tiirio, cobas® HBV tiriant EDTA plazmg ir seruma rezultatai buvo tiesiniai nuo 25 TV/ml
iki 1,00E+09 TV/ml, o absoliutus nuokrypis nuo geriau tinkancios netiesinés regresijos buvo mazesnis nei +0,2 logo.
Linijiniame intervale tyrimo tikslumas yra +0,24 logo.

Rezultatai pateikti 3 pav. — 6 pav.

3 pav. Aptikimo riba linijiniame intervale EDTA plazmoje (500 ul)

10
Stebéti rezultatai
91 e e « Nurodytame intervale
Regresijos linija
81 Vir$utiné nuokrypio riba
— ~ — — Apatiné nuokrypio riba
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Priskirtas log titras [konc. vnt.]
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4 pav. Aptikimo riba linijiniame intervale EDTA plazmoje (200 ul)
10
Stebéti rezultatai
91 e e ¢ Nurodytame intervale
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5 pav. Aptikimo riba linijiniame intervale serume (500 pl)
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6 pav. Aptikimo riba linijiniame intervale serume (200 ul)

10
Stebéti rezultatai

g4/ ® * ¢ Nurodytame intervale )/‘
Regresijos linija 7

s Kubo modelis /'//
Virsutiné nuokrypio riba

7 Apatiné nuokrypio riba
61

Gautas log titras [konc. vnt.]

Priskirtas log titras [konc. vnt.]

Tikslumas (laboratoriniai duomenys)

cobas® HBYV testo tikslumas buvo nustatytas tiriant HBV neigiamy EDTA plazmos ar serumo klinikiniy HBV

(A genotipo) meéginiy (CS) ar HBV plazmidinés DNR serijinius skiedinius. Buvo istirta nuo 10 iki 12 skiedimo lygiy
atliekant po 48 kiekvieno lygio ir méginio apdorojamo tiirio pakartojimus su trijy partijy cobas® HBV tyrimo reagentais,
per 12 dieny laikotarpj naudojant tris instrumentus, tyrimg atlickant trims operatoriams. Kiekvienas méginys buvo
tiriamas laikantis visy cobas® HBV tyrimo procediiry reikalavimy, naudojant visiskai automatizuota cobas® 6300/8800
sistema. Tod¢l ¢ia pateikiami tikslumo duomenys atspindi visus tyrimo procediiros aspektus. Rezultatai pateikti

15 lenteléje — 18 lenteléje.

cobas® HBV parodé puiky tiksluma su visy trijy partijy reagentais, tirtais naudojant koncentracijy intervalg nuo
5,00E+01 TV/ml iki 1,0E+09 TV/ml apdorojant 500 pl tirio méginius ir nuo 1,00E+02 TV/ml iki 1,0E+08 TV/ml
(EDTA plazmoje) bei 1,0E+09 TV/ml (serume) apdorojant 200 pl tiirio méginius.

15 lentelé. cobas® HBV tikslumas laboratorijoje (EDTA plazmos méginiai, apdorojamo méginio tdris — 500 pl)*

L L EDTA plazma
Nominalioji Priskirta Tiriamoji
koncentracija koncentracija “: 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
(TV/ml) (TV/ml) medziaga
SD SD SD Jungtinis SD
1,00E+09 9,32E+08 Plazmidiné DNR 0,04 0,07 0,09 0,07
1,00E+08 9,32E+07 Plazmidiné DNR 0,04 0,08 0,05 0,06
1,00E+07 9,32E+06 Plazmidiné DNR 0,06 0,05 0,04 0,05
1,00E+06 9,32E+05 Plazmidiné DNR 0,06 0,07 0,04 0,06
1,00E+05 9,32E+04 Plazmidiné DNR 0,06 0,06 0,07 0,06
2,00E+04 1,71E+04 Klinikinis méginys 0,05 0,03 0,03 0,04
2,00E+03 1,86E+03 Plazmidiné DNR 0,05 0,04 0,07 0,05
1,00E+03 8,54E+02 Klinikinis méginys 0,04 0,05 0,04 0,04
1,00E+03 9,32E+02 Plazmidiné DNR 0,06 0,06 0,05 0,06
1,00E+02 8,54E+01 Klinikinis méginys 0,07 0,08 0,07 0,07
1,00E+02 9,32E+01 Plazmidiné DNR 0,10 0,08 0,09 0,09
5,00E+01 4 27E+01 Klinikinis méginys 0,09 0,04 0,08 0,08

