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Ucel pouzitia

Test cobas® CT/NG na pouzitie v systémoch cobas® 6800/8800 je automatizovany, kvalitativny diagnosticky test in vitro,
ktory vyuziva polymerazovu retazovu reakciu (PCR) v redlnom ¢ase na priamu detekciu DNA baktérii Chlamydia
trachomatis (CT) a/alebo Neisseria gonorrhoeae (NG) DNA vo vzorkach mo¢u muzov a Zien, vo vzorkach vaginalneho
vyteru odobraného samotnou pacientkou podla pokynov lekara, vo vzorkach vaginalneho, endocervikalneho,
orofaryngealneho (z hrdla) a anorektalneho vyteru odobratych lekdrom, ktoré boli vsetky odobrané do média cobas® PCR
Media (od spolo¢nosti Roche Molecular Systems, Inc.), a vo vzorkach cervikalneho vyteru odobraného do roztoku
PreservCyt®. Tento test slizi ako pomocka pri diagnostikovani chlamydiového a gonokokového ochorenia

u symptomatickych aj asymptomatickych jednotlivcov.

Suahrn a vysvetlenie testu

Zakladné informacie

Infekcia CT je na celom svete hlavnou bakteriadlnou pricinou sexualne prenosnych ochoreni, pricom ro¢ne sa vyskytne
priblizne 89,1 miliéna pripadov.' C. trachomatis je najcastejsie hldsenym bakterialnym sexudlne prenosnym ochorenim
(STD) v Spojenych $tatoch americkych®?, ktorého najvyssia prevalencia je u oso6b mladsich ako 24 rokov.” V roku 2013
bolo do Centra pre prevenciu a kontrolu choréb (CDC) hlasenych celkovo 1 401 906 pripadov infekcii sposobenych
baktériou C. trachomatis, ¢o zodpoveda miere 446,6 pripadov na 100 000 obyvatelov.’

CT je gramnegativna, nepohyblivd, vylu¢ne vnutrobunkova baktéria s jedine¢nym bifazickym Zivotnym cyklom.' CT
sposobuje rozne infekcie vratane uretritidy, cervicitidy, proktitidy, konjunktivitidy, endometritidy a salpingitidy. Ak sa
tieto ochorenia neliecia, infekcia sa moze rozsirit az do maternice, vajickovodov a vaje¢nikov, kde mdze spdsobit zapalovy
syndrém panvy, mimomaternicovu tehotnost alebo neplodnost tubarneho povodu. S infekciou genitalii sposobenou CT
stuvisi aj Reiterov syndrom (uretritida, konjunktivitida, artritida, slizni¢né a kozné lézie).! Velké mnozstvo infekcii
prebieha asymptomaticky, preto velky pocet infikovanych pacientov nevyhladava lekarsku pomoc.* Ak sa sexudlni partneri
tychto pacientov nelie¢ia, dochadza k ich opakovanému infikovaniu. U doj¢iat, ktoré sa narodili infikovanym matkam, sa
moze vyvinut konjunktivitida, faryngitida a pneumdnia. Dominantnymi priznakmi u muzov a Zien st intenzivny vytok

a dyzdria; u Zien moze sa moze vyskytovat aj nepravidelné krvacanie z maternice.'

Diagnostika urogenitalnej infekcie spdsobenej baktériou C. trachomatis u Zien sa vykonava na zaklade vySetrenia prvého
pradu mocu alebo odberu vzorky pomocou tampdnovej ty¢inky z endocervixu alebo z posvy. Diagnostika urogenitalnej
infekcie spdsobenej baktériou C. trachomatis u muzov sa moze vykonat vySetrenim vyteru z mocovej rury alebo vzorky
prvého pradu mocu. Testy amplifikacie nukleovych kyselin (NAAT) su najcitlivejsie testy, ktorymi sa tieto vzorky mozu
vy$etrit, a preto sa odporucaji na detekciu infekcie sposobenej baktériou C. trachomatis.” Infekcie kone¢nika, hltana a ust
sposobené baktériou C. trachomatis u 0sob praktizujucich nechraneny analny alebo oralny pohlavny styk sa moézu
diagnostikovat vysetrenim vzorky odobranej z postihnutej anatomickej oblasti.

U vsetkych sexualne aktivnych Zien mladsich ako 25 rokov sa odporuca kazdoro¢ny skrining zamerany na infekcie
sposobené CT a skrining tychto infekcii sa zaroven odporuca aj u star$ich Zien so zvysenym rizikom vzniku infekcif

(napr. u Zien, ktoré maju nového sexudlneho partnera, viac ako jedného sexudlneho partnera, sexualneho partnera, ktory
ma zaroven dalsich partnerov alebo u Zien, ktorych sexudlny partner ma sexudlne prenosnu infekciu).® Bolo preukdzané,
ze skriningové programy zamerané na chlamydie zniZili mieru vyskytu zapalovych ochoreni panvy (PID) u Zien.”® Hoci
dokazy podporujuce rutinny skrining na CT u sexudlne aktivnych mladych muzov st nedostatocné vzhladom na relativny
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nedostatok §tadii zameranych na jeho uskutocnitelnost, efektivnost a nakladovost, takyto skrining by sa mal zvazit

u sexualne aktivnych mladych muzov v klinickych prostrediach s vysokou prevalenciou chlamydii (napr. na klinikach pre
adolescentov, v ndpravnych zariadeniach a na klinikach zameranych na STD) alebo v populéciach s vysokym vyskytom
infekcie (napr. muzi, ktori maji pohlavny styk s muzmi (MSM)).*¢ Skrining na chlamydie u Zien by sa mal primdrne
zameriavat na detekciu chlamydii, prevenciu komplikdcii a na testovanie a lie¢enie ich partnerov, zatial ¢o cieleny skrining
na chlamydie u muzov by sa mal zvazit iba v tom pripade, ak to umoznuju okolnosti, ak je vysoka prevalencia a ak takyto
skrining nezabranuje vykondvaniu skriningu na chlamydie u Zien.” '° U niektorych Zien (napr. adolescentiek) alebo

u urcitych skupin muzov (napr. MSM) sa moze indikovat Castejsi skrining.’

NG je etiologickym agensom kvapavky. NG patri medzi nepohyblivé gramnegativne diplokoky s pozitivnou cytochrém
oxidazou, ktoré nevytvéraju spéry. Odhaduje sa, ze v Spojenych statoch pribudne kazdy rok 820 000 novych infekcii
sposobenych baktériou N. gonorrhoeae."' Kvapavka je druhé najéastejsie zaznamenané prenosné ochorenie.’ Klinické
prejavy infekcii spdsobenych NG st pocetné.* U muzov sa po 1 - 10-diiovom inkuba¢nom obdobi prejavi akutna
uretritida vytokom z mocovej rury a tazkostami pri moceni (dyzdriou). Len mala ¢ast muZzov zostava asymptomaticka bez
priznakov uretritidy."> Akutna epididymitida je najéastej$ou komplikaciou, najmé u mladych muzov. U Zien je hlavnym
miestom infekcie endocervix. Existuje vysoka prevalencia spolo¢nych priznakov infekcii sposobenych baktériami CT,
infekcii spdsobenych parazitom Trichomonas vaginalis a vagindzy. Mnohé zeny zostavaju asymptomatické, preto
nevyhladavaju lekdrsku starostlivost. U symptomatickych Zien je mozné spozorovat silnejsi vytok, dyzuriu a krvacanie
medzi menstrudciami.”” U 10 - 20 % zien sa moze vyskytnat zapalové ochorenie panvy (PID) v kombindcii

s endometritidou, salpingitidou, tuboovaridlnym abscesom, panvovou peritonitidou a perihepatitidou.'* Nasledkom
PID méze dojst k zjazveniu vajickovodov, ¢o modze viest k vzniku neplodnosti a mimomaternicovej tehotnosti. Dal$imi
miestami vyskytu infekcie sposobenej gonokokmi st u muzov i zien konec¢nik, hltan, spojivky a v mensej miere sa
ochorenie prejavuje ako diseminovand gonokokova infekcia. U doj¢iat infikovanych matiek modze vzniknut
konjunktivitida.

U vsetkych sexudlne aktivnych zien mladsich ako 25 rokov a u star$ich zien so zvy$enym rizikom vzniku infekcii (napr.

u zien, ktoré maju nového sexudlneho partnera, viac ako jedného sexualneho partnera, sexualneho partnera, ktory ma
dalsich partnerov alebo u Zien, ktorych partner ma sexudlne prenosnu infekciou (STI)), sa odporutca kazdoro¢ny skrining
zamerany na infekcie sposobené baktériou N. gonorrhoeae.* Medzi dalsie rizikové faktory patri nedosledné pouzivanie
kondému u 0sdb, ktoré majui viacerych sexualnych partnerov, u osdb, ktoré prekonali alebo aktudlne maji sexudlne
prenosné infekcie a u 0sob, ktoré poskytuju sex za peniaze alebo drogy.> Centrum pre prevenciu a kontrolu choréb (CDC)
zaroven odporuca pouzitie testu NAAT nielen pri infekciach mocovej rury, ale aj na bezny kazdoro¢ny skrining zamerany
na infekcie kone¢nika alebo st u muzov, ktori praktizujui sex s muzmi (MSM).’

Oddvodnenie pouzitia CT/NG testovania

Testy NAAT st odportui¢anou metédou na skrining infekcii spdsobenych baktériami CT a NG." U zien je odporucanou
vzorkou vyter z po$vy a u muzov sa odporuca odobrat prvy prid mocu. Prijatelnou alternativou typu vzorky u Zien moze
byt aj vyter z endocervixu, ak je indikované vysetrenie panvy, alebo vzorka prvého pridu mocu. V porovnani s vyterom

z posvy a endocervixu sa vSak vo vzorke mocu moze zachytit aZ o 10 % menej infekcii. U muzov je prijatelnou vzorkou
okrem mocu aj vyter z mocovej riry. CDC okrem toho odporuca aspon raz ro¢ne skrining na CT zo vzoriek odobranych
z mocovej rury alebo konecnika a na NG zo vzoriek odobranych z mocovej riry, kone¢nika alebo ust u muzov, ktori maju
sex s muzmi (MSM).?
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cobas® CT/NG na pouzitie so systémami cobas® 6800/8800 (v zvy$nej Casti tohto dokumentu oznacovany ako

cobas® CT/NG) je automatizovany kvalitativiny PCR test v redlnom case urc¢eny na detekciu DNA mikroorganizmov CT
a NG v urogenitalnych, orofaryngedlnych a anorektalnych vzorkdch muzov a Zien, ¢im naplia zdravotnicku potrebu
rychleho, vysokovykonného molekularneho skriningového testu na pouzitie ako pomoci pri diagnostike chlamydiovych
a gonokokovych ochoreni u symptomatickych aj asymptomatickych jedincov.

Vysvetlenie testu

cobas® CT/NG je kvalitativny test, ktory sa vykondva pomocou systémov cobas® 6800 a cobas® 8800. cobas® CT/NG
umoznuje detekciu DNA mikroorganizmov CT/NG v endocervikalnych, vaginalnych, orofaryngedlnych, anorektalnych

a cervikalnych vzorkach a vzorkach mocu infikovanych pacientok a v orofaryngealnych a anorektalnych vzorkach

a vo vzorkach mocu u pacientov muzského pohlavia. Na detekciu kryptického plazmidu a génu ompA baktérie CT sa
pouzivaju cielovo $pecifické primery a dve sondy, ktoré ich vSak nevedia rozlisit. Cielovo $pecifické primery a dve sondy
sa okrem toho pouzivaju aj na detekciu dvoch zachovanych sekvencii v iseku DR-9 baktérie NG, nevedia v$ak tieto

dve sekvencie rozli$ovat. Vnuatorna kontrola DNA, ktora slizi na monitorovanie celkovej pripravy vzorky a procesu
amplifikacie PCR, sa aplikuje do kazdej vzorky pocas jej spracovania. Okrem toho tento test pouziva aj pozitivnu kontrolu
s nizkou titraciou a negativnu kontrolu.

Principy procediiry

Test cobas® CT/NG vyuziva plne automatizovanu pripravu vzoriek (extrakcia a purifikdcia nukleovej kyseliny), po
ktorej nasleduje amplifikacia PCR a detekcia. Systémy cobas® 6800/8800 pozostavaji z modulu na podavanie vzoriek,
prenosového modulu, spracovacieho modulu a analytického modulu. Automaticka spravu tdajov vykonava softvér
cobas® 6800/8800, ktory priraduje vysledky pre vsetky testy ako pozitivne, negativne alebo neplatné. Vysledky sa daja
sledovat priamo na systémovej obrazovke, mozu byt exportované alebo vytlacené ako sprava.

Nukleové kyseliny zo vzoriek pacientov, externé kontroly a pridané DNA molekuly vnitornej kontroly (DNA-IC) sa
extrahuju simultdnne. Stru¢ne povedané, bakterialna nukleova kyselina sa uvoliiuje pridanim proteinazy a dezintegrac-
ného (lyza¢ného) ¢inidla do vzorky. Uvolnena nukleova kyselina sa viaze na silikatovy povrch pridanych magnetickych
gulocok. Neviazané latky a necistoty, ako su denaturované proteiny, bunkovy odpad a potencialne inhibitory PCR, sa
odstranuju naslednymi krokmi premyvania, pricom purifikované nukleové kyseliny sa eluuju z ¢astic magnetického skla
pomocou elu¢ného pufra pri zvysenej teplote.

Selektivna amplifikdcia cielovej nukleovej kyseliny zo vzorky sa dosiahne pouzitim priamych a spatnych primerov
$pecifickych pre ciel, ktoré st vybrané z vysoko zachovanych usekov plazmidu a genému CT a NG. Usek kryptického
plazmidu a génu ompA baktérie CT (dvoyjity ciel) a dve zachované sekvencie useku DR-9 baktérie NG sa amplifikuju
pomocou testu cobas® CT/NG. Selektivna amplifikdcia DNA-IC sa dosahuje pomocou sekvencne $pecifickych priamych

a spatnych primerov, ktoré sa vyberaju tak, aby neboli homologické s cielovymi tisekmi CT ani NG. Na PCR amplifikaciu
sa pouziva termostabilny enzym DNA polymeraza. Cielové sekvencie DNA-IC sa amplifikuju simultanne s pouzitim
univerzalneho PCR amplifika¢ného profilu s krokmi vopred urcenej teploty a poctom cyklov. Hlavna zmes zahina
deoxyuridin trifosfat (dUTP) namiesto deoxytymidin trifosfatu (dTTP), ktory je zapracovany do Cerstvo syntetizovanej
DNA (amplikdn). Vetky kontaminujtice amplikdny z predchadzajucich cyklov PCR st eliminované enzymom AmpErase,
ktory je sucastou hlavnej pracovnej zmesi PCR pocas prvého kroku tepelného cyklu.'® Avsak novosformovany amplikon sa
neeliminuje, nakolko enzym AmpErase sa deaktivuje, ked sa vystavi teplotam nad 55 °C.
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Hlavna zmes testu cobas® CT/NG obsahuje dve detek¢né sondy Specifické pre cielové sekvencie CT, dve detekéné sondy
$pecifické pre cielové sekvencie NG a jednu sondu pre DNA-IC. Sondy st oznacené fluorescencnymi signaliza¢nymi
farbivami Specifickymi pre jednotlivé ciele, ktoré umoznuju simultannu detekciu cielov CT, ciefov NG a DNA-IC v troch
odli$nych cielovych kanaloch.'”'® Ak sa sondy nenaviazu na cielovu sekvenciu, svetielkujuci signal nedotknutych sond sa
potlaca zhasacim farbivom. Pocas kroku amplifikdcie PCR ma hybridizacia sond na $pecifické matrice jednovlaknovej
DNA za nasledok $tiepenie sondy 5' az 3' exonukleazovou aktivitou DNA polymerazy, o ma za nasledok oddelenie
reportéra a zhasaca. Tym sa vytvori fluorescencny signal. Pri kazdom cykle PCR vznikd rastice mnozstvo rozstiepenych
sond, ¢im stc¢asne dochadza k zosilneniu kumulovaného signélu reportéra. Detekcia a rozli$enie produktov PCR

v redlnom case sa zavi$i meranim fluorescencie uvolnenych signaliza¢nych farbiv pre ciele CT a NG a nésledne pre
DNA-IC.
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Cinidla a materialy
cobas® CT/NG ¢inidla a kontroly

Vsetky uzavreté ¢inidla a regulatory musia byt ulozené tak, ako to odporuca Tab. 1 az Tab. 4.