* Titro duomenys laikomi logaritmiskai jprastai pasiskirste ir analizuojami pagal logio transformacija. Standartinio nuokrypio (SN)
stulpeliuose pateikta kiekvienos i$ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.
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16 lentelé. cobas® HBV tikslumas laboratorijoje (serumo méginiai, apdorojamo méginio taris — 500 pl)*

AT - Serumas
Nomlnallo!! PI'ISkII'ta" Tiriamoji " " " . "
koncentracija koncentracija - 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
(TV/ml) (TV/ml) medziaga —
SD SD SD Jungtinis SD
1,00E+09 5,47E+08 Plazmidiné DNR 0,05 0,06 0,03 0,05
1,00E+08 5,47E+07 Plazmidiné DNR 0,03 0,04 0,03 0,04
1,00E+07 5,47E+06 Plazmidiné DNR 0,05 0,05 0,03 0,05
1,00E+06 5,47E+05 Plazmidiné DNR 0,04 0,06 0,06 0,05
1,00E+05 5,47E+04 Plazmidiné DNR 0,04 0,03 0,03 0,04
2,00E+04 1,12E+04 Klinikinis méginys 0,10 0,07 0,08 0,08
2,00E+03 1,09E+03 Plazmidiné DNR 0,05 0,05 0,03 0,05
1,00E+03 5,62E+02 Klinikinis méginys 0,03 0,14 0,03 0,09
1,00E+03 5,47E+02 Plazmidiné DNR 0,04 0,05 0,04 0,04
1,00E+02 5,62E+01 Klinikinis méginys 0,09 0,06 0,07 0,07
1,00E+02 5,47E+01 Plazmidiné DNR 0,05 0,07 0,04 0,06
5,00E+01 2,81E+01 Klinikinis méginys 0,07 0,06 0,10 0,08

* Titro duomenys laikomi logaritmiskai jprastai pasiskirstg ir analizuojami pagal logio transformacija. Standartinio nuokrypio (SN)
stulpeliuose pateikta kiekvienos i$ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.

17 lentelé. cobas® HBV tikslumas laboratorijoje (EDTA plazmos méginiai, apdorojamo méginio tdris — 200 pl)*

Nominalioji Priskirta Tiriamoji - ..EDTA plazmﬁ : -

koncentracija koncentracija s 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
(TViml) (TVIml) medziaga —

SD SD SD Jungtinis SD
1,00E+08 1,28E+08 Plazmidiné DNR 0,04 0,05 0,03 0,04
1,00E+07 1,28E+07 Plazmidiné DNR 0,06 0,04 0,02 0,04
1,00E+06 1,28E+06 Plazmidiné DNR 0,03 0,04 0,04 0,03
1,00E+05 1,28E+05 Plazmidiné DNR 0,02 0,06 0,05 0,05
2,00E+04 1,71E+04 Klinikinis méginys 0,03 0,05 0,03 0,04
2,00E+03 2,57E+03 Plazmidiné DNR 0,05 0,06 0,05 0,05
1,00E+03 8,54E+02 Klinikinis méginys 0,07 0,05 0,03 0,05
1,00E+03 1,28E+03 Plazmidiné DNR 0,06 0,07 0,03 0,05
1,00E+02 8,54E+01 Klinikinis méginys 0,09 0,09 0,07 0,09
1,00E+02 1,28E+02 Plazmidiné DNR 0,06 0,09 0,11 0,09

* Titro duomenys laikomi logaritmiskai jprastai pasiskirste ir analizuojami pagal logio transformacija. Standartinio nuokrypio (SN)
stulpelivose pateikta kiekvienos i$ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.
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18 lentelé. cobas® HBV tikslumas laboratorijoje (serumo méginiai, apdorojamo méginio taris — 200 pl)*

T - Serumas
Nom|na||o!! Pr|sk|rta" Tiriamoji " - " . "
koncentracija koncentracija - 1 partija 2 partija 3 partija Visos partijos
(TV/ml) (TV/ml) medZiaga —
SD SD SD Jungtinis SD
1,00E+09 7,92E+08 Plazmidiné DNR 0,04 0,03 0,03 0,04
1,00E+08 7,92E+07 Plazmidiné DNR 0,07 0,05 0,06 0,06
1,00E+07 7,92E+06 Plazmidiné DNR 0,04 0,03 0,04 0,04
1,00E+06 7,92E+05 Plazmidiné DNR 0,03 0,05 0,04 0,04
1,00E+05 7,92E+04 Plazmidiné DNR 0,06 0,07 0,03 0,06
2,00E+04 1,12E+04 Klinikinis méginys 0,16 0,08 0,03 0,11
2,00E+03 1,58E+03 Plazmidiné DNR 0,05 0,04 0,05 0,05
1,00E+03 5,62E+02 Klinikinis méginys 0,07 0,04 0,04 0,05
1,00E+03 7,92E+02 Plazmidiné DNR 0,07 0,05 0,06 0,06
1,00E+02 5,62E+01 Klinikinis méginys 0,09 0,10 0,07 0,09
1,00E+02 7,92E+01 Plazmidiné DNR 0,08 0,09 0,09 0,08

* Titro duomenys laikomi logaritmiskai jprastai pasiskirste ir analizuojami pagal logio transformacija. Standartinio nuokrypio (SN)
stulpelivose pateikta kiekvienos i$ trijy reagenty partijy logaritmuojant transformuoto titro bendra suma.
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Genotipo nustatymas ir patikrinimas

cobas® HBV efektyvumas tiriant HBV genotipus buvo jvertintas:

e Nustacius B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore* mutanto aptikimo ribg EDTA plazmoje ir serume,
naudojant 500 pl apdorojamo tlirio méginius
e Patikrinus B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore* mutanto aptikimo ribg EDTA plazmoje ir serume,
naudojant 200 pl apdorojamo tiirio méginius
e Patikrinus B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore mutanto linijiskuma

B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore“ mutanto aptikimo riba

cobas® HBV aptikimo riba buvo nustatyta analizuojant septyniy skirtingy genotipy (B, C, D, E, F, G ir H) bei labiausiai
paplitusio ,,precore” mutanto (G1896A; C1858T) serijinius skiedimus HBV neigiamoje zmogaus EDTA plazmoje ir
serume, naudojant 500 ul apdorojamo tiirio méginius. I§ asStuoniy koncentracijos lygiy ir neigiamo méginio sudaryti
rinkiniai buvo itirti naudojant tris cobas® HBV tyrimo reagenty partijas, tyrimus atliekant keletg dieny keliais tyrimy

ciklais, pasitelkiant jvairius operatorius ir naudojant jvairius instrumentus.

EDTA plazmos ir serumo rezultatai naudojant 500 ul apdorojamo tiirio méginius pateikti atitinkamai 19 lenteléje ir
20 lenteléje. Tyrimo rezultatai rodo, kad cobas® HBV aptiko visus HBV genotipus, tirtus naudojant panasia LoD verte,
kaip ir HBV genotipo A.