Tab.1 cobas® CT/NG

cobas® CT/NG
Skladujte pri 2 - 8 °C

480 testovacich kaziet (P/N 07460066190)

Sucasti stpravy

Zlozenie cinidiel

Mnozstvo v stiprave

480 testov

Roztok proteinazy Tris pufer, < 0,05 % EDTA, chlorid vdpenaty, octan vépenaty, 8 % proteindza 38 ml
(PASE) EUH210: Na poziadanie mozZno poskytnut kartu bezpe¢nostnych tdajov.

EUH208: Obsahuje subtilizin. Mdze vyvolat alergickl reakciu.
Vniitorna kontrola DNA Tris pufer, < 0,05 % EDTA, < 0,001 % konstrukt DNA inej ako z CT/NG 38 mi
(DNA-IC) obsahujuci Useky sekvencii Specifické pre primer a sondu, < 0,1 % azid sodny
Eluény pufer (EB) Tris pufer, 0,2 % metyl-4-hydroxybenzoat 38 ml
Hlavna zmes ¢inidlo 1 Octan manganaty, hydroxid draselny, < 0,1 % azid sodny 14,5 ml
(MMX-R1)
CT/NG hlavna zmes Tricinovy pufer, octan draselny, EDTA, glycerol, < 18 % dimetylsulfoxid, 17,5 ml
¢inidlo 2 < 0,12 % dATP, dCTP, dGTP, dUTPs, < 0,1 % Tween 20, < 0,1 % azid sodny,

(CT/NG MMX-R2)

< 0,1 % Z05 DNA polymeraza, < 0,10 % enzym AmpErase (uracil-N-
glykozyldza) (mikrobidlny), < 0,01 % priame a sp&tné primery pre vnutornu
kontrolu, < 0,01 % upstream a downstream CT/NG primery,

< 0,01 % fluorescenéne oznacené oligonukleotidové sondy Specifické pre CT,
NG a DNA vnutornu kontrolu, < 0,01 % oligonukleotidovy aptamér

Tab. 2

cobas® CT/NG Positive Control Kit

cobas® CT/NG Positive Control Kit

Skladujte pri 2 - 8 °C.
(P/N 07460082190)

Sucasti stupravy

Zlozenie cinidiel

Mnozstvo v stiprave

CT/NG pozitivha kontrola
(CT/NG (+) C)

Tris pufer, < 0,05 % azid sodny, < 0,005 % EDTA, < 0,003 % Poly rA,
< 0,01 % DNA neinfekéného plazmidu (mikrobidlna) obsahujica

C. trachomatis, < 0,01 % DNA neinfekéného plazmidu (mikrobidlna)
obsahujidca N. gonorrhoeae

16 ml
(6 x 1 ml)

Tab. 3

cobas® 6800/8800 Buffer Negative Control Kit

cobas® 6800/8800 Buffer Negative Control Kit

Skladujte pri 2 - 8 °C
(P/N 07002238190)

Sucasti stupravy

Zlozenie cinidiel

Mnozstvo v stiprave

cobas® 6800/8800 pufer
negativna kontrola
(BUF(-) ©)

Tris pufer, < 0,1 % azid sodny, EDTA, < 0,002 % poly rA RNA (syntetickd)

16 ml
(16 x 1 ml)

07997981001-02SK
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Cinidla cobas omni na pripravu vzoriek

Tab.4 Cinidla cobas omni na pripravu vzoriek*
Cinidla Zlozenie ¢inidiel Mnozstvo Bezpeénostny symbol a varovanie**
v siiprave

cobas omni Magnetické sklenené 480 testov  Netyka sa

MGP Reagent &astice, Tris pufer,

(MGP) 0,1% metyl-4

Skladujte pri 2 - 8 °C. hydroxybenzodt,

(P/N 06997546190) < 0,1% azid sodny

cobas omni Tris pufer, 0,1 % metyl-4- 4 x 875 ml  Netyka sa

Specimen Diluent hydroxybenzodt,

(SPEC DIL) < 0,1 % azid sodny

Skladuijte pri 2 - 8 °C.

(P/N 06997511190)

cobas omni 42,56 % (w/w) guanidin 4 x 875 ml

Lysis Reagent tiokyanat***, g

(LYS) 5 % (w/v) polidokanol***, o <

Skladujte pri 2 - 8 °C. 2 % (w/v) ditiotreitol***,

(P/N 06997538190) dihyd,rét citrénanu NEBEZPECENSTVO

sodného

H302 + H332: Zdraviu $kodlivy pri poziti alebo vdychnuti.
H314: Sposobuje vazne poleptanie koze a poSkodenie o¢i.
H412: Skodlivy pre vodné organizmy, s dlhodobymi d¢inkami.
EUH032: Pri kontakte s kyselinami uvolfiuje velmi toxicky plyn.
P261: Zabrante vdychovaniu prachu/dymu/plynu/hmly/pér/aerosélov.
P273: Zabrante uvolneniu do Zivotného prostredia.
P280: Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/
ochranu tvére.
P303 + P361 + P353: PRI KONTAKTE S POKOZKOU (alebo viasmi):
vyzle¢te vietky kontaminované ¢asti odevu. Pokozku oplachnite
vodou.
P304 + P340 + P310: PO VDYCHNUTI: presurite osobu na ¢erstvy
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, odstrénte ich. Pokracujte vo vyplachovani. OkamZite volajte
TOXIKOLOGICKE INFORMACNE CENTRUM/lekara.
593-84-0 Guanidin tiokyanét
9002-92-0 Polidokanol
3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimercaptobutane-2,3-diol

cobas omni Dihydrat citrénanu 421 Netyka sa

Wash Reagent sodného, 0,1 % metyl-4-

(WASH)

Skladujte pri 15 - 30 °C.
(P/N 06997503190)

hydroxybenzodt

* Tieto ¢inidla nie su sucastou testovacej supravy cobas® CT/NG. Pozrite si zoznam dalsich vyzadovanych materidlov (Tab. 7).

X%
chemikalii.
*** Nebezpecna latka.

07997981001-02SK
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cobas® CT/NG

Poziadavky na skladovanie ¢inidiel a manipulaciu s nimi

Cinidla sa musia skladovat a musi sa s nimi zaobchadzat tak, ako to uvddza Tab. 5 a Tab. 6.

Ked ¢inidld nie st vloZzené v systéme cobas® 6800/8800, skladujte ich pri vhodnej teplote (Tab. 5).

Tab.5  Skladovanie ¢inidiel (ked ¢inidlo nie je v systéme)

Cinidlo Teplota skladovania
cobas® CT/NG 2-8°C

cobas® CT/NG Positive Control Kit 2-8°C

cobas® Buffer Negative Control Kit 2-8°C

cobas omni Lysis Reagent 2-8°C

cobas omni MGP Reagent 2-8°C

cobas omni Specimen Diluent 2-8°C

cobas omni Wash Reagent 15-30°C

Cinidla vlozené do systémov cobas® 6800/8800 sa uchovavajti pri spravnej teplote a ich exspirdciu monitoruje systém.

Systémy cobas® 6800/8800 umoznuju pouzit ¢inidla, iba ak st splnené vetky podmienky, ktoré uvadza Tab. 6. Systém
automaticky zabranuje pouzitiu exspirovanych ¢inidiel. Tab. 6 umoznuje pouzivatelovi oboznamit sa s podmienkami

manipuldcie s ¢inidlami, ktoré vyzaduja systémy cobas® 6800/8800.

Tab.6 Podmienky tykajlice sa exspirdcie ¢inidiel vyzadované systémami cobas® 6800/8800

Cinidlo Stabilita otvorenej sipravy Pocet cyklov, pri ktorom sa Stabilita v zariadeni
moéze tato siprava pouzit (suhrnny ¢éas v zariadeni
mimo chladni¢ky)

cobas® CT/NG 90 dni od prvého pouzitia Max. 20 cyklov Max. 20 hodin

cobas® CT/NG Positive Control Kit Netyka sa Netyka sa Max. 10 hodin

cobas® Buffer Negative Control Kit | Netyka sa Netyka sa Max. 10 hodin

cobas omni Lysis Reagent 30 dni od vloZenia* Netyka sa Netyka sa

cobas omni MGP Reagent 30 dni od vloZenia* Netyka sa Netyka sa

cobas omni Specimen Diluent 30 dni od vloZenia* Netyka sa Netyka sa

cobas omni Wash Reagent 30 dni od vloZenia* Netyka sa Netyka sa

* Cas sa meria od prvého vloZenia ¢inidla do systémov cobas® 6800/8800.

07997981001-02SK
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Dalsie vyzadované materialy

Tab.7  Materidly a spotrebny material pre pouzitie v systémoch cobas® 6800/8800

Material P/N

Platnicka na spracovanie cobas omni 05534917001
Platnicka na amplifikédciu cobas omni 05534941001
Pipetové Spicky cobas omni 05534925001
Nédoba na tekuty odpad cobas omni 07094388001
cobas omni Lysis Reagent 06997538190
cobas omni MGP Reagent 06997546190
cobas omni Specimen Diluent 06997511190
cobas omni Wash Reagent 06997503190
Vrecko na tuhy odpad 07435967001
Ndadoba na tuhy odpad 07094361001
Suprava so sekunddrnymi skiimavkami s médiom cobas® PCR Media 07958048190
Suprava nahradnych vie¢ok na skimavky s médiom cobas® PCR Media 07958056190
Néhradné uzévery na ampulky PreservCyt® 08037230190
Stojan na jednorazové skimavky s médiom cobas® PCR Media (volitelny) 07958064190
Stojan MPA RACK 16 MM LIGHT GREEN 7001-7050% ° 03143449001
Stojan RD5 RACK - RD Standard rack 0001-0050 LR ® 11902997001

* Na pouzivanie testu cobas® CT/NG sa pozaduju stojany MPA 16 mm a RD5. Ak potrebujete podrobny objednéavaci zoznam stojanov na vzorky,

stojanov na $picky so zrazeninou a zdsuvkovych stojanov, ktoré je mozné pouzit v tychto pristrojoch, obratte sa na miestneho zastupcu spolo¢nosti

Roche.

o

Stojan MPA 16 mm je preferovanym stojanom. Pri pouziti stojanov RD5 dbajte na to, aby boli skimavky so vzorkami naplnené odporiuc¢anym

miniméalnym vstupnym objemom vzorky. Odévodnenie: V stojane RD5 st skiimavky uloZené vyssie pre gumené tesnenie na dne kazdého miesta

na skiimavku. Je preto moZné, Ze pri pouziti stojanov RD5 by systém mohol akceptovat skiimavky, ktoré nespltaji poziadavku na minimalny

vstupny objem vzorky, ¢o by mohlo neskér v priebehu cyklu sposobit chyby pri pipetovani.

Tab.8  Supravy na odber vzoriek pouZivané s testom cobas® CT/NG

Suprava na odber P/N

cobas® PCR Media Kit 06466281190
Suprava na vzorky mo¢u s médiom coebas® PCR Urine Sample Kit 05170486190
cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit 07958030190
cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit 07958021190

Suprava pre lekdra ThinPrep Pap Test (500 liekoviek a pomocky na odber podobné metlicke)
Suprava pre lekdra ThinPrep Pap Test (500 liekoviek a pomécky na odber: cytokefka/Spachtfa)

Hologic: 70136-001
Hologic: 70136-002

07997981001-02SK
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Vyzadované pristrojové vybavenie a softvér

V pristrojoch musi byt nainstalovany softvér cobas® 6800/8800 a analytické baliky (ASAP) cobas® CT/NG. Server
Instrument Gateway (IG) bude dodany so systémom.

Tab.9  Pristroje

Prislusenstvo P/N

Systém cobas® 6800 (prenosnd plosina) 05524245001 a 06379672001
Systém cobas® 6800 (neprenosnd plogina) 05524245001 a 06379664001
Systém cobas® 8800 05412722001

Modul na poddvanie vzoriek 06301037001

Instrument Gateway 06349595001

V ramci testu cobas® CT/NG je mozné pouzit primarnu skimavku pouzitd na vsetky typy vzoriek mocu a vyterov pre test cobas” PCR CT/NG.
Dalsie podrobnosti o primarnych a sekundérnych skimavkéch na vzorky, ktoré je mozné pouzit v tychto pristrojoch, najdete v pouzivatelskej

prirucke k systémom cobas® 6800/8800.

Preventivne opatrenia a poziadavky na manipulaciu

Vystrahy a preventivhe opatrenia

Ako pri kazdej testovacej proceddre, aj v tomto pripade plati, ze zédkladom spravneho vykonania tejto analyzy je dodrzanie
osvedc¢enych laboratérnych postupov. Vzhladom na vysokau citlivost tohto testu je potrebné zachovat najvyssiu opatrnost
pri uchovani ¢istoty ¢inidiel a amplifikacnych zmesi.

Iba na diagnostické pouzitie in vitro.

So vSetkymi vzorkami pacientov sa musi zaobchadzat ako s infekénymi, pricom sa musia pouzit osved¢ené
laboratoérne postupy ako je to uvedené v Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories (Biologickej
bezpecnosti v mikrobiologickych a biomedicinskych laboratériach) a v dokumente CLSI M29-A4."*° Tento
postup musi vykonavat len personal, ktory ma odbornost v zaobchadzani s infekénym materialom a pouzitim
testu cobas® CT/NG a systémami cobas® 6800/8800 System.

Vsetky produkty z ludského tela musia byt povazované za potencialne infekéné a malo by sa s nimi narabat

v stlade s beznymi bezpe¢nostnymi pokynmi. Ak dojde k rozliatiu, zasiahnuté miesto okamzite dezinfikujte
¢erstvo pripravenym 0,5 % roztokom chlérnanu sodného v destilovanej alebo deionizovanej vode (rozriedené
domace bielidlo 1 : 10) alebo postupujte podla prislusnych smernic daného pracoviska.

Vzorky nezmrazujte.

Ak chcete zabezpecit vykonanie stanoveného testu, pouzivajte len dodany alebo $pecifikovany vyzadovany
spotrebny material.

Karty bezpe¢nostnych udajov (SDS) su k dispozicii na poziadanie od miestneho zastupcu spolo¢nosti Roche.
Désledne dodrziavajte poskytnuté postupy a usmernenia, aby ste zabezpecili spravne vykonanie testu.
Akékolvek odchylka od postupov a usmerneni mdze mat vplyv na priebeh stanoveného testu.

Ak sa pri manipulacii so vzorkami a ich spracovani primerane nekontroluje prenos vzoriek, moze dojst

k chybnym pozitivhym vysledkom.

07997981001-02SK
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Médium cobas® PCR Media (z primarnej skimavky na vzorku) obsahuje guanidin hydrochlorid. Dbajte na to,
aby nedoslo k priamemu kontaktu guanidin hydrochloridu a chlérnanu sodného (bieliaci roztok) alebo
vysokoreaktivnych ¢inidiel, akymi st napr. kyseliny alebo zasady. Tieto zmesi m6zu uvoliovat skodlivy plyn.
Ak dojde k rozliatiu tekutiny, ktora obsahuje guanidin hydrochlorid, vy¢istite zasiahnuté miesto vhodnym
laboratérnym detergentom a vodou. Ak rozliata kvapalina obsahuje potencialne infek¢éné latky, zasiahnuté miesto
NAJSKOR vy¢istite laboratérnym detergentom a vodou a potom 0,5 % roztokom chlérnanu sodného.
Informujte miestny kompetentny organ o vsetkych zavaznych udalostiach, ktoré sa mozu vyskytnut pri pouzivani
tejto analyzy.

Manipulacia s Cinidlami

So vsetkymi ¢inidlami, kontrolami a vzorkami zaobchadzajte v stlade s osved¢enymi laboratérnymi postupmi tak,
aby sa predislo prenosu vzoriek, ¢inidiel alebo kontrol.