19 lentelé. HBV DNR genotipo aptikimo riba EDTA plazmoje (500 pl)

Genotipas 95 % LoD pagal PROBIT analize | 95 % patikimumo intervalas
GTB 3,45 TV/ml 2,95-4,32 TV/ml
GTC 4,13 TV/mi 3,32-5,82 TV/ml
GTD 4,52 TV/ml 3,59-6,49 TV/ml
GTE 3,21 TV/mI 2,76-3,98 TV/ml
GTF 1,87 TV/mi 1,66-2,24 TV/mI
GTG 2,49 TV/mI 2,17-3,02 TV/ml
GTH 6,55 TV/ml 5,33-8,77 TV/ml
,Precore” mutantas 2,38 TV/mI 2,08-2,90 TV/ml

20 lentelé. HBV DNR genotipo aptikimo riba serume (500 pl)

Genotipas 95 % LoD pagal PROBIT analize 95 % patikimumo intervalas
GTB 3,30 TV/mI 2,76—4,30 TV/ml
GTC 3,34 TV/mI 2,83-4,23 TV/ml
GTD 2,59 TV/ml 2,17-3,42 TV/ml
GTE 2,67 TV/mI 2,25-3,49 TV/ml
GTF 1,98 TV/mi 1,72-2,45 TV/mI
GTG 2,07 TV/ml 1,75-2,66 TV/mI
GTH 3,48 TV/mI 2,89-4,60 TV/ml
,Precore” mutantas 1,65 TV/mlI 1,43-2,03 TV/ml
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B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore“ mutanto aptikimo ribos patikrinimas

HBYV DNR klinikiniai méginiai, paimti i$ visy genotipy (B, C, D, E, F, G ir H) ir labiausiai paplitusio ,,precore* mutanto
(G1896A; C1858T) i§ EDTA plazmos ir serumo buvo praskiesti iki trijy skirtingy koncentracijy lygiy. Buvo nustatytas
atitikimo koeficientas atliekant 63 kiekvieno koncentracijos lygio kartotinius tyrimus. Tyrimai buvo atliekami naudojant
trijy partijy cobas® HBV reagentus. EDTA plazmos ir serumo rezultatai naudojant 200 pl apdorojamo ttirio méginius
pateikti 21 lenteléje ir 22 lenteléje. Sie rezultatai patvirtina, kad cobas® HBV aptiko HBV DNR septyniems skirtingiems
genotipams ir labiausiai paplitusiam ,,precore* mutantui, kai koncentracija siekia 12,50 TV/ml ir sutapimo daznis yra

> 93,65 %, o virSutinis vienasalis 95 % patikimumo intervalas yra 97,80 %.

21 lentelé. HBV DNR genotipo aptikimo ribos patikrinimas EDTA plazmoje (200 pl)

6,25 TV/mlI 12,50 TV/ml 18,75 TV/ml
Tinkamus Tinkamus Tinkamus
vertinti vertinti vertinti
Genotipas | rezultatus rezultatus rezultatus
turinéiy Teigiamy  Atitikimo turinéiy Teigiamy  Atitikimo turinéiy Teigiamy  Atitikimo
pakartoj. rezultaty koef. % pakartoj. rezultaty koef. % pakartoj. rezultaty koef. %
skaiius skaicius (95 % PI*) skaiius skaicius (95 % PI*) skaiius skaicius (95 % PI*)
80,95 100,00 100,00
B 63 51 ’ 63 63 ’ 63 63 ’
(88,63) (100,00) (100,00)
C 63 45 71,43 63 62 98,41 62 62 100,00
(80,65) (99,92) (100,00)
D 61 49 80,33 63 63 100,00 62 61 98,39
(88,63) (100,00) (99,92)
80,95 100,00 100,00
E 63 51 63 63 63 63
(88,63) (100,00) (100,00)
F 63 54 85,71 63 63 100,00 63 63 100,00
(92,34) (100,00) (100,00)
73,02 1 1
G 63 46 3,0 63 63 00,00 63 63 00,00
(82,02) (100,00) (100,00)
52,38 93,65 93,65
H 63 33 ’ 63 59 ’ 63 59 ’
(63,26) (97,80) (97,80)
Precore® 85,71 98,41 100,00
” 63 54 63 62 63 63
mutantas (92,34) (99,92) (100,00)
* Virsutinis vienasalis 95 % patikimumo intervalas
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22 lentelé. HBV DNR genotipo aptikimo ribos patikrinimas serume (200 pl)