Pred pouzitim skontrolujte vSetky kazety s ¢inidlami, rozptstadld, dezintegra¢né ¢inidla a premyvacie ¢inidla, ¢i
nevykazuju znaky unikania. Ak ¢inidlo unika, tento material na testovanie nepouzivajte.

Dezintegra¢né ¢inidlo cobas omni Lysis Reagent obsahuje guanidin tiokyanat, co je potencidlne nebezpe¢na
chemikalia. Dbajte na to, aby nedoslo ku kontaktu ¢inidiel s pokozkou, o¢ami alebo sliznicami. Ak dojde ku
kontaktu, zasiahnuté miesto okamzite oplachnite velkym mnozstvom vody. V opa¢nom pripade hrozi riziko
popalenin.

Spotrebované supravy s kontrolami obsahuju prepichnuté liekovky so zvyskami ¢inidiel, preto je potrebné byt

pri ich likvidacii obzvlast opatrni, aby nedoslo k ich rozliatiu a ku kontaktu s nimi.

Supravy cobas® CT/NG, cobas® CT/NG Positive Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit, cobas omni
MGP Reagent, a cobas omni Specimen Diluent obsahuju azid sodny, ktory sluzi ako konzerva¢na latka. Dbajte na
to, aby nedoslo ku kontaktu ¢inidiel s pokozkou, o¢ami alebo sliznicami. Ak dojde ku kontaktu, zasiahnuté miesto
okamzite oplachnite velkym mnozstvom vody. V opa¢nom pripade hrozi riziko popalenin. Ak d6jde k rozliatiu
tychto ¢inidiel, pred ich vysu$enim rozliate ¢inidla zriedte vodou.

Dbajte na to, aby nedoslo ku kontaktu dezintegra¢ného ¢inidla cobas omni Lysis Reagent, ktoré obsahuje
guanidintiokyanat, s chlérnanovym (bieliacim) roztokom. V opa¢nom pripade moze dojst k tvorbe
vysokotoxického plynu.

Vietky materialy, ktoré pridli do styku so vzorkami a ¢inidlami, zlikvidujte v stlade so $tdtnymi a miestnymi
predpismi.

Vhodné laboratérne postupy

Pipetu nenaplajte pomocou tst.

V pracovnych priestoroch nejedzte, nepite a nefajcite.

Pri manipuldcii so vzorkami a ¢inidlami pouzivajte laboratérne rukavice, laboratérne plaste a ochranné prostried-
ky na o¢i. Pri manipulacii so vzorkami a kontrolnymi vzorkami dbajte na to, aby nedoslo ku kontaminacii rukavic.
Na zabranenie kontamindcii je potrebné, aby si operator medzi jednotlivymi manipulaciami so vzorkami a supra-
vami cobas® CT/NG, cobas® CT/NG Positive Control Kit, cobas® 6800/8800 Buffer Negative Control Kit

a ¢inidlami cobas omni vymenil rukavice.

Po ukonceni prace so vzorkami a ¢inidlami a po snati rukavic si dokladne umyte ruky.

07997981001-02SK
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e Vsetky pracovné povrchy v laboratdriu dokladne 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.

e Ak dojde v systémoch cobas® 6800/8800 k rozliatiu, postupujte podla pokynov uvedenych v pouzivatelskej
prirucke k systémom cobas® 6800/8800, aby sa povrch pristrojov riadne vy¢istil a dekontaminoval.

Odber, preprava a skladovanie vzoriek

Poznamka: so vsetkymi vzorkami a kontrolnymi vzorkami zaobchadzajte tak, ako keby boli schopné prenosu infekénych
Cinitelov.

Odber vzoriek

Vzorky endocervikalnych vyterov odobraté pouzitim sipravy cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit, vzorky
vaginalnych vyterov, vzorky anorektalnych vyterov a vzorky orofaryngealnych vyterov odobrané pomocou stipravy
cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit alebo cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit, muzské a Zenské vzorky mocu
odobraté pouzitim sipravy cobas® PCR Urine Sample Kit a cervikalne vzorky odobraté do roztoku PreservCyt® boli
schvalené na pouzitie s testom cobas® CT/NG (pozri zoznam vsetkych odberovych stiprav v Tab. 8). Pri odbere vietkych
vyterov a vzoriek moc¢u postupujte podla pokynov uvedenych v navode na pouzitie k prislu$nej suprave na odber. Pri
odbere cervikalnych vzoriek v roztoku PreservCyt® postupujte v stilade s pokynmi vyrobcu.

Preprava vzoriek

Vsetky typy vzoriek uvedené v predchadzajucej ¢asti Odber vzoriek sa mozu prepravovat pri teplote 2 — 30 °C. Preprava
vzoriek CT/NG v médiu cobas® PCR Media a v roztoku PreservCyt® musi splnat $ttne, federalne a miestne predpisy
tykajuice sa prepravy etiologickych latok.”!

Skladovanie vzoriek

Tab. 10 Sihrn vhodnych podmienok na skladovanie vzoriek pred testovanim pomocou testu cobas® CT/NG

Typ vzorky 2-30°C
Vzorky v médiu cobas® PCR Media 12 mesiacov
v pomocke na odber 12 mesiacov
PreservCyt® alebo
vzorky v roztoku PreservCyt® naalikvotované do sekundédrnych skimaviek 31 dni

Pozndmka: Vzorky v roztoku PreservCyt® a v médiu cobas® PCR Media sa nesmi zmrazovat.

07997981001-02SK
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Muzské a zenské vzorky mocu

Na odber vzoriek mocu pre test cobas® CT/NG pouzivajte len stipravu na vzorky mocu cobas® PCR Urine Sample
Kit alebo stipravu s médiom cobas® PCR Media Kit. Test cobas® CT/NG nebol schvaleny na pouzitie s inymi
pomodckami na odber mocu ani inymi typmi médii. Pouzivanie testu cobas® CT/NG s inymi pomdckami na odber
mocu alebo inymi typmi médii moze viest k nepravdivym negativnym, nepravdivym pozitivhym alebo neplatnym
vysledkom.

Ak chcete zabranit krizovej kontaminacii spracovanych vzoriek, pouzivajte na skimavky s médiom cobas® PCR
Media dalsie uzavery s alternativnymi farbami (bezfarebné, pozrite ¢ast Dalsie pozadované materialy), ktorymi
modzete vzorky opat uzavriet po ich spracovani.

Netestované vzorky moc¢u musia mat vrch hladiny kvapaliny medzi dvoma ¢iernymi ¢iarami na okienku stitku na
skiimavke s médiom cobas® PCR Media. Ak je hladina kvapaliny niZz$ie alebo vyssie ako tieto ¢iary, vzorka nebola
spravne odobratd a nemoze sa pouzit na testovanie.

Ak sa vyzaduje dalsie testovanie, v skimavke s médiom cobas® PCR Media musi zostat aspon 1,2 ml vzorky.

Endocervikalne, vaginalne, anorektalne a orofaryngealne vzorky

Pritomnost hlienu v endocervikalnych a cervikalnych vzorkach moze viest k ich oneskorenému spracovaniu
vzhladom na mozny vznik zrazenin. Kvoli dosiahnutiu optimélnej vykonnosti testu je potrebné pouzivat vzorky
bez obsahu hlienu. Pouzite velku tkanu polyesterovi tampdnovu ty¢inku zo sipravy s médiom cobas® PCR Media
Dual Swab Sample Kit alebo jej ekvivalent, aby ste pred odberom endocervikalnej alebo cervikalnej vzorky
odstranili z kr¢ka maternice sekréty a vytok.

Na odber endocervikalnych vzoriek pouzite vylu¢ne plstent tampdnovu ty¢inku zo sipravy s médiom cobas® PCR
Media Dual Swab Sample Kit. Na odber vaginalnych, anorektalnych a orofaryngealnych vzoriek pouzivajte len
tkanu polyesterovi tamponovu ty¢inku zo stprav s médiom cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit alebo
cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit. Test cobas® CT/NG nebol schvaleny na pouzitie s inymi pomo6ckami na
odber vyterov ani s inymi typmi médii. Pouzivanie testu cobas® CT/NG s inymi pomdckami na odber vyterov
alebo s inymi typmi médii mdze viest k falosne negativnym, falosne pozitivnym alebo neplatnym vysledkom.

Ak chcete zabranit krizovej kontaminacii spracovanych vzoriek, pouzivajte na skimavky s médiom cobas® PCR
Media dalsie uzavery s alternativnymi farbami (bezfarebné, pozrite ¢ast Dalsie pozadované materialy), ktorymi
mozete vzorky opédt uzavriet po ich spracovani.

Vietky vzorky z vyterov s obsahom jediného tampénu v skimavke s médiom cobas® PCR Media sa mé6zu priamo
spracovat v systémoch cobas® 6800/8800. V pripade potreby sa mdze tampén pred vlozenim skimavky so vzorkou
do pristroja vybrat, musi sa s nim v$ak zaobchadzat s maximalnou opatrnostou, aby sa zabranilo krizovej
kontaminacii.

Spravne odobrata vzorka na tamponovej ty¢inke by mala obsahovat jediny tampon s ty¢inkou zlomenou v zareze.
Tampodnové tycinky odlomené nad vyznacenou ¢iarou budu dlhsie ako normalne a na ich vlozenie do skimavky

s médiom cobas® PCR Media ich mozete ohnut. To by mohlo vytvorit prekazku pre pipetovaci systém, ¢o by
mohlo sposobit stratu vzorky, vysledkov testu a/alebo mechanické poskodenie pristroja. Ak ma vzorka odobrata
tamponovou ty¢inkou nespravne odloment tycinku, tento tampon vyberte pred spracovanim vzorky v systémoch
cobas® 6800/8800. Pri likvidacii tamponovych tyciniek so vzorkami postupujte opatrne. Zamedzte postriekaniu
alebo kontaktu tampoénovej ty¢inky s inymi povrchmi pocas likvidacie, aby sa predislo kontaminacii.

07997981001-02SK
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e Prichadzajuce primarne skimavky so vzorkami z vyterov, ktoré si bez tampdnu alebo s dvoma tampénmi, sa
neodobrali podla pokynov uvedenych v ndvode na pouzitie pre prislusna odberovu supravu a nemali by sa
testovat.

¢ Niekedy mozu prichadzajuce vzorky odobraté tampdénovymi ty¢inkami obsahovat vela hlienu, ktory moze
v systémoch cobas® 6800/8800 spdsobit chybu pri pipetovani (napr. vytvorenie zrazeniny alebo inej prekazky).
Pred opakovanym testovanim vzoriek, ktoré poc¢as povodného spracovania vykazovali zrazeniny, tampon vyberte
a zlikvidujte a potom tieto vzorky opét uzavrite a premiesajte virivym mixérom 30 sekind, aby sa nadmerny hlien
rozptylil.

e Vzorky z vyterov mozno v systémoch cobas® 6800/8800 otestovat dvakrat, pokial je tampon v odberovej
skumavke. Ak je potrebné dalie testovanie, alebo ak prvy test zlyhal pre chybu pri pipetovani vzoriek
(napr. pre zrazeninu alebo iné upchatie), tampon sa pred testovanim musi vybrat a zostavajtca tekutina musi
mat minimalny objem 1,0 ml.

Cervikalne vzorky v roztoku PreservCyt®

e Test cobas® CT/NG bol schvaleny na pouzitie s cervikalnymi vzorkami odobranymi do roztoku PreservCyt®.
Test cobas® CT/NG nebol schvaleny na poutzitie s cervikdlnymi vzorkami odobranymi do inych typov médii.
Pouzivanie testu cobas® CT/NG s inymi typmi médii moze viest k faloSne negativnym, falo§ne pozitivnym alebo
neplatnym vysledkom.

e Cervikalne vzorky v roztoku PreservCyt® sa maju alikvotovat do sekundarnych skiimaviek nasledovnym
sposobom:

1. Pre kazdu vzorku v roztoku PreservCyt®, ktora sa ma otestovat, si pripravte 13 ml sekundarnu skimavku
cobas® PCR s okrithlym dnom oznacent ¢iarovym kédom.

2.V distych rukaviciach premiesajte vortex trepackou kazdd primarnu liekovku so vzorkou vlozenou
v roztoku PreservCyt® po dobu 10 sekind bezprostredne pred tym, ako ju prenesiete.

3. Primérnu liekovku otvorte a preneste najmenej 1,0 ml, nie vsak viac ako 4,0 ml, do sekundarne;j
skumavky oznacenej ¢iarovym kédom, ktord ste si pripravili v kroku 1.

»  Pri presune vzoriek z primdrnych nddob do sekunddrnych skiimaviek davajte vZdy pozor.

»  Pri kazdej vzorke pouzite vZdy novii Spicku pipety.

*  Na manipuldciu so vzorkami vZdy pouZite pipetory s aerosélovou bariérou alebo mechanickou
spickou.

» Ak chcete zabranit krizovej kontamindcii, pouzivajte na skiimavky dalSie uzavery s alternativnymi
farbami (neutrdlne, pozrite éast DalSie vyZadované materidly), ktorymi moZete uzavriet tieto
vzorky po ich spracovani.

» Ak sa md testovanie vykonat v krdatkom Case, preneste skiimavku do stojana. Ak sa testovanie
vykond neskor, sekunddrnu skimavku uzatvorte.

4. Pred prenesenim primarnej liekovky k dal$ej vzorke ju opatovne uzatvorte nahradnym krytom. Primarnu
liekovku skladujte vo zvislej polohe.

5. Do modulu na podévanie vzoriek systémov cobas® 6800/8800 urcenych na testovanie CT/NG sa mo6zu
vlozit iba stojany s otvorenymi skimavkami.

e Alikvoty primarnej vzorky musia obsahovat minimalny objem 1,0 ml.
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Navod na pouzitie

Proceduralne poznamky

Nepouzivajte cobas® CT/NG, cobas® CT/NG Positive Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit alebo
¢inidla cobas omni po datumoch ich exspiracie.

Spotrebny material nepouzivajte opakovane. St uréené iba na jedno pouzitie.

Dbajte na to, aby boli stitky s ¢iarovymi kédmi vzoriek na skimavkach so vzorkami viditeIné cez otvory na boc¢ne;j
strane stojanov na vzorky MPA. Spravne $pecifikacie ¢iarovych kddov a dalsie informacie o vkladani skiumaviek so
vzorkami ndjdete v navode na obsluhu systémov cobas® 6800/8800.

Informdcie o spravnej idrzbe pristrojov ndjdete v pouzivatelskej prirucke k systémom cobas® 6800/8800.

Vykonanie testu cobas® CT/NG

Test cobas® CT/NG sa mdze spustit, ak vyter a vzorky v roztoku PreservCyt® obsahuji minimdlny pozadovany objem
vzorky 1,0 ml a vzorky mocu 1,2 ml. Prevadzka pristroja je podrobne opisana v pouzivatelskej prirucke k systémom

cobas® 6800/8800. Obr. 1 uvedeny nizsie obsahuje stthrnné informécie o procedure.

Vzorky vyteru a moc¢u sa musia otvorit a vlozit priamo do stojanov na spracovanie v systémoch cobas® 6800/8800.
Vzorky odobrané do roztoku PreservCyt® je potrebné alikvotovat. Precitajte si pokyny na pripravu cervikalnych
vzoriek, ktoré st uvedené v Casti: ,,Cervikalne vzorky v roztoku PreservCyt*.

V jednom cykle moze byt akakolvek kombinacia vzoriek (vyter, mo¢ a roztok PreservCyt®) a kazda vzorka sa moze
testovat pomocou analytickych balikov (ASAP) CT/NG, CT alebo NG.

Vzorky odobrané do média cobas® PCR Media alebo do roztoku PreservCyt® by sa mali spracovat pomocou
vyberu typu vzorky v pouzivatelskom rozhrani (UI) analyzy cobas® CT/NG tak, ako sa uvadza v Tab. 11.