6,25 TV/mlI 12,50 TV/ml 18,75 TV/ml
Tinkamus Tinkamus Tinkamus
vertinti vertinti vertinti
rezultatus rezultatus rezultatus
turin€iy Teigiamy  Atitikimo turin€iy Teigiamy  Atitikimo turin€iy Teigiamy  Atitikimo
pakartoj. rezultaty koef. % pakartoj. rezultaty koef. % pakartoj. rezultaty koef. %
Genotipas | skai€ius skaicius (95 % PI*) skaicCius skaicius (95 % PI*) skaicCius skaicius (95 % PI*)
B 63 51 80,95 63 62 98,41 63 63 100,00
(88,63) (99,92) (100,00)
85,71 8,41 1
C 63 54 > 63 62 %, 63 63 00,00
(92,34) (99,92) (100,00)
84,13 98,41 100,00
D 63 53 ’ 63 62 ’ 63 63 ’
(91,13) (99,92) (100,00)
£ 63 54 85,71 62 62 100,00 63 63 100,00
(92,34) (100,00) (100,00)
93,65 100,00 100,00
F 63 59 ’ 63 63 ’ 62 62 ’
(97,80) (100,00) (100,00)
93,65 100,00 100,00
G 63 59 62 62 63 63
(97,80) (100,00) (100,00)
H 63 47 74,60 63 61 96,83 63 62 98,41
(83,37) (99,43) (99,92)
« 24 41 1
sPrecore 63 60 . 63 62 . 63 63 00,00
mutantas (98,66) (99,92) (100,00)

* Virsutinis vienasalis 95 % patikimumo intervalas

B-H genotipy ir labiausiai paplitusio ,,precore“ mutanto linijiSkumas

cobas® HBV genotipy linijiskumo tyrimui patvirtinti naudotg skiediniy serijg sudaro 10 rinkinio elementy, apimandiy
numatoma linijinj intervalg. Didelio titro rinkinio elementai buvo ruo$iami i$ didelio titro plazmidinés DNR koncentrato,
0 mazesnio titro méginiai buvo ruosiami i§ didelio titro klinikinio méginio. LinijiSkumui tirti skirtas rinkinys buvo
sudarytas taip, kad 18 dviejy Saltiniy gauty méginiy titrai persidengty mazdaug 2 logjo. cobas® HBV linijinis intervalas
apémé nuo mazesnés nei LLoQ (10 TV/ml apdorojant 500 ul méginio, 25 TV/ml apdorojant 200 pl méginio) iki ULoQ
(1,00E+09 TV/ml) ir j ji buvo jtraukta maziausiai viena koncentracijos verté, reikSminga priimant medicininius
sprendimus. Buvo istirtas dvide§imt vienas kiekvieno lygio pakartojimas su trijy partijy cobas® HBV reagentais EDTA
plazmoje ir serume.

LinijisSkumas cobas® HBV linijiniame intervale buvo patikrintas visiems septyniems genotipams (B, C, D, E, F, G
ir H) ir labiausiai paplitusiam ,,precore mutantui (G1896A; C1858T). DidZiausias nuokrypis tarp tiesinés regresijos
ir geriau atitinkancios netiesinés regresijos buvo lygus £0,2 logjo arba mazesnis.
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SpecifiSkumas

cobas® HBV specifiskumas buvo nustatytas analizuojant atskiry donory HBV neigiamos EDTA plazmos ir serumo
meginius. Trys §imtai atskiry EDTA plazmos ir 300 atskiry serumo méginiy (i$ viso 600 rezultaty) istirti naudojant dvi
cobas® HBV reagenty partijas. Visi méginiai buvo nustatyti kaip HBV DNR neigiami. Tiriamyjy méginiy rinkinyje
cobas® HBV specifiskumas buvo 100 % (viena3alis 95 % patikimumo intervalas sieké 99,5 %).

Analitinis specifiSkumas

cobas® HBV analitinis specifiskumas buvo vertinamas skiedZiant mikroorganizmy grupés méginius HBV DNR teigiama
ir HBV DNR neigiama EDTA plazma. Mikroorganizmy buvo pridéta j neigiama zmogaus EDTA plazmag ir tirta su HBV
DNR ir be jos. Né vienas i§ ne HBV patogeny netrukdé tyrimo efektyvumui. Neigiami rezultatai naudojant cobas® HBV
buvo gauti su visais mikroorganizmy méginiais be tiriamojo HBV, teigiami rezultatai buvo gauti su visais
mikroorganizmy méginiais su tiriamuoju HBV. Be to, visy teigiamy HBV méginiy su potencialiai kryZmines reakcijas
sukelianciais organizmais vidutinis logio buvo £0,3 log)o ribose, palyginti su pridéto teigiamo méginio vidutiniu logjo
titru.

23 lentelé. Mikroorganizmai, istirti dél kryzminio reaktyvumo

Virusai Bakterijos Mielés
5 tipo adenovirusas Vakary Nilo virusas Propionibacterium acnes  Candida albicans
Citomegalovirusas Sent Luiso encefalito virusas Staphylococcus aureus
Hepatito A virusas Dengé karstligés viruso 1, 2, 3 ir 4 tipai
Hepatito C virusas FSME virusas (atmaina HYPR)
Hepatito D virusas Geltonosios karstinés virusas
Zmogaus imunodeficito 1 tipo virusas Zmogaus papilomos virusas
Zmogaus T Igsteliy limfotropinio viruso Varicella-zoster virusas
1ir 2 tipai
Zmogaus paslelinés 6 tipo virusas Gripas A

Paprastosios pislelinés 1 ir 2 tipo virusas  Zika virusas

Analitinis specifiSkumas — interferuojan€ios medziagos

Didesni trigliceridy (34,5 g/1), konjuguoto bilirubino (0,25 g/1), nekonjuguoto bilirubino (0,25 g/1), albumino (58,7 g/1),
hemoglobino (2,9 g/1) ir zmogaus DNR (2 mg/1) kiekiai méginiuose buvo istirti, juose esant HBV DNR ir be jos. Buvo
parodyta, kad tirtos endogeninés interferencinés medziagos nedaro jtakos cobas® HBV tyrimo efektyvumui.

Taip pat buvo istirtas autoimuniniy ligy — sisteminés raudonosios vilkligés (SRV), reumatoidinio artrito (RA) ir
antinukleininiy antikiiny — buvimas.

Papildomai buvo istirtos 24 lenteléje iSvardytos vaistinés medziagos naudojant 3 kartus didesne jy koncentracija,
nei nustatyta Cmaks. esant HBV DNR ir be jos.

Parodyta, kad jokios potencialios interferuojancios medziagos netrukdé tyrimo efektyvumui. Neigiami rezultatai
naudojant cobas® HBV buvo gauti su visais méginiais be tiriamojo HBV, teigiami rezultatai buvo gauti su visais
méginiais su tiriamuoju HBV. Be to, visy teigiamy HBV méginiy su potencialiai trukdan¢iomis medziagomis vidutinis
logo titras buvo £0,5 logo ribose, palyginti su pridéto teigiamo méginio vidutiniu logio titru.
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24 lentelé. Vaistinés medziagos tirtos dél interferencijos kiekybiskai tiriant HBV DNR, naudojant cobas® HBV

Vaisto klasé

Bendrinis vaisto pavadinimas

Imuniteto moduliatorius

Peginterferonas a-2a

Ribavirinas

Peginterferonas a-2b

ZIV patekimo inhibitorius

Maravirokas

ZIV integrazés inhibitorius

Elvitegraviras / Cobicistatas

Raltegraviras

Nenukleozidinis ZIV atvirkétinés Efavirenzas Nevirapinas

transkriptazés inhibitorius Etravirinas Rilpivirinas

ZIV proteaziy inhibitorius Atazanaviras Lopinaviras
Tipranaviras Nelfinaviras
Darunaviras Ritonaviras