Tab. 11 Vyber typu vzorky v pouZivatelskom rozhrani analyzy cobas® CT/NG
Vzorka Typ stpravy na odber Spracovat ako typ vzorky
Zena Vagindlny tampén cobas® PCR Media Uni alebo Dual Swab Sample Kit Swab
Endocervikélny vyter cobas® PCR Media Dual Swab Sample Kit Swab
Orofaryngeélny vyter cobas® PCR Media Uni alebo Dual Swab Sample Kit Swab
Anorektalny vyter cobas® PCR Media Uni alebo Dual Swab Sample Kit Swab
Mot Suprava na vzquy mo¢u cobas® PCB Ur.ine Sample Kit alebo Urine
stprava s médiom cobas® PCR Media Kit
Cervikalny vyter Roztok PreservCyt® (ThinPrep) PreservCyt®
Muz Orofaryngeélny vyter cobas® PCR Media Uni alebo Dual Swab Sample Kit Swab
Anorektalny vyter cobas® PCR Media Uni alebo Dual Swab Sample Kit Swab
Mod SLI]prava na \{zquy moc¢u cobas® PCB Ur.ine Sample Kit alebo Urine
stprava s médiom cobas® PCR Media Kit
07997981001-02SK
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Obr.1  Postup vykonania testu cobas® CT/NG

Prihlaste sa do systému.

Stlagenim tlagidla ,Start* (Start) pripravte systém.

VlyZiadajte vykonanie testov.

e Vyberte moznost ,,Swab*“ (Vyter) na vyziadanie vzoriek vyteru odobratych do média cobas® PCR Media
¢ Vyberte moznost ,Urine” (Mo¢) na vyziadanie vzoriek moc¢u odobratych do média cobas® PCR Media.
e V pripade vzoriek PreservCyt® vyberte moznost ,,PreservCyt”.

Dopilrite ¢inidla a spotrebny materidl podla pokynov systému.
o Vlozte kazetu so Specifickymi testovacimi reagenciami.

o VloZte kazety s kontrolnymi vzorkami.

o VloZte $picky pipiet.

o Vlozte platnicky na spracovanie.

¢ Vlozte ¢inidlo MGP.

o VloZte platni¢ky na amplifikaciu.

¢ Doplnte riedidlo na vzorky.

o Doplnte dezintegra¢né Cinidlo.

¢ Doplnte vyplachové ¢inidlo.

VloZenie vzoriek do systému:
e  Pre kazdu primédrnu skimavku so vzorkou moéu alebo vyterom v médiu cobas® PCR Media
o Otvorte skimavku.
o Preneste skimavku priamo do stojana.
e Pre kazdu primérnu liekovku so vzorkou v roztoku PreservCyt®:
o Zmes premieSajte vo virivom mixéri po dobu 10 sekund.
o Do 13 ml sekundarnej skiimavky s okrihlym dnom naalikvotujte aspon 1 ml vzorky
v roztoku PreservCyt®.
o Skumavku preneste do stojana.
e Vlozte stojan na vzorky a stojany na Spi¢ky so zrazeninou do modulu na poddvanie vzoriek.
e  Skontrolujte, ¢i prenosovy modul akceptoval vzorky.

Spustite cyklus

Skontrolujte a exportujte vysledky.

Vyberte skiimavky na vzorky. V pripade potreby uzavrite skiimavky so vzorkami, ktoré spiiaju poziadavky
na minimalny objem, na budtce pouzitie.

Vycistite pristro;.

e \yberte prazdne kazety na kontrolné vzorky.

e Vyprazdnite zasuvku s platni¢kou na amplifikdciu.
e (Odstrénite tekuty odpad.

e (QOdstrante tuhy odpad.
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Vysledky

Test cobas® CT/NG automaticky deteguje a rozlisSuje DNA CT a/alebo NG stcasne pri vzorkach aj pri kontrolach, pricom
zobrazuje jednotlivé vysledky cielov pre vzorky, ako aj udaje o platnosti testu a celkové vysledky pre kontroly.

Kontrola kvality a platnost vysledkov

e Skazdou davkou pozadovaného typu vysledku sa spracovava jedna negativna kontrola s pufrom cobas® Buffer
Negative Control [(-) Ctrl] a jedna pozitivna kontrola CT/NG Positive Control [CT/NG (+) C].

e Skontrolujte, ¢i sa v softvéri cobas® 6800/8800 a/alebo sprave nevyskytuju upozornenia a pozrite si sivisiace
vysledky, aby ste sa uistili, Ze je spracovanie davky platné.

e Vsetky priznaky st opisané v pouzivatelskej prirucke systémov cobas® 6800/8800.

e Davkaje platna, ak sa pri Ziadnych kontrolach nezobrazia vystrahy. Ak je davka neplatnd, zopakujte test celej davky.

Validaciu vysledkov vykona automaticky softvér cobas® 6800/8800 na zéklade vysledkov negativnej a pozitivnej kontroly.

Interpretacia vysledkov

Priklady zobrazenia vysledkov testu cobas® CT/NG st postupne uvedené v Obr. 2, Obr. 3 a Obr. 4.

Obr.2  Priklad zobrazenia vysledkov testu cobas® CT/NG na Ziadanke vysledkov CT/NG

CT/NG C161420284084196207422 | Yes CT/NG (B C Valid Valid Valid
CT/NG C161420284090419545972 = Yes (-) Ctrl Valid Valid Valid
CT/NG 400 pl CTNG_PC1 NA PreservCyt® NA CT Positive NG Positive
CT/NG 400 pl CTNG_PC2 NA PreservCyt® NA CT Negative NG Positive
CT/NG 400 pl CTNG_Swab1 NA Swab NA CT Negative NG Negative
CT/NG 400 pl CTNG_Swab2 NA Swab NA CT Positive NG Positive
CT/NG 850 pl CTNG_Urine1 NA Urine NA CT Positive NG Negative
CT/NG 850 pl CTNG_Urine2 NA Urine NA CT Negative NG Negative

CT/NG 850 pl CTNG_Urine3 NA Y40T Urine NA Invalid Invalid
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Obr. 3

cT

cT
CT 400 pl
CT 400 pl
CT 400 pl
CT 400 pl
CT 400 pl
CT 850 pl
CT 850 pl

C161420284084196207423
C161420284090419545973
CT_PC1
CT_PC2
CT_Swab1
CT_Swab2
CT_Swab3
CT_Urine1l
CT_Urine2

Yes
Yes
NA
NA
NA
NA
NA
NA
NA

Po2T

Poznamka: Stipec Target 2 (Ciel 2) je vyhradeny pre vysledky NG.

Obr. 4

NG
NG
NG 400 pl
NG 400 pl
NG 400 pl
NG 400 pl
NG 400 pl
NG 850 pl
NG 850 pl

C161420284084196207424
C161420284090419545974
NG_PC1
NG_PC2
NG_PC3
NG_Swab1
NG_Swab2
NG_Urine1l
NG_Urine2

Yes
Yes
NA
NA
NA
NA
NA
NA
NA

Y40T

Poznamka: Stlpec Target 1 (Ciel 1) je vyhradeny pre vysledky CT.

Priklad zobrazenia vysledkov testu cobas® CT na Ziadanke vysledkov CT/NG

CT/NG (+) C
(-) Ctrl
PreservCyt®
PreservCyt®
Swab
Swab
Swab
Urine

Urine

Priklad zobrazenia vysledkov testu cobas® NG na Ziadanke vysledkov CT/NG

CT/NG(H)C
() Ctrl
PreservCyt®
PreservCyt®
PreservCyt®
Swab
Swab
Urine

Urine

Valid
Valid
NA
NA
NA
NA
NA
NA
NA

Valid
Valid
NA
NA
NA
NA
NA
NA
NA

Valid
Valid
CT Positive
CT Positive
CT Negative
CT Positive
Invalid
CT Negative

CT Positive

Valid

Valid
NG Negative
NG Positive

Invalid
NG Positive
NG Negative
NG Negative
NG Positive

Pri platnej davke skontrolujte v softvéri cobas® 6800/8800 a/alebo sprave, ¢i sa pri jednotlivych vzorkach nevyskytli
priznaky. Vysledky interpretacie maju byt nasledovné:

e Platnd davka moze zahfnat platné aj neplatné vysledky vzoriek.

e Stlpce ,,Valid“ (Platny) a ,,Overall Result“ (Celkovy vysledok) sa nevztahuju na vysledky vzoriek pri teste
cobas® CT/NG a st oznacené ako ,NA“. Hodnoty uvadzané v tychto stlpcoch nemaju vplyv na platnost

vysledkov uvadzanych v stipcoch vysledkov pre jednotlivé ciele.

e Uvedené vysledky cielov pre jednotlivé vzorky st platné len vtedy, ak nie st v stipci vysledkov pre jednotlivé ciele
oznacené ako ,,Invalid“ (Neplatny).

e Neplatné vysledky pre minimalne jednu kombinaciu cielov s mozné so ziadankou na vysledky CT/NG a st
uvadzané Specificky pre jednotlivé kanaly. Precitajte si pokyny na opakované testovanie prislusného typu vzorky.
e Vysledky tohto testu by sa mali interpretovat vylu¢ne spolu s informaciami z klinického vysetrenia pacienta
a z anamnézy pacienta.
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Vysledky a ich zodpovedajuca interpretacia na detekciu CT a NG (Tab. 12), iba CT (Tab. 13) aiba NG (Tab. 14) st

uvedené nizZsie.

Tab. 12 Vysledky testu cobas® CT/NG a ich interpretécia na ziadanke vysledkov CT/NG

CT Positive

CT Positive

CT Negative

CT Negative

CT Positive

Invalid

CT Negative

Invalid

Invalid

NG Positive

NG Negative

NG Positive

NG Negative

Invalid

NG Positive

Invalid

NG Negative

Invalid

V3etky pozadované vysledky boli platné.
Bol detegovany ciefovy signal pre DNA CT a NG.

V3etky pozadované vysledky boli platné.
Bol detegovany cielovy signél pre DNA CT. Nebol detegovany cielovy signél pre DNA NG.

Vsetky pozadované vysledky boli platné.
Nebol detegovany cielovy signél pre DNA CT. Bol detegovany cielovy signél pre DNA NG.

Vsetky pozadované vysledky boli platné.
Nebol detegovany cielovy signél pre DNA CT ani NG.

Nie vSetky pozadované vysledky boli platné.

Vysledok CT je platny. Bol detegovany ciefovy signal pre DNA CT.

Vysledok NG je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat opakovanie a ziskat platné
vysledky NG. Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novu vzorku.

Nie véetky pozadované vysledky boli platné.

Vysledok CT je neplatny. Pévodna vzorka sa mé testovat este raz a ziskat platné vysledky CT.

Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novti vzorku.
Vysledok NG je platny. Bol detegovany cielovy signél pre DNA NG.

Nie v8etky pozadované vysledky boli platné.

Vysledok CT je platny. Nebol detegovany ciefovy signél pre DNA CT.

Vysledok NG je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat opakovanie a ziskat platné
vysledky NG. Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novu vzorku.

Nie véetky pozadované vysledky boli platné.

Vysledok CT je neplatny. Pévodna vzorka sa mé testovat este raz a ziskat platné vysledky CT.

Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novti vzorku.
Vysledok NG je platny. Nebol detegovany cielovy signél pre DNA NG.

Oba vysledky pre CT aj NG su neplatné. Povodnd vzorka sa md testovat este raz a ziskat
platné vysledky CT a NG. Ak budu vysledky nadalej neplatné, je nutné odobrat novi vzorku.

Tab. 13 \Vysledky testu cobas® CT/NG a ich interpretécia na Ziadanke vysledkov CT

CT Positive

CT Negative

Invalid
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Pozadovany vysledok bol platny.
Bol detegovany cielovy signél pre DNA CT.

Pozadovany vysledok bol platny.
Nebol detegovany cielovy signél pre DNA CT.

Vysledok CT je neplatny. Pévodna vzorka sa mé testovat este raz a ziskat platné vysledky CT.

Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novt vzorku.
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Tab. 14 Vysledky testu cobas® CT/NG a ich interpretécia na Ziadanke vysledkov NG

Pozadovany vysledok bol platny.

NG Positive . P
Bol detegovany cielovy signél pre DNA NG.
. Pozadovany vysledok bol platny.
NG Negative o o
Nebol detegovany cielovy signél pre DNA NG.
Invalid Vysledok NG je neplatny. Pévodnu vzorku je potrebné testovat opakovanie a ziskat platné

vysledky NG. Ak bude vysledok nadalej neplatny, je nutné odobrat novu vzorku.

Proceduralne obmedzenia

Test cobas® CT/NG bol hodnoteny len na pouzitie v kombinacii s cobas® CT/NG Positive Control Kit,

cobas® Buffer Negative Control Kit, cobas omni MGP Reagent, cobas omni Lysis Reagent, cobas omni
Specimen Diluent a cobas omni Wash Reagent pre pouzitie v systémoch cobas® 6800/8800.

Spolahlivost vysledkov zavisi od spravneho postupu odberu, uchovéavania a spracovania vzoriek.

Produkty, ktoré obsahuju karbomer(y) vratane vaginalnych lubrikantov, krémov a gélov, mézu narusit test

a nemali by sa pouzivat pri odbere urogenitalnych vzoriek ani pred nim. Podrobné informacie najdete v casti
Vysledky ovplyvnené interferenciou (Tab. 19).

Test cobas® CT/NG bol schvaleny vylu¢ne na pouzitie so vzorkami moc¢u muzov a zien, so vzorkami vagindlneho
vyteru odobraného samotnou pacientkou podla pokynov lekara, so vzorkami vaginalneho, anorektalneho,
orofaryngealneho a endocervikdlneho vyteru odobratymi lekairom do média cobas® PCR Media (od spolo¢nosti
Roche Molecular Systems, Inc.) a so vzorkami cervikalneho vyteru odobratymi lekdrom do roztoku PreservCyt®.
Utinnost testu nebola potvrdend pri pouziti s inymi odberovymi médiami ani inymi typmi vzoriek.

Detekcia C. trachomatis a N. gonorrhoeae zavisi od mnozstva pritomnych organizmov vo vzorke a moze byt
ovplyvnena metédami odberu vzoriek, faktormi pacientov (napr. vek, anamnéza sexudlne prenosnych choréb,
pritomnost syndréomov), stupna infekcie a/alebo infekéného kmena C. trachomatis a N. gonorrhoeae.

Mutacie vo velmi konzervovanych oblastiach kryptického plazmidu alebo genomickej DNA C. trachomatis alebo
genomickej DNA N. gonorrhoeae kryté primermi a/alebo sondami testu cobas® CT/NG, hoci st vzacne, mozu
sposobit pri detekcii pritomnosti baktérii netaspech.

N. gonorrhoeae si moze prilezitostne vymenit geneticky material s komenzalnymi baktériami, ktoré sa bezne
nachddzaju v beznej mikroflére tst a hrdla. Je mozné, Ze pri tomto procese moze dojst k vymene izolovanych
sekvencii DNA, ¢o by v ojedinelych pripadoch mohlo viest k vytvoreniu pozitivneho signélu v tomto teste.*

V dosledku prislusnych odlisnosti medzi technolégiami sa odporuca, aby pouzivatel pred zmenou technologie

v laboratériu vykonal studie koreldcie metddy na tucely kvalifikdcie technologickych rozdielov. Pouzivatelia sa
musia riadit svojimi Specifickymi zasadami alebo postupmi.

Test cobas® CT/NG nie je urceny ako nahrada za iné vySetrenia alebo testy s ciefom diagnostikovat urogenitalnu
infekciu. Pacienti mozu trpiet cervicitidou, uretritidou, infekciami mocovych ciest alebo vaginalnymi infekciami
z inych dovodov, alebo subeznymi infekciami, sposobenymi inymi agensmi.

Test cobas” CT/NG sa neodporica pouzivat na hodnotenie podozrenia pohlavného zneuzivania ani na iné
medicinsko-pravne vyuzitie.