Fosamprenaviras

Sakvinaviras

HCV proteaziy inhibitorius

Bocepreviras

Simepreviras

Telapreviras

Atvirkstinés transkriptazés arba
DNR polimerazés inhibitoriai

Abakaviras
Emtricitabinas
Entekaviras
Foskarnetas
Cidofoviras
Lamivudinas

Gancikloviras

Tenofoviras
Adefoviro dipivoksilas
Telbivudinas
Zidovudinas
Acicloviras
Valgancikloviras

Sofosbuviras

Junginiai oportunistinéms infekcijoms
gydyti

Azitromicinas
Klaritromicinas
Etambutolis
Flukonazolis

|Izoniazidas

Pirazinamidas
Rifabutinas
Rifampicinas
Sulfametoksazolis

Trimetoprimas

Metody koreliacija

cobas® HBV efektyvumo vertinimas lyginant su COBAS® AmpliPrep / COBAS® TagMan® HBV v2.0 tyrimu

cobas® HBV ir COBAS® AmpliPrep/COBAS® TagMan® HBV tyrimo, v2.0 (TagMan® HBV tyrimas, v2.0), efektyvumas
buvo lyginamas analizuojant HBV uzkrésty pacienty EDTA plazmos ir serumo méginius. I§ viso po du kartus buvo istirti
103 visy HBV genotipy EDTA plazmos ir 85 serumo méginiai. Abiejy tyrimy visi rezultatai buvo vertinami ir nevir$ijo
kiekybinés analizés intervalo riby. Buvo atlikta Demingo regresin¢ analizé. Méginiams, tirtiems abiem tyrimais,
nustatytas vidutinis titro nuokrypis —0,03 logjo.

Demingo regresijos rezultatai pateikti 7 pav.
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7 pav. cobas® HBV ir TagMan® HBV v2.0 tyrimo EDTA plazmos ir serumo méginiuose regresijos analizé
9 Genotipas
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COBAS® AmpliPrep/COBAS® TagMan® HBV v2.0 tyrimo vidutinis log1o titras

Terpés ekvivalentiSkumas — EDTA plazma ir serumas

Matricos lygiavertiSkumui nustatyti buvo iSanalizuota penkiasdeSimt suporuoty EDTA plazmos ir serumo méginiy.
HBYV teigiami méginiai apémé dauguma genotipy, o titrai buvo visame linijiniame intervale.

Tiriamuose pavyzdziuose buvo rodomas matricos lygiavertiSkumas, vidutiniam titro nuokrypiui siekiant 0,05 logio

(8 pav.).
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8 pav. Matricos lygiavertiSkumo efektyvumo palyginimas EDTA plazmoje ir serume
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cobas® HBV serumo logio titras

Visos sistemos klaidy koeficientas

cobas® HBV visos sistemos sutrikimo koeficientas buvo nustatytas tiriant 100 EDTA plazmos ir 100 serumo méginiy,
1 kuriuos pridéta HBV, pakartojimy — i§ viso 200 pakartojimy. Sie méginiai buvo tirti esant apytiksliai 3 x LoD
koncentracijai. Tyrimas atliktas naudojant cobas® 6800 sistemg.

Sio tyrimo rezultatai parodé, kad visi pakartojimai buvo reaktyvis su kiekvienu taikiniu, taigi bendras visos sistemos
sutrikimo koeficientas buvo 0 %. Dvisalis 95 % tikslumo patikimumo intervalas kiekvienoje matricoje buvo 0 % apatinei
ribai ir 3,62 % virSutinei ribai [0 %: 3,62 %].

Kryzminis uzterSimas

cobas® HBV kryZminio uZter§imo koeficientas nustatytas tiriant jprastos zmogaus EDTA plazmos be virusy (ZIV, HCV
ir HBV) 240 méginiy pakartojimy ir didelio titro HBV méginio (1,00E+09 TV/ml) 225 pakartojimus. IS viso buvo atliktos
penkios tyrimy procediiros, iSdéscius teigiamus ir neigiamus méginius Saskiy lentos konfigiiracijoje.