Test cobas® CT/NG sa nema pouzivat na urcenie uspesnosti liecby, pretoze nukleové kyseliny mézu byt vo vzorke
pritomné aj po liecbe antibiotikami.
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e Test cobas® CT/NG na testovanie mocu sa odporuca vykonat na vzorkach mocu zachyteného v prvom prude
(definovany ako prvych 10 az 50 ml pradu mocu). Efekty dalsich premennych, akymi st napriklad zachytenie
prvého prudu v porovnani so strednym priadom, zachytenie mocu po vyplachu, atd. neboli hodnotené.

e Vplyvy inych potencidlnych premennych, akymi su napriklad vaginalny vytok, pouzivanie tampdnov, vyplachy,
atd. a premennych v ramci zberu vzoriek neboli hodnotené.

e Test cobas® CT/NG sa nehodnotil u pacientov, ktori aktualne podstupovali lie¢cbu antibiotikami G¢innymi proti
CT alebo NG, ani u pacientov s anamnézou hysterektomie.

eV dosledku inhibicie polymerazy sa mozu vyskytnut falosne negativne alebo neplatné vysledky. Vnutorna
kontrola CT/NG je stcastou testu cobas® CT/NG ako pomocka pri identifikdcii vzoriek obsahujucich latky, ktoré
mozu narusat izolaciu nukleovej kyseliny a amplifikaciu PCR.

e Pridanie enzymu AmpErase do ¢inidla s hlavnou zmesou cobas® CT/NG Master Mix umoziuje vykonat
selektivnu amplifikaciu cielovej DNA; je vSak potrebné pripomentt, Ze spravna laboratérna prax a dékladné
dodrziavanie postupov uvedenych v tomto pribalovom letaku su zakladom pre vyhnutie sa kontaminacii ¢inidiel.

e Test cobas® CT/NG sa nehodnotil u pacientov mladsich ako 14 rokov.

Hodnotenie ucinnosti

Klicové ukazovatele ucinnosti

Detekény limit (LoD)

Pozadovand analyticka citlivost testu na Chlamydia trachomatis je vo vietkych pozadovanych typoch vzoriek 40 elemen-
tarnych teliesok (EB) na ml pre vsetky sérovary (A, B,Ba, C, D, E, F, G, H, 1, ], K, L1, L2, L3), ako aj pre §védsky variant
nvCT. Avsak aj niektoré sérovary rozriedené pod 40 EB/ml, ktoré sa testovali pomocou testu cobas® CT/NG pouzitého
v systémoch cobas® 6800/8800, mali pozitivny vysledok.

Pozadovand analyticka citlivost testu na N. gonorrhoeae je vo vsetkych pozadovanych typoch vzoriek 1,0 jednotiek
tvoriacich koloniu (CFU) na ml (otestovanych 45 kmenov kvapavky). Avsak aj kmene kvapavky rozriedené pod

1,0 CFU/ml, ktoré sa testovali pomocou testu cobas® CT/NG pouzitého v systémoch cobas® 6800/8800, mali pozitivny
vysledok.

Presnost

Presnost bola v ramci merania preskimana pomocou panela zlozeného z kultar CT a NG zriedenych do zmesi matice
negativnych vzoriek endocervikalnych vyterov, ktoré boli odobrané do média cobas® PCR Media, z kultur zriedenych do
zmesi matice plus negativneho mocu odobraného do média cobas® PCR Media a z kultur zriedenych do zmesi matice
negativnych cervikalnych vzoriek odobranych do roztoku PreservCyt®. Endocervikalne vytery predstavovali véetky vzorky
s vytermi odobrané do média cobas® PCR Media (endocervikalne, vaginélne, orofaryngealne a anorektalne). Pomocou CT
sérovaru D a kmena NG 2948 (ATCC 19424) ako cielovych organizmov sa testovali styri hladiny.

Panel presnosti bol navrhnuty tak, aby obsahoval ¢leny s velmi nizkymi, nizkymi a strednymi koncentraciami CT a NG
(20,7 EB/ml a<0,07 CFU/ml, <4 EB/ml a< 0,4 CFU/mla <12 EB/ml a < 1,2 CFU/ml) pre kazdd maticu panelu.
Testovanie sa vykonalo s troma $arzami ¢inidiel testu cobas® CT/NG a dvoma pristrojmi s celkovym poctom 24 cyklov.
Popis panelov presnosti a informacie o miere tspe$nosti $tudie uvadza Tab. 15. Vsetky negativne ¢leny panela mali
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v celom priebehu $tudie negativny vysledok testu. Analyzou $tandardnej odchylky a percentualneho koeficientu variacie

hodnét Ct z platnych testov vykonanych na pozitivnych ¢lenoch panela (pozri Tab. 16 a Tab. 17) sa zistilo, Ze celkovy
rozsah CV (%) bol od 1,62 % do 4,05 % pre CT a od 1,17 % do 3,55 % pre NG.

Tab. 15 Prehlad presnosti v laboratdriu

Cielova koncentracia Poéet Pocet Pocet _ Miera 95 % CI 95 % CI
. pozitivnych pozitivnych uspesnosti pre CT pre NG
CT NG vzoriek vysledkov na CT |vysledkov na NG| cT NG LL uL LL UL
Vatova tyc¢inka s endocervikdlnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
Neg. Neg. 72 0 0 0% 0% 0,0 5,0 0,0 5,0
0,7 EB/ml 0,07 CFU/ml 72 51 32 71% | 44 % 59 81 33 57
2 EB/ml 0,4 CFU/mlI 72 69 68 96% | 94 % 88 99 86 98
6 EB/ml 1,2 CFU/ml 72 72 72 100 % | 100 % 95 100 95 100
Médium cobas® PCR Media so vzorkou mod¢u
Neg. Neg. 72 0 0 0% 0% 0,0 5,0 0,0 5,0
0,3 EB/ml 0,05 CFU/mlI 72 38 47 5300 | 65% 66 87 66 87
1 EB/ml 0,2 CFU/ml 72 72 69 100 % | 96 % 92 100 95 100
3 EB/ml 0,6 CFU/ml 72 72 72 100 % | 100 % 95 100 95 100
Cervikalne vzorky odobrané do roztoku PreservCyt®
Neg. Neg. 72 0 0 0% 0% 0,0 5,0 0,0 5,0
0,7 EB/ml 0,07 CFU/ml 72 56 56 78% | 78 % 41 65 53 76
4 EB/ml 0,2 CFU/ml 72 71 72 99 0% | 100 % 95 100 88 99
12 EB/ml 0,6 CFU/ml 72 72 72 100 % | 100 % 95 100 95 100
Tab. 16 Celkovy priemer, Standardné odchylky a koeficienty varidcie (%) pre hrani¢né hodnoty cyklu, ¢lenov panela CT 2,3 a 4
Medzi Medzi V ramci Medzi Clenenie
Miera Priem. pristrojmi $arzami cyklu cyklami podla dni Celkom
uspesnosti Ct
SD CV% SD CV% SD CV% SD CV% SD CV% SD CV%
Vatova tyc¢inka s endocervikalnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
71 % 39,7 0,00 0,00 0,00 0,00 1,27 3,21 0,00 0,00 0,34 0,85 1,32 3,32
96 % 38,5 0,00 0,00 0,04 0,10 1,14 2,96 0,00 0,00 0,48 1,25 1,24 3,22
100 % 36,9 0,00 0,00 0,25 0,69 0,54 1,45 0,07 0,18 0,00 0,00 0,60 1,62
Cervikalne vzorky odobrané do roztoku PreservCyt®
53 % 38,3 0,60 1,57 0,52 1,37 1,12 2,92 0,00 0,00 0,00 0,00 1,37 3,58
100 % 36,9 0,21 0,56 0,28 0,76 0,68 1,85 0,00 0,00 0,00 0,00 0,77 2,08
100 % 35,6 0,00 0,00 0,20 0,56 0,52 1,46 0,09 0,24 0,02 0,05 0,56 1,59
Médium cobas® PCR Media so vzorkou moc¢u
78 % 38,9 0,00 0,00 0,12 0,30 1,25 3,22 0,39 1,01 0,00 0,00 1,32 3,39
99 % 38,3 0,11 0,28 0,00 0,00 1,52 3,97 0,00 0,00 0,29 0,77 1,55 4,05
100 % 37,1 0,00 0,00 0,00 0,00 1,05 2,84 0,00 0,00 0,28 0,77 1,09 2,94
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Tab. 17 Celkovy priemer, Standardné odchylky a koeficienty variacie (%) pre hrani¢né hodnoty cyklu, ¢lenov panela NG 2,3 a 4

Medzi Medzi V ramci Medzi Clenenie
~ Miera | o, Ct pristrojmi sarzami cyklu cyklami podia dni Celkom
tspesnosti
SD CV% SD CV% SD CV% SD CV% SD CV% SD CV%
Vatova tyc¢inka s endocervikalnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
44 0 39,1 0,00 0,00 0,31 0,79 0,84 2,14 0,72 1,85 0,57 1,46 1,28 3,28
94 % 38,1 0,00 0,00 0,00 0,00 1,27 3,34 0,00 0,00 0,00 0,00 1,27 3,34
100 % 36,5 0,00 0,00 0,24 0,67 0,69 1,89 0,00 0,00 0,15 0,40 0,74 2,04
Cervikalne vzorky odobrané do roztoku PreservCyt®
65 %0 39,0 0,34 0,87 0,00 0,00 1,11 2,85 0,08 0,20 0,45 1,16 1,25 3,21
96 % 38,0 0,00 0,00 0,00 0,00 1,25 3,28 0,00 0,00 0,00 0,00 1,25 3,28
100 % 35,8 0,00 0,00 0,28 0,78 0,76 2,13 0,00 0,00 0,00 0,00 0,81 2,27
Médium cobas® PCR Media so vzorkou moc¢u
78 % 39,1 0,00 0,00 0,26 0,66 1,35 3,46 0,00 0,00 0,18 0,45 1,39 3,55
100 % 36,7 0,14 0,38 0,16 0,42 0,71 1,92 0,00 0,00 0,00 0,00 0,74 2,00
100 % 34,9 0,00 0,00 0,16 0,47 0,37 1,06 0,06 0,18 0,00 0,00 0,41 1,17

Analyticka Specifickost/krizova reaktivita

S ciefom vyhodnotit analyticku Specifickost sa pomocou testu cobas® CT/NG testoval panel 151 baktérii, hab a virusov,
vratane baktérii, hub a virusov, ktoré sa bezne vyskytuju v muzskom a zenskom urogenitalnom trakte, ako aj 17 zastupcov
kmenov Neisseria, ktoré nespdsobuju kvapavku, a dal$ich fylogeneticky nepribuznych organizmov. Organizmy uvedené

v Tab. 18 boli naockované v koncentraciach priblizne 1 x 10° jednotiek*/ml pre baktérie a priblizne 1 x 10° jednotiek*/ml
pre virusy do zmesi negativnych vzoriek vyterov (endocervikalnych, orofaryngealnych a anorektalnych) v médiu

cobas® PCR Media, do mocu stabilizovaného v médiu cobas® PCR Media a do cervikalnych vzoriek v roztoku PreservCyt®.
Testovanie sa vykonalo samostatne pre kazdy potencialny interferujuci organizmus, ako aj pre kazdy organizmus
zmie$any s kultirami CT a NG v mnozstve < 12 EB/ml a < 1,2 CFU/ml. Vysledky ukazali, Ze ani jeden z tychto
organizmov nebol ovplyvneny detekciou CT a NG ani nevytvoril falosne pozitivne vysledky v CT/NG negativnych
maticiach.

* Vsetky baktérie boli kvantifikované ako jednotky tvoriace koloniu (CFU), okrem baktérii Chlamydophila pneumoniae
a Chlamydophila psittaci, ktoré boli kvantifikované ako elementarne telieska (EB). Na zaklade testu riedenia koncového
bodu TCIDs sa vsetky virusy kvantifikovali ako jednotky/ml. Trichomonas vaginalis a HPV16 boli kvantifikované ako
pocet buniek/ml.

Tab. 18 Mikroorganizmy testované na analytickl $pecifickost/krizovu reaktivitu

Achromobacter xerosis Haemophilus ducreyi Neisseria polysaccharea
Acinetobacter calcoaceticus Haemophilus influenzae Neisseria sicca

Acinetobacter Iwoffi Helicobacter pylori Neisseria subflava

Actinomyces israelii HPV 16 Neisseria weaverii

Actinomyces pyogenes HSV-1 Paracoccus denitrificans
Aerococcus viridans HSV-2 Peptostreptococcus anaerobius
Aeromonas hydrophila Ludsky adenovirus 40 Peptostreptococcus asaccharolyticus
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Alcaligenes faecalis

Ludsky enterovirus 71

Peptostreptococcus magnus

Bacillus subtilis

Ludsky rotavirus

Plesiomonas shigelloides

Bacteriodes fragilis

Kingella denitrificans

Propionibacterium acnes

Bacteroides caccae

Kingella kingae

Proteus mirabilis

Bacteroides ureolyticus

Klebsiella oxytoca

Proteus penneri

Bifidobacterium adolescentis

Klebsiella pneumoniae

Proteus vulgaris

Bifidobacterium breve

Lactobacillus acidophilus

Providencia rettgeri

Bifidobacterium longum

Lactobacillus brevis

Providencia stuartii

Blautia producta

Lactobacillus crispatus

Pseudomonas aeruginosa

Branhamella catarrhalis

Lactobacillus delbrueckii subsp. lactis

Pseudomonas fluorescens

Brevibacterium linens

Lactobacillus jensenii

Pseudomonas putida

Campylobacter coli

Lactobacillus lactis

Rahnella aquatilis

Campylobacter jejuni

Lactobacillus oris

Rhizobium radiobacter

Candida albicans

Lactobacillus parabuchneri

Rhodospirillum rubrum

Candida glabrata

Lactobacillus reuteri

Saccharomyces cerevisiae

Candida parapsilosis

Lactobacillus vaginalis

Salmonella choleraesuis

Candida tropicalis

Lactococcus lactis cremoris

Salmonella minnesota

Chlamydia psittaci

Legionella pneumophila

Salmonella typhimurium

Chlamydophila pneumoniae

Leuconostoc paramensenteroides aka. Weissella

Serratia denitrificans

Chromobacter violaceum

Listeria monocytogenes

Serratia marcescens

Citrobacter freundii

Micrococcus luteus

Shigella dysenteriae

Clostridioides difficile (séroskupina B)

Moraxella lacunata

Staphylococcus aureus

Clostridium perfringens

Moraxella osloensis

Staphylococcus epidermidis

Corynebacterium genitalium

Morganella morganii

Staphylococcus saprophyticus

Corynebacterium xerosis

Mycobacterium smegmatis

Streptococcus agalactiae

Cryptococcus neoformans

Mycoplasma genitalium

Streptococcus anginosus

Cytomegalovirus

Mycoplasma hominis

Streptococcus bovis

Deinococcus radiodurans

Neisseria cinerea

Streptococcus dysgalactiae

Derxia gummosa

Neisseria denitrificans

Streptococcus equinis

Eikenella corrodens

Neisseria elongata subsp. elongata

Streptococcus mitis

Enterobacter aerogenes

Neisseria elongata subsp. nitroreducens

Str eptococcus mutans

Enterobacter cloacae

Neisseria flava

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus avium

Neisseria flavescens

Streptococcus pyogenes

Enterococcus casseliflavus

Neisseria kochii

Streptococcus salivarius

Enterococcus faecalis

Neisseria lactamica

Streptococcus sanguis

Enterococcus faecium

Neisseria macacae

Streptomyces griseus

Erwinia herbicola

Neisseria meningitidis séroskupina A

Trichomonas vaginalis

Erysipelothrix rhusiopathiae

Neisseria meningitidis séroskupina B

Ureaplasma urealyticum

Escherichia coli

Neisseria meningitidis séroskupina C

Veillonella parvula

Escherichia fergusonii

Neisseria meningitidis séroskupina D

Vibrio cholerae

Flavobacterium meningosepticum

Neisseria meningitidis séroskupina W135

Vibrio parahaemolyticus

Fusobacterium nucleatum

Neisseria meningitidis séroskupina Y

Yersinia enterocolitica

Gardnerella vaginalis

Neisseria mucosa

Gemella haemolysans

Neisseria perflava
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Interferencia

Hodnotil sa u¢inok volnopredajnych produktov alebo produktov uréenych pre Zeny viazanych na lekarsky predpis, ktoré
mozu byt pritomné v urogenitalnych vzorkach (Tab. 19), volnopredajnych produktov na tstnu hygienu, ktoré mozu byt
pritomné v orofaryngealnych vzorkach (Tab. 20) a produktov na hygienu a produktov na lekarsky predpis, ktoré mozu byt
pritomné v anorektalnych vzorkach (Tab. 21). Testovanie sa uskuto¢nilo pomocou zmiesanych klinickych vzoriek (pouzil
sa vaginalny vyter, mo¢ a vzorky vlozené do roztoku PreservCyt®, ktoré sa povazovali za urogenitalne vzorky), naockované
potencialne interferujucimi latkami v takych hladinach, ako sa predpokladalo, Ze ich pouzivaju pacienti. Interferujtce
latky sa testovali v zmesiach negativnych vzoriek CT/NG, ako aj v zmesiach vzoriek s CT/NG pri < 120 EB/ml

a < 1,2 CFU/ml v zavislosti od testovaného typu vzorky. V tejto $tudii sa pouzili CT sérovary D a I a kmene NG 2948
(ATCC 19424) a 891.

Pri volnopredajnych produktoch (OTC) na zenskd hygienu a produktoch na lekarsky predpis testovanych v uro-
genitalnych vzorkach, pri produktoch Metronidazole a Replens, pri vaginalnom géli na elimindciu pachu RepHresh
Odor Eliminating Vaginal Gel a pri géli na zachovanie rovnovahy intimnej zdny RepHresh Clean Balance doslo k falosne
negativnym alebo neplatnym vysledkom. Tieto produkty obsahuju karbomer(y). Preukdzalo sa, Ze pri produktoch
obsahujucich karbomer(y) dochadza k vzniku falosne negativnych a neplatnych vysledkov. Tab. 19 nie je Gplnym
zoznamom produktov s obsahom karbomeru. Ani jeden z volnopredajnych produktov na oralnu hygienu testovanych

v orofaryngealnych vyteroch, ani ziaden z volnopredajnych produktov alebo produktov dostupnych na lekarsky predpis
na anorektdlnu hygienu testovanych v anorektalnych vyteroch nevytvoril interferenciu voci testu, ak sa vysetroval pri
koncentraciach, o ktorych sa predpoklada, Ze ich pacienti v takychto davkach bezne uzivaju.

Tab. 19 Zoznam latok testovanych z hfadiska interferencie v urogenitalnych vzorkdch

Nazov vyrobku
Vaginalny krém Clindamycin Phosphate Capiky Norforms
CVS Tioconazole 1 (Equate tioconazole 1) Premarin
Krém proti svrbeniu Equate Vagicaine Vagindlny zvih¢ova¢ s dlhodobym tc¢inkom Replens*
Estrace Zensky dezodorant v spreji Summer's Eve
Ultra gél K-Y (ndhrada za K-Y Silk E) VCF - vagindlna antikoncep¢na pena
Vaginélny gél Metronidazole* Yeast Gard Advanced
ﬁ/lacl)l’nkisst:fgwbinéciou produktov na lie¢bu vaginalnych plesni Azo Standard (iba na mocové cesty)
Krém na zmiernenie svrbenia Monistat Complete Care Vagindlny gél na eliminaciu pachu RepHresh Odor Eliminating Vaginal Gel* *
Gyne-Lotrimin 7 Gél na zachovanie rovnovahy intimnej zény RepHresh Clean Balance* ¥

* Preukazalo sa, Ze Metronidazole, Replens a RepHresh su interferujtce latky, ktoré sa v ur¢itych hladinach mézu nachadzat v klinickych vzorkach.
¥ Produkty RepHresh boli testované pomocou simulovanych vzoriek vyterov.
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Tab.20 Zoznam latok testovanych z hfadiska interferencie v orofaryngedlnych vzorkach

Nazov vyrobku

Pastilky na bolest hrdla Cepacol Maximum Strength

Zubna pasta Colgate Total

Sirup proti kaslu/na uvolnenie hlienov Robitussin

Antisepticka Ustna voda Listerine Ultra Clean

Ustna voda Scope

Pastilky Sucrets Complete

Sprej na bofavé hrdlo s obsahom mentolu Vicks - Chloraseptic

Ustny aerosél Zicam

Tab. 21 Zoznam latok testovanych z hladiska interferencie vo vzorkdch anorektélneho vyteru

Nazov vyrobku

Mast ANUSOL® Plus

Minerdlny olej na klyzmu CB Fleet®

Capiky na lie¢bu hemoroidov Doproct

Zelé K-Y

Lotrimin - krém proti plesniam

Mast na hemoroidy Preparation H

Capiky na hemoroidy PREPARATION H

Dramamine (generikum Driminate) na kinetézu (chorobu z pohybu) - od spolo¢nosti Major Pharmaceuticals

Mast na lie¢bu plienkovych vyrazok Target - Triple Paste

Chladivé vankusiky s lie¢ivymi prisadami na hemoroidy Tucks

Ropné Zelé Vaseline Original

Uskutocnilo sa testovanie interferencie endogénnych latok, ktoré mozu byt pritomné v urogenitalnych, orofaryngealnych
a anorektalnych vzorkach. Testovanie sa uskuto¢nilo pomocou zmie$anych klinickych vzoriek (pouzil sa endocervikalny
vyter, mo¢ a vzorky vlozené do roztoku PreservCyt®, ktoré sa povazovali za urogenitalne vzorky), ktoré sa naockovali
potencialne interferujucimi latkami. Interferujuce latky sa testovali v zmesiach negativnych vzoriek CT/NG, ako aj vo
vzorkach s obsahom CT/NG pri < 120 EB/ml a < 1,2 CFU/ml v zdvislosti od testovaného typu vzorky. V tejto $tudii sa
pouzili CT sérovary D aIakmene NG 2948 (ATCC 19424) a 891.

Pri 10 % vzorkach mocu a vzorkach v roztoku PreservCyt® sa zaznamenala interferencia s plnou krvou, pri 0,4 %
anorektalnych vzoriek so stolicou a pri 1 % endocervikalnych vzoriek s hlienom z kr¢ka maternice. V Tab. 22 st uvedené
hladiny endogénnych latok pripustné na zaklade testu pri vSetkych typoch vzoriek.
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Tab.22 Suhrn koncentréacii endogénnych Iatok, pri ktorych sa nepreukdzala interferencia

Interferujiica latka S;t(l(:cervikélny c;t(;:ektélny ‘(’);t(:::lryngeélny PreservCyt® Mo¢
Albumin (% w/v) Nedostupné Nedostupné Nedostupné Nedostupné 5%
Bilirubin (% w/v) Nedostupné Nedostupné Nedostupné Nedostupné 0,5 %

Hlien (% w/v) 0,5 % 1,0 % 1,0 % 1,0 % 0,5 %
Glukdza (% w/v) Nedostupné Nedostupné Nedostupné Nedostupné 1,0 %
'x;i”(%%ﬁgéafs s;’g;ybﬁriiir/?:f) 1,0E+06 1,0E-+06 1,0E-+06 1,0E-+06 1,0E+06

pH (kyslé a zdsadité) Nedostupné Nedostupné Nedostupné Nedostupné pH4apH9
Sliny (% w/v) Nedostupné Nedostupné 2,0 % Nedostupné Nedostupné
Spermie (% w/v) 1,5 % Nedostupné Nedostupné 1,5 % Nedostupné
Stolica (% w/v) Nedostupné 0,3 % Nedostupné Nedostupné Nedostupné
PIna krv (% v/v) 10 % 10 % 10 % 5 % 5 %

Kompetitivna inhibicia

S cielom posudit kompetitivnu inhibiciu medzi CT a NG sa testovali vetky typy vzoriek (vagindlne, orofaryngealne

a anorektalne vytery v médiu cobas® PCR Media, mo¢ stabilizovany v médiu cobas® PCR Media a cervikdlne vzorky

v roztoku PreservCyt®), kde sa nizke a stredné koncentracie jedného ciela zmiesali s velmi vysokymi koncentraciami
opacného ciela. Nizke koncentracie sa definovali ako ~1 x LoD, stredné koncentracie ako ~3 x LoD a vysoké koncentracie
sa definovali ako vytvorenie signalu va¢sieho ako v 95 % cielovych pozitivnych vzoriek.

Na zaklade vysledkov z testovania sa poukazalo na skuto¢nost, Ze ked bola NG pritomna vo vysokej koncentracii,
detegovala sa vo vsetkych typoch vzoriek aj CT, a to v nizkych (~1 x LoD) aj v strednych hladinach(~3 x LoD). Na zaklade
vysledkov sa poukazalo na skutocnost, Ze ked bola CT pritomna vo vysokej koncentracii, detegovala sa vo vsetkych typoch
vzoriek aj NG, a to v strednych hladinach (~3 x LoD), okrem jednej vo vSetkych typoch (orofaryngealnych) vzoriek aj

v nizkych hladinach (~1 x LoD).

Zlyhanie celého systému

V studii zameranej na zlyhanie celého systému sa testovali zmie$ané CT a NG negativne klinické cervikalne vzorky
odobrané do roztoku PreservCyt®, vzorky vaginalnych vyterov odobrané do média cobas® PCR Media a vzorky mocu
stabilizované v médiu cobas® PCR Media. Kazd4 zmes klinickych vzoriek bola na zaklade typu vzorky naockovana
kultdrami CT, sérovarom D (D-UW3) (CT) a NG 2948 (ATCC 19424) (NG) po koncentraciu < 12 EB/ml a < 1,2 CFU/ml.
Vysledky tejto studie preukazali, ze vietky replikaty boli platné a pozitivne na CT/NG, ¢o viedlo k 0 % miere zlyhania
celého systému. Obojstranny 95 % presny interval spolahlivosti mal v pripade dolného limitu hodnotu 0 % a 3,6 %

v pripade horného limitu (0 %: 3,6 %).
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Krizova kontaminacia

Stadie sa uskutoénili s ciefom posudit moznu krizova kontaminaciu systémov cobas® 6800/8800 pomocou testu

cobas® CT/NG. Krizova kontaminacia mdze sposobit falosne pozitivne vysledky. V tejto $tudii zameranej na t¢innost bola
miera krizovej kontaminacie medzi vzorkami v ramci testu cobas® CT/NG stanovena na 0,5 % (2/432), ked sa v ramci
viacerych cyklov striedavo testovali mimoriadne pozitivne a negativne vzorky. Krizova kontaminacia medzi jednotlivymi
cyklami nebola zistena (0/282). Testovanie sa uskutoc¢nilo na vzorkach pripravenych v médiu cobas® PCR Media a na
vzorkdch mocu stabilizovaného v médiu cobas® PCR Media a v roztoku PreservCyt®. V ramci $tudie sa pripravili vysoko
pozitivne vzorky s cielom vytvorit Ct hodnotu, ktora by presiahla 95 % alebo viac signalu ziskaného zo vzoriek infiko-
vanych pacientov v populdcii s danym ochorenim. Pravdepodobnost ziskania takychto vzoriek pri beznom pouziti testu
cobas® CT/NG je imerna prevalencii CT a NG v testovanej populacii. Z toho dévodu bude miera krizovej kontaminacie
medzi vzorkami pri beznom pouziti testu cobas® CT/NG pravdepodobne nizsia ako 0,5 % x 5 % X prevalencia CT

v testovanej populacii. Dokonca aj pri maximalnej prevalencii 100 % by miera krizovej kontaminacie bola

0,5 % x 5% x 100 % = 0,025 %.

v =

Klinicka ué¢innost na zaklade klinickych vzoriek

Korelacia prospektivhych metéd odberu
Utinnost testu cobas® CT/NG a cobas® 4800 CT/NG sa porovnévala na zéklade analyzy nasledovnych typov vzoriek:
e Vatové ty¢inky s endocervikalnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
e Vatové ty¢inky s vaginalnou vzorkou (odobrané lekarom) v médiu cobas® PCR Media
e Vatové ty¢inky s vagindlnou vzorkou (odobrané pacientkou) v médiu cobas® PCR Media
e Vatové ty¢inky s orofaryngealnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
e Vatové ty¢inky s anorektalnou vzorkou v médiu cobas® PCR Media
e  Muzsky a Zensky mo¢ zmieSany s médiom cobas® PCR Media
e Cervikalne zhromazdené v roztoku PreservCyt®.

Do studie sa celkovo zapojilo 6 318 0s6b z 19 klinickych pracovisk v Nemecku a USA, pri¢om sa ziskalo 13 433 platnych
vysledkov CT a 13 398 platnych vysledkov NG, ktoré sa pouzili na analyzu korela¢nej stadie. Vysledky korelacie pre vsetky
typy vzoriek st uvedené v Tab. 23 a vypocitané hodnoty PPA, NPA a OPA s 95 % intervalmi spolahlivosti si uvedené

v Tab. 24. Spomedzi vietkych typov vzoriek bolo pri Chlamydia trachomatis 125 vzoriek rozpornych, z ktorych 120 bolo
pozitivnych v systémoch 6800/8800 a 5 bolo pozitivnych v systéme 4800. Spomedzi vietkych typov vzoriek bolo pri

N. gonorrhoeae 42 vzoriek rozpornych, z ktorych 40 bolo pozitivnych v systémoch 6800/8800 a 2 boli pozitivne v systéme
cobas® 4800.

Pri analyze korelacie medzi testom cobas® CT/NG a testom cobas® 4800 CT/NG sa vo vsetkych typoch vzoriek preukazalo
percento pozitivnej zhody (PPA) vicsie ako 95 % pre CT aj NG, pricom pri vdcsine typov vzoriek bolo PPA 100 % pri CT
aj NG. Percento negativnej a celkovej zhody bolo vo véetkych typoch vzoriek vacsie ako 98 % pri CT aj NG.
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Tab. 23 Suhrn vysledkov pre koreléciu testu cobas® CT/NG a testu cobas® 4800 CT/NG

Chlamydia trachomatis Neisseria gonorrhoeae
Typ vzorky
Con + Con - 68 +/48 - | 68 -/48 + Con + Con - 68 +/48 - | 68 -/48 +

Endocervikalny vyter 114 1778 15 0 22 1883 1 1
Vaginalny tampén 87 1040 15 0 20 1111 1 0
SC - vaginalny vyter 90 1028 14 0 18 1100 3 0
Orofaryngealny vyter 37 1915 14 0 74 1864 22 0
Anorektalny vyter 100 1871 30 0 71 1923 8 0
Vzorka zenského mocu 272 2083 18 0 23 2340 4 0
Vzorka muzského mocu 114 717 3 0 30 803 0 1
PreservCyt® 157 1905 11 5 25 2049 1 0
Vsetky vzorky spolu 971 12337 120 5 283 13073 40 2

Con = zhodne; + = pozitivny; - = negativny; SC = samoodber
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Tab. 24 \Vypocdty zhody pre koreldciu testov cobas® CT/NG a cobas® 4800 CT/NG

Chlamydia trachomatis Neisseria gonorrhoeae
Typ vzorky
Vysledok (%) 95 0 CI Vysledok 95 0 CI
PPA 100 % 96,8 - 100 % PPA 95,7 % 78,1 -99,9 %
Endocervikalny vyter NPA 99,2 % 98,6 - 99,5 % NPA 99,9 % 99,7 - 100 %
OPA 99,2 % 98,7 - 99,6 % OPA 99,9 % 99,6 - 100 %
PPA 100 % 95,8 - 100 % PPA 100 % 83,2 - 100 %
Vaginalny tampén NPA 98,6 % 97,7 - 99,2 % NPA 99,9 % 99,5 - 100 %
OPA 98,7 % 97,8 - 99,3 % OPA 99,9 % 99,5 - 100 %
PPA 100 % 96,0 - 100 % PPA 100 % 81,5 - 100 %
SC - vaginalny vyter NPA 98,7 % 97,8 - 99,3 % NPA 99,7 % 99,2 - 99,9 %
OPA 98,8 % 97,9 - 99,3 % OPA 99,7 % 99,2 - 99,9 %
PPA 100 % 90,5 - 100 % PPA 100 % 95,1 - 100 %
Orofaryngealny vyter NPA 99,3 % 98,8 - 99,6 % NPA 98,8 % 98,2 - 99,3 %
OPA 99,3 % 98,8 - 99,6 % OPA 98,9 % 98,3 -99,3 %
PPA 100 % 96,4 - 100 % PPA 100 % 94,9 - 100 %
Anorektalny vyter NPA 98,4 % 97,8 - 98,9 % NPA 99,6 % 99,2 - 99,8 %
OPA 98,5 % 97,9 - 99,0 % OPA 99,6 % 99,2 - 99,8 %
PPA 100 % 98,7 - 100 % PPA 100 % 85,2 - 100 %
Vzorka zenského mocu NPA 99,1 % 98,6 - 99,5 % NPA 99,8 % 99,6 - 100 %
OPA 99,2 % 98,8 - 99,56 % OPA 99,8 % 99,6 - 100 %
PPA 100 % 96,8 - 100 % PPA 96,8 % 83,3 -99,9 %
Vzorka muzského mocu NPA 99,6 % 98,8 - 99,9 % NPA 100 % 99,5 - 100 %
OPA 99,6 % 99,0 - 99,9 % OPA 99,9 % 99,3 - 100 %
PPA 96,9 % 92,9 - 99,0 % PPA 100 % 86,3 - 100 %
PreservCyt® NPA 99,4 % 99,0 - 99,7 % NPA 99,9 % 99,7 - 100 %
OPA 99,2 % 98,8 - 99,6 % OPA 99,9 % 99,7 - 100 %
PPA 99,5 % 98,8 - 99,8 % PPA 99,3 % 97,5 -99,9 %
Vsetky vzorky spolu NPA 99,0 % 98,8 - 99,2 % NPA 99,7 % 99,6 - 99,8 %
OPA 99,1 % 98,9 - 99,2 % OPA 99,7 % 99,6 - 99,8 %

PPA = percento pozitivnej zhody; NPA = percento negativnej zhody; OPA = percento celkovej zhody; SC = samoodber
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Klinicka studia - prospektivny odber urogenitalnych vzoriek

Klinické vyuzitie a klinicky vykon testu cobas® CT/NG sa stanovili v ramci $tadie s prospektivnym odberom vykonanej na
viacerych pracoviskach na zaklade porovnania vysledkov s infekénym stavom (IS), pri ktorej sa pouzila kombinacia testov
NAAT pre urogenitalne vzorky schvalenych uradom FDA. Urogenitalne vzorky od Zien a muzov sa odobrali na

9 geograficky rozdielnych pracoviskach v USA, pri¢om testovanie sa vykonalo na 4 miestach vykonavajutcich laboratérne
testovanie (3 externé a 1 interné).