Visi 240 neigiamo méginio pakartojimy buvo nereaktyvis, taigi kryZzminio uzterSimo koeficientas buvo 0 %. DviSalis
95 % tikslumo patikimumo intervalas buvo 0 % apatinei ribai ir 1,53 % virSutinei ribai [0 %: 1,53 %].
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Papildoma informacija

Pagrindinés tyrimo ypatybés
Méginio tipas EDTA plazma, serumas

Minimalus reikiamas méginio tiris 650 ul arba 350 pl

Apdorojamas meéginio taris 500 ul arba 200 pl
Analitinis jautrumas 500 pl 200 pl
EDTA plazma 2,7 TV/mI 15,5 TV/mi
Serumas 2,4 TV/mI 12,5 TVIimI
Linijinis intervalas 500 pl: 10-1,0E+09 TV/mi
200 pl: 25—-1,0E+09 TV/mI
SpecifiSkumas 100 % (vienasalis 95 % patikimumo intervalas: 99,5 %)
Aptinkami genotipai HBV A-H genotipai ir labiausiai paplites ,precore” mutantas
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Zenklai

Sie Zenklai naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams Zyméti.

25 lentelé. Simboliai, naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams zyméti

@ Papildoma programiné jranga IVD| /n vitro diagnostikos medicinos priemoné
sw
Jgaliotasis atstovas . . Lo
Europos Bendrijoje LLR| Priskirtos skalés apatiné riba

Brak3niniy kody duomeny lapas Gamintojas

Partijos kodas Laikyti tamsoje

Biologiné rizika Yra pakankamai <n> tyrimy

Katalogo numeris

Temperataros ribojimas

Tyrimo nustatymy laikmena

Rinkinio sudétis Priskirtos skalés virSutiné riba

I:El Ziaréti naudojimo instrukcijas
D

Platintojas Galiojimo laikas

0

U Skirta tik IVD naSumui jvertinti Visuotinis prekés numeris
Taikytina tik JAV: pagal
federalinius jstatymus §j prietaisg
galima parduoti tik gydytojui arba
gydytojo nurodymu.

c € CE atitikties zenklinimas; $i priemoné atitinka in vitro diagnostikos

Rx Only Pagaminimo data

R EwEO~<9doL

medicinos priemonés CE Zenklinimo reikalavimus

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

26 lentelé. Gamintojas ir platintojai
Pagaminta JAV

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

Pagaminta JAV
Roche Diagnostics GmbH Roche Diagnostics
D Sandhofer Strasse 116 9115 Hague Road
68305 Mannheim, Germany Indianapolis, IN 46250-0457 USA

(For Technical Assistance call the

Roche Response Center

toll-free: 1-800-526-1247)
Prekiy zenklai ir patentai

Sis produktas saugomas pagal viena arba kelis JAV patentus nr. 8962293, 9102924, 8609340, 9234250, 8097717,
8192958, 10059993, 10358675, 8129118 ir 6727067 ir kiekviena jy atitinkan¢ius patentus uzsienyje.

COBAS, COBAS OMNI, AMPERASE, AMPLIPREP ir TAQMAN yra Roche prekiy Zenklai.
Prekiy Zzenklas Armored RNA® priklauso Asuragen, Inc. ir Cenetron Diagnostics, Ltd.
ProClin® yra registruotasis Rohm and Haas Company prekés Zenklas.

Vacutainer® yra registruotasis Becton Dickinson & Company prekés Zenklas.

Visy kity produkty pavadinimai ir prekiy zenklai yra jy atitinkamy savininky nuosavybeé.

AmpErase® fermento perkélimo apsaugos technologija saugoma JAV patento nr. 7,687,247, i8duoto Invitrogen
Corporation, o Roche Molecular Systems, Inc. turi Sios technologijos licencija.

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

Autoriy teisés
©2020 Roche Molecular Systems, Inc.

C € [wo]

0123
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