Prospektivne zaradené Zeny poskytli nasledujtice urogenitalne vzorky: prvy prud mocu, 3 vaginalne vytery, 1 endo-
cervikdlny vyter v médiu cobas® PCR Media a 1 cervikdlnu vzorku v roztoku PreservCyt® Solution. Ak bola Zena zaradena
do ramena $tudie s vaginalnym vyterom, ktory odobral lekar, dva z vaginalnych vyterov sa umiestnili do odberove;
pomocky prislusnych vyrobcov a jeden do média cobas® PCR Media. Ak bola Zena zaradena do ramena stadie so
samoodberom vyteru z vaginy, potom si najprv samostatne vykonala jeden vaginalny vyter a umiestnila tampén do média
cobas® PCR Media a potom nasledovali dva vaginalne vytery vykonané lekarom, ktoré sa umiestnili do dvoch odberovych
pomaocok prislusnych vyrobcov.

Prospektivne zaradeni muzi poskytli vzorku mocu, ktora sa alikvotovala do odberovych pomdcok prislusnych vyrobcov
a do média cobas® PCR Media.

Subjekty boli klasifikované ako symptomatické, ak sami uvadzali nasledujice symptomy indikujuce infekciu CT alebo NG:

e dysuria (bolest pri moceni);

e Dbolest, tazkosti alebo krvacanie pri pohlavnom styku;
e bolest v panve;

e abnormalny vytok v vaginy;

e bolesti panvy, maternice alebo vaje¢nikov;

e vytok z mocovej trubice;

e Dbolest semennikov;

e bolest alebo opuch mieska.

Prospektivne zaradené subjekty boli klasifikované ako asymptomatické, ak neuvadzali ziadny z uvedenych symptémov.

Vzorky sa testovali na pritomnost CT a NG pomocou testu cobas® CT/NG a komer¢ne dostupnych testov NAAT. Vsetky
testy sa vykonali v stilade s ndvodom na pouzitie od prislusnych vyrobcov.

Klinicky vykon testu cobas® CT/NG sa hodnotil na zdklade porovnania vysledkov typov odobranych vzoriek s vopred
stanovenym algoritmom IS ur¢enym na zaklade kombinacie vysledkov z dvoch komer¢ne dostupnych testov NAAT

v pripade Zien a troch komer¢ne dostupnych testov NAAT v pripade muzov. Algoritmus IS pre zeny zaradené do $tudie
je uvedeny v Tab. 25 a pre muzov zaradenych do $tudie v Tab. 26.

V pripade NG sa archivované vzorky mocu, cervikilne vzorky v roztoku PreservCyt® a endocervikalne vytery prospektivne
odobrané od Zien ziskali z klinickej $tudie pre test cobas® CT/NG verzie 2 v systéme cobas® 4800. Infek¢ny stav tychto
vzoriek sa uz urcil v ramci klinickej $tidie pre test cobas® CT/NG verzie 2 v systéme cobas® 4800.
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Tab. 25 Stanovenie infekéného stavu (IS) zien na zéklade urogenitalnych vzoriek?

Moér;lVAa‘;-.r;I/yter Moér;lVAa‘:.r\zl)'/ter Infekény stav (IS)°

+/+ +/+ Infikované
+/+ +/- alebo -/+ Infikované

+/- alebo -/+ +/+ Infikované
+/- -/+ Infikované
-/+ +/- alebo -/+ Infikované
- - Nelnflllg\tlelx(r?ﬁczg(lrs;?y wter)

+/- alebo -/+ -/- Neinfikované
+/+ -/- Neinfikované
-/- +/+ Neinfikované
-/- +/- alebo -/+ Neinfikované
-/- -/- Neinfikované

* Jeden alebo viac pozitivnych vysledkov pri kazdom teste NAAT (NAAT1 a NAAT2) urcuje IS ako pozitivny. Akakolvek ind kombindcia vysledkov

urcuje IS ako negativny.

® V scendri, ked st jedna alebo viacero typov vzoriek neplatné, zostdvajtice typy vzoriek s platnymi vysledkami z testu NAAT1 a NAAT2 musia mat

zhodne pozitivne alebo zhodne negativne vysledky, aby sa IS stanovil ako infikovany alebo neinfikovany. Vo vsetkych ostatnych pripadoch, ked st

jedna alebo viacero vzoriek neplatné, je IS neur¢ity.

Tab. 26 Stanovenie infekéného stavu (IS) u muzov na zaklade vzoriek mocu

Naﬁ; 1 Nm;? Nm:; Infekény stav (IS)?
A + + Infikované
A + - Infikované
h - + Infikované
' + + Infikované
- - + Neinfikované
- + - Neinfikované
* - - Neinfikované
_ - - Neinfikované

@ Ak st aspon 2 z 3 vysledkov testu zhodne pozitivne, je mozné povazovat ich z hladiska IS za infikované, a ak st zhodne negativne, za neinfikované.

Ak je jeden vysledok testu neplatny/chyba a dalsie dva vysledky testu st nezhodné, potom je IS neurcity. Ak st 2 alebo 3 vysledky testu

neplatné/chybajua, potom je IS neurdity.

Citlivost (SENS), $pecifickost (SPEC), pozitivna prediktivna hodnota (PPV) a negativna prediktivna hodnota (NPV)
cobas® CT/NG sa vypocitali samostatne pre detekciu CT alebo NG s pouzitim IS ako zloZzeného referen¢ného standardu

a vyhodnotili sa podIa pohlavia, typu vzorky a stavu symptémov. Okrem toho sa prediktivne hodnoty vypocitali na

zaklade celkovej citlivosti a Specifickosti (s kombindaciou vsetkych tidajov pre muzov a Zeny) pre rozsah hodnot

hypotetickej prevalencie.
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Klinicka studia - prospektivny odber extragenitalnych vzoriek

Klinické vyuzitie a klinicky vykon testu cobas® CT/NG sa stanovili v ramci $tudie prospektivnheho odberu vykonanej

na viacerych pracoviskach na zaklade porovnania vysledkov s infekénym stavom (IS), pri ktorej sa pouzila kombinacia
komer¢ne dostupnych analyz CT/NG a vzorky z anorektalnych alebo orofaryngalnych vyterov. Do $tudie boli zaradené
subjekty z 8 geograficky rozdielnych klinickych pracovisk (STD, HIV, planované rodi¢ovstvo a vyskum STD). Vzorky sa
testovali na pritomnost CT a NG pomocou testu cobas® CT/NG a komer¢ne dostupnych testov NAAT. VSetky testy sa
vykonali v sulade s ndvodom na pouzitie od prislusnych vyrobcov. Klinicky vykon testu cobas® CT/NG sa stanovil na
zaklade porovnania vysledkov a infek¢ného stavu. Infekény stav (IS) sa interpretoval pozitivne, ked boli pozitivne

referen¢né analyzy aspon 2 z 3 komparatorov. Interpretacie IS su podrobnejsie uvedené v nasledujicej Tab. 27.

Tab. 27 Interpretdcia infek¢ného stavu (IS) na zéklade vysledkov komparatora NAAT A, NAAT B, NAAT C pre kazdy typ vzorky

NAATA NAATB NAAT C Interpretacia IS
+ + + +
+ + - +
+ - + +
- + + +
u + + +
+ u + +
+ + u +
+ - - -
- + - -
- - + -
+ + + +
+ + - +
+ - + +
- + + +
+ - - -
- + - -
- - + -
U - - -
- ] - -
- - §] -
+ -

+ alebo - u

IS = infek¢ny stav; + znamend pozitivitu; — znamena negativitu; U = neurity vysledok testu.

Poznamka: Neur¢ité vysledky testu vznikajd, ked sa pri opitovnom testovani neplatnych alebo nejednoznac¢nych vysledkov neziskal pozitivny ani
negativny vysledok.
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Vysledky

Urogenitalne vzorky - klinicka stadia

Do studie bolo prospektivne zahrnutych celkovo 5 197 subjektov, z ktorych 5 105 bolo vhodnych na zaradenie.

Z 5 105 vhodnych subjektov, ktoré poskytli svoje prospektivne vzorky, bolo 5 053 (99,0 %) (3 860 Zien a 1 193 muzov)
mozné vyhodnotit a boli zaclenené do analyz udajov. Celkovo 52 subjektov (1,0 %) bolo klasifikovanych ako také, ktoré
nemozno vyhodnotit, a boli vylucené zo statistickych analyz. V ramci tejto klinickej studie bolo testovanych celkovo

371 archivovanych prospektivne odobranych urogenitalnych vzoriek zien (moc¢, cervikalne vzorky v roztoku PreservCyt
a endocervikalne vytery) od 295 subjektov zenského pohlavia. Zo 17 169 vzoriek testovanych v ramci tejto Studie malo
19 vzoriek pri prvom testovani neplatné vysledky (miera neplatnosti 0,11 % (95 % CI: 0,07 %; 0,17 %)). Pri opakovanom
testovani mali 3 vzorky neplatné vysledky.

Extragenitalne vzorky - klinicka stadia

Suhlas s ucastou v tejto studii poskytlo celkovo 2 439 subjektov; celkovo 49 vsak bolo vyluc¢enych na zaklade kritérii
na zaradenie/vylacenie, v dosledku ¢oho bolo do stadie zahrnutych celkovo 2 390 subjektov. Testovalo sa

2 365 anorektalnych a 2 382 orofaryngalnych vzoriek od 2 390 subjektov, ktoré poskytli vzorky. Zo 4 747 vzoriek

(2 365 rektalnych vyterov a 2 382 orofaryngalnych vyterov) boli 4 vysledky findlne neplatné v dosledku chyb pri
spracovani.

Chlamydia trachomatis: zhrnutie infekéného stavu urogenitalnych vzoriek

Tab. 28 a Tab. 29 obsahuju suhrnné vysledky symptomatickych a asymptomatickych prospektivne zahrnutych subjektov
oznacenych ako infikovanych alebo neinfikovanych CT (Zeny a muzi) na zéklade algoritmu IS. Celkovo 271 Zien
a 118 muzov bolo infikovanych CT. Symptémy boli hldsené u 45,8 % (124/271) infikovanych a 36,7 % (1 318/3 589)

neinfikovanych zien. Symptémy boli hlasené u 53,4 % (63/118) infikovanych a 22,5 % (242/1 074) neinfikovanych muzov.

Tab. 28 Analyzy infekéného stavu (IS) Zien na zaklade pozitivneho/negativneho vysledku pre CT

cobas® |cobas® cobas® cobas®
Isr::‘a,kény NAAT1 NAAT1 NAAT2 NAAT2 CT/NG CT/NG CT/NG CT/NG Sse Ss2 Celkom
UR VS UR VS UR VS PC ES Symp® |Asymp®

Infikované |+ + + + + + + + 104 108 212
Infikované - + + + + + + + 2 7 9
Infikované + + + + + + - + 1 5 6
Infikované + + - + + + + + 2 4 6
Infikované + + + + + + - - 1 4 5
Infikované + + + + + + + - 1 3 4
Infikované - + + + - + + + 1 3 4
Infikované - + - + - + + + 2 2 4
Infikované - + - + + + + + 2 1 3
Infikované + - + + + + - - 1 1 2
Infikované + + + + + + Neuspesné |+ 0 1 1
Infikované + + + + + + + Nelspesné |1 0 1
Infikované - + + + + - + + 0 1 1
Infikované - + + + + + + _ 0 1 1
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cobas® |cobas® cobas® cobas®
Isl:;ekény NAAT1 NAAT1 NAAT2 NAAT2 CT/NG CT/NG CT/NG CT/NG Ss° Ss° Celkom
v UR VS UR VS UR Vs PC ES Symp°® |Asymp®

Neinfikované |- - - + + + + 0 1 1
Neinfikované |- - - + - - + 1 0 1
Neinfikované |- - - + + + - + 0 1 1
Neinfikované |- - - + - - - + 0 1 1
Neinfikované |- - - + + + - - 0 1 1
Neinfikované |- - - - - - Nedostupné |- 0 1 1
Neinfikované |- - - - - Neplatné Neplatné Neplatné 1 0 1
Neinfikované |- - - - - - Neplatné Neplatné 1 0 1
Neinfikované |- - - - - Nedostupné|Neplatné |- 1 0 1
Neinfikované |- - - - - - Neplatné |- 1 0 1
Neinfikované |- - - - - + + - 1 0 1
Neinfikované |- - - - - - - Neuspesné |1 0 1
Neinfikované |- - - - + - - + 1 0 1
Neinfikované |- - - - - + - + 1 0 1
Neinfikované |- - - - Neuspesné |- - - 1 0 1
Neinfikované |- - - - - Nelspesné |- - 1 0 1
Neinfikované |- - - Neplatné - + + + 0 1 1
Neinfikované |- - Nedostupné | + - + - - 0 1 1
Neinfikované |- Neplatné - - - Neplatné - - 1 0 1
Celkom 1318 2271 3589

2SS = stav symptomov.

b Infikované (moc), neinfikované (vytery).

¢ Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

Poznambka: V scenari, ked jedna alebo viacero typov vzoriek v pripade Zien st neplatné/nie st k dispozicii (NA), zostavajuce typy vzoriek s platnymi

vysledkami z testu NAAT1 a NAAT2 musia mat zhodne pozitivne alebo zhodne negativne vysledky, aby sa IS stanovil ako infikovany alebo

neinfikovany. Vo vietkych ostatnych pripadoch, ked jedna alebo viacero vzoriek st neplatné/nie su k dispozicii, je IS neurity.

Poznamka: Zeny s uréenym infekénym stavom (infikované alebo neinfikované) a findlne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa povazujti za

hodnotitelné a zaradili sa do tejto stthrnnej tabulky.

Poznamka: + znamena pozitivitu; - znamena negativitu; NA znamend, Ze nie je k dispozicii.

Poznamka: UR = mo¢, VS = vagindlny vyter, PC = PreservCyt®, ES = endocervikélny vyter.

Poznamka: Neplatny vysledok testu cobas® CT/NG predstavuje suhrn chyb v pristroji pri amplifikdcii/detekcii a vzoriek vyradenych z dovodu

odchylok od protokolu.

Poznamka: Zlyhanie testu cobas® CT/NG predstavuje chyby hardvéru, softvéru alebo obsluhy, v dosledku ktorych neboli hlasené ziadne vysledky.
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Tab. 29 Analyza infekéného stavu (IS) muzov na zéklade pozitivneho/negativneho vysledku pre CT

®

Infekény stav NAAT1 NAAT2 NAATS ((;?rl/);z‘ :;?r‘llptémov :;:ptémov Celkom

UR UR UR UR Symp? Asymp?
Infikované + + + + 60 55 115
Infikované - + + + 1 0 1
Infikované + Neplatné + + 1 0 1
Infikované + - + + 1 0 1
Co o s |m
Neinfikované - - - 238 819 1057
Neinfikované - Neplatné - - 2 2 4
Neinfikované Neplatné - - - 0 3 3
Neinfikované - - Neplatné - 0 3 3
Neinfikované Nedostupné - - - 1 1 2
Neinfikované - - - + 0 2 2
Neinfikované - - + - 0 1 1
Neinfikované - + - + 1 0 1
Neinfikované + - - - 0 1 1
g:ilrll(fci)l‘(lzvanYCh 242 832 10747

* Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

* Jeden subjekt mal neznamy stav symptomov a nie je uvedeny v tejto tabulke.

Poznamka: Ak st asponi 2 z 3 vysledkov testu u muzov zhodne pozitivne, je mozné povazovat ich z hladiska IS za infikované, alebo ak su zhodne

negativne, za neinfikované. Ak jeden vysledok testu je neplatny/nie je k dispozicii (NA) a dal$ie dva vysledky testu su nezhodné, potom je IS neurdity.

Ak 2 alebo 3 vysledky testu st neplatné/nie st k dispozicii, potom je IS neurcity.

Poznamka: Muzi s ur¢enym infek¢nym stavom pacienta (infikovany alebo neinfikovany) a findlne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa

povazuju za hodnotitelnych a zaradili sa do tejto suhrnnej tabulky.

Poznamka: Neplatny vysledok testu cobas® CT/NG predstavuje suhrn chyb v pristroji pri amplifikdcii/detekcii a vzoriek vyradenych z dovodu

odchylok od protokolu.
Poznamka: + znamena pozitivitu; - znamena negativitu; NA znamend, Ze nie je k dispozicii.
Poznamka: UR = mo¢.

Chlamydia trachomatis: zhrnutie infekéného stavu extragenitalnych vzoriek

Tab. 30 obsahuje suhrn vysledkov od hodnotitelnych subjektov, ktoré boli oznacené ako CT-pozitivne alebo CT-negativne
podla algoritmu IS v pripade anorektalnych (AR) aj orofaryngalnych (OP) vzoriek. Z 2 365 subjektov, ktoré poskytli
vzorky z rekta, malo 18 subjektov z hladiska CT infek¢ny stav, ktory nebolo mozné interpretovat, 12 bolo vyradenych

z dévodu odchylky od protokolu a zostavajucich 2 335 bolo mozné hodnotit. Podobne z 2 382 subjektov, ktoré poskytli
orofaryngalne vzorky, malo 23 subjektov z hladiska CT infek¢ny stav, ktory nebolo mozné interpretovat, 11 bolo
vyradenych z dévodu odchylky od protokolu, 3 boli vyradené z dovodu neplatnych vysledkov testu a zostavajucich

2 345 bolo mozné hodnotit.
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Tab. 30 Chlamydia trachomatis: Sihrn interpretdcie infekéného stavu (IS) pre anorektélne a orofaryngélne typy vzoriek

Typ vzorky? | NAATA | NAATB | NAATC Interpretacialsb | cobas’ | SS° Ss° 55° | Celkom
CT/NG | Symp? | Asymp® | Unkn®

AR Inv + + Pozitivne + 1 3 0 4
AR - + + Pozitivne - 0 3 0 3
AR - + + Pozitivne + 4 12 0 16
AR + - + Pozitivne - 0 1 0 1
AR + + - Pozitivne + 1 0 0 1
AR + + + Pozitivne - 2 1 0 3
AR + + + Pozitivne + 47 68 0 115
AR Celkovo pozitivnych 55 88 0 143
AR Inv - - Negativne - 29 45 1 75
AR - Nedostupné - Negativne - 7 2 3 12
AR - Nedostupné - Negativne + 0 1 0 1
AR - Inv - Negativne - 3 3 0 6
AR - - Inv Negativne - 0 1 0 1
AR - - Inv Negativhe + 1 0 0 1
AR - - - Negativne - 635 1411 13 2059
AR - - - Negativhe + 5 2 0 7
AR - - + Negativne - 4 12 0 16
AR - - + Negativne + 0 6 0 6
AR - + - Negativne - 1 5 0 6
AR - + - Negativne + 1 1 0 2
AR Celkovo negativnhych 686 1489 17 2192
OP Inv + + Pozitivhe + 0 1 0 1
OoP - + + Pozitivne + 1 2 0 3
OP + + - Pozitivhe + 0 1 0 1
oP + + + Pozitivne + 8 15 0 23
OoP Celkovo pozitivhych 9 19 0 28
OoP Inv - - Negativne - 32 46 1 79
oP - Nedostupné - Negativne - 5 7 2 14
OoP - Inv - Negativne - 1 6 0 7
OoP - - Inv Negativne - 1 0 0 1
OoP - - - Negativne - 679 1486 14 2179
OoP - - - Negativne + 2 0 0 2
OoP - - + Negativne - 13 16 0 29
oP - + - Negativne - 1 1 0 2
OoP - + - Negativne + 0 2 0 2
oP + - - Negativne - 1 1 0 2
OoP Celkovo negativnhych 735 1565 17 2317

* AR = anorektalne, OP = orofaryngdlne.

®IS = infek¢ny stav.

¢SS = stav symptomov.

4 Symp = symptomaticky, Asymp = as tomaticky, Unkn = neznamy stav symptomov.
ymp = symp ymp ymp y ymp

Pozndmka: NA = nie je k dispozicii, Inv = neplatné.

Pozndmbka: Infekény stav (IS) sa stanovil pre kazdy typ vzorky. Infekény stav vzorky sa stanovi na zéklade zhodnych vysledkov aspon 2 z 3 analyz

komparatora (NAAT A, NAAT B, NAAT C). Ak jednu z analyz komparatora nie je mozné interpretovat, je neplatna alebo zlyhala, dve zostavajuce

analyzy musia byt zhodné, aby sa IS mohol ur¢it ako pozitivny (+) alebo negativny (-). Akokolvek ind kombindacia vysledkov, ked analyzu nie je

mozné interpretovat, je neplatna alebo zlyhala, je vyli¢ena z analyz.
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Poznamka: Z 2 365 subjektov, ktoré poskytli rektélne vzorky, malo 18 subjektov z hladiska CT infekény stav, ktory nebolo mozné interpretovat.
Podobne z 2 382 subjektov, ktori poskytli orofaryngalne vzorky, malo 23 subjektov z hladiska CT infekény stav, ktory nebolo mozné interpretovat.
Pozndmbka: Vsetky interpretécie IS, ktorych vysledky nebolo mozné interpretovat, boli neplatné, zlyhali alebo doslo k odchylke od protokolu, sa
vyradili z analyz vykonu.

Chlamydia trachomatis: vysledky hodnotenia vykonu

Senzitivita, $pecifickost a predikativne hodnoty testu cobas® CT/NG pre CT definované na zéklade IS st uvedené podla
pohlavia, typu vzorky a stavu priznakov v Tab. 31 pre urogenitalne vzorky a v Tab. 32 pre extragenitalne vzorky.

Tab. 31 Klinicky vykon pre CT v porovnani s infekénym stavom (IS) podfa pohlavia, typu vzorky a stavu symptémov

Pohlavie I::rkya :;:ptémovb fne)'mm SENS 95 9% skére Cl | SPEC 95 %% skére CI '(:'Zf" '(:Z‘)’ '(\(',Z;’
Zena UR Symp 1441 ?1(;{%;1024) (90,9 %, 98,3 %) ?_?:ﬁ ;/;)1317) (99,4 %, 100,0 %) | 8,6 98,3 | 99,6
Zena UR Asymp 2418 ?152;;1047) (90,5 %, 97,7 %) ?2%2;/;2271) (99,2 %, 99,8 %) 6,1 94,0 | 99,7
Zena UR Celkom 3859 ?25;;/0271)0 (92,4 %, 97,4 %) ?557770/;3588) (99,5 %, 99,8 %) 7,0 959 | 99,7
Zena VS-C Symp 711 Eg{;}/’g;go (94,3 %, 100,0 %) ?f?lé/og)ll& (98,2 %, 99,7 %) 8,9 92,6 | 100,0
Zena VS-C Asymp 1225 ?gé?;{;) (91,8 %, 99,4 %) ?19';(-;90/;)1 140) (98,3 %, 99,5 %) 6,9 88,3 | 99,8
Zena  |[Vvs-C | Celkom 1936 ?181’42%04 g | (9529%996%) ?19717;/;’ 17eg | (986%.9849%) |76 | 901 |99
Zena  [VS-S  |Symp 720 E::/g;;" (93,9 %, 100,0 %) ?:52;2’ sy | ©76%.904%) |82 (881 | 1000
Zena  [VS-S | Asymp 1186 ?:6[;;10) (91,3 %, 99,7 %) ?19121 ;/j 1125 | ©9B5%.996%) | 51 87,0 | 99,9
Zena  [VS-S | Celkom 1906 ?31%/0102 o | (©549% 8990 ?37%90/;’ 17es | (985%.994%) |63 | 875 |99
Zena  |PC Symp 1438 ?151’1\’%022) (89,7 %, 97,7 %) ?33‘:’] 90/; 11 | ©B9%.997%) |85 |43 |99s
Zena PC Asymp 2413 ?_IO;_SI /01045) (84,4 %, 94,2 %) ?2%2:/;2268) (99,4 %, 99,9 %) 6,0 949 |99,4
Zena PC Celkom 3851 ?222157/0;)67) (88,7 %, 95,1 %) ?;;;00/;3584) (99,3 %, 99,8 %) 6,9 94,6 | 99,4
Zena ES Symp 1433 ?_?_i%;qoz_l) (90,7 %, 98,2 %) ?‘?:;1]00/;131 2) (98,4 %, 99,5 %) 8,4 90,6 | 99,6
Zena ES Asymp 2410 ?11:;13/01046) (85,4 %, 94,7 %) ?2%55;/;2264) (99,1 %, 99,7 %) 6,1 92,4 | 99,4
Zena ES Celkom 3843 ?232;;;)67) (89,6 %, 95,7 %) ?3522?3576) (99,0 %, 99,6 %) 6,9 91,5 | 99,5
Muz UR Symp 305 Eé);)/’g;;o (94,3 %, 100,0 %) ?292‘?/0242) (97,7 %, 99,9 %) 20,7 98,4 | 100,0
Muz UR Asymp 887 g::/’g;;() (93,5 %, 100,0 %) ?89;;/0;)32) (99,1 %, 99,9 %) 6,2 96,5 | 100,0
Muz UR Celkom 1192* E'IO'IOés'IOqOS) (96,8 %, 100,0 %) ?19677:/;)1 074) (99,2 %, 99,9 %) 9,9 97,5 | 100,0

* UR = mo¢, VS-C = lekdrom vykonany vaginalny vyter, VS-S = samostatne vykonany vagindlny vyter, PC = PreservCyt®, ES = endocervikélny vyter.

® Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

¢ Pit Zien, ktorych stav CT IS bol ,,infikované®, malo vzorku mo¢u CT-negativnu pri testoch NAAT1 a NAAT2, zatial ¢o ich vagindlny vyter bol pri
testoch NAAT1 a NAAT2 CT-pozitivny.

* Jeden subjekt mal nezndmy stav symptémov a nie je uvedeny v tejto tabulke.
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Poznamka: V scendri, ked jedna alebo viacero typov vzoriek v pripade Zien st neplatné/nie st k dispozicii, zostavajtce typy vzoriek s platnymi
vysledkami z testu NAAT1 a NAAT2 musia mat zhodne pozitivne alebo zhodne negativne vysledky, aby sa IS stanovil ako infikovany alebo
neinfikovany. Vo vietkych ostatnych pripadoch, ked jedna alebo viacero vzoriek st neplatné/nie st k dispozicii, je IS neurcity.

Poznamka: Ak st aspon 2 z 3 vysledkov testu u muzov zhodne pozitivne, je mozné povazovat ich z hladiska IS za infikované, alebo ak st zhodne
negativne, za neinfikované. Ak jeden vysledok testu je neplatny/nie je k dispozicii a dalsie dva vysledky testu st nezhodné, potom je IS neurcity.
Ak 2 alebo 3 vysledky testu st neplatné/nie st k dispozicii, potom je IS neurity.

Poznamka: Subjekty s uréenym infekénym stavom pacienta (infikovany alebo neinfikovany) a finalne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa
povazuju za hodnotitelné a zaradili sa do tejto sthrnnej tabulky. Jeden hodnotitelny subjekt pravdepodobne nemal vSetky dostupné typy vzoriek
alebo platné vysledky testov.

Poznamka: CI = interval spolahlivosti, PREV = prevalencia, SENS = citlivost, SPEC = $pecifickost, PPV = pozitivna predikativna hodnota,
NPV = negativna predikativna hodnota.

Poznamka: Predtym uvedené predikativne hodnoty odréZajt vykon $pecificky pre populdciu klinickej $tidie a nemusia sa vztahovat na vietkych
jednotlivcov v populdcii, pre ktort su testy uréené.

Celkovy bodovy odhad citlivosti testu cobas® CT/NG pri detekcii CT bol 95,1 % s 95 % CI a rozsahom od 90,2 % do 97,6 %
v pripade anorektalnych vzoriek a 100,0 % s 95 % CI a rozsahom od 87,9 % do 100 % v pripade orofaryngélnych vzoriek.
Odhady citlivosti boli v pripade asymptomatickych a symptomatickych subjektov podobné s prekryvajicimi sa oboj-
strannymi 95 % CI (Tab. 32). Celkovy bodovy odhad $pecifickosti testu cobas® CT/NG pre CT bol 99,2 % s 95 % CI

a rozsahom od 98,8 % do 99,5 % v pripade anorektalnych vzoriek a 99,8 % s 95 % CI a rozsahom od 99,6 % do 99,9 %

v pripade orofaryngalnych vzoriek. Odhady $pecifickosti boli v pripade asymptomatickych a symptomatickych subjektov
podobné s prekryvajucimi sa obojstrannymi 95 % CI (Tab. 32).

Tab. 32 Chlamydia trachomatis: Celkovy klinicky vykon v porovnani s infekénym stavom (IS) podla typu vzorky a stavu symptémov

Typ Stav Celkom 95 % 95 % PREV
vzorky? | symptémov® (N) SENS skore CI SPEC skore CI (%) PPV NPV
96,4 % (87.7 %, 99,0 % (97,9 %, 88,3 % 99,7 %
AR Symp 741 (53/55) 99,0 %) (679/686) 99,5 %) 74 (53/60) (679/681)
94,3 % (87.4 %, 99,3 % (98,8 %, 89,2 % 99,7 %
AR Asymp 1577 (83/88) 975%) | (1479/1489) | 99,6 %) 56 (83/93) (1479/1484)
. 100,0 % (81,6 %, 100,0 %
AR Neznamy 17 NE NE (17/17) 100.0 %) 0,0 NE a7/17)
95,1 % (90.2 %, 99,2 % (98,8 %, 88,9 % 99,7 %
AR Celkom 2335 | (13p/143) | 976%) | (2175/2192) | 995 %) 61 | (136/153) | (2175/2182)
100,0 % (70,1 %, 99,7 % (99,0 %, 81,8 % 100,0 %
oP Symp 744 @9 | 1000w | 33735 | 999w | P | @ (733/733)
100,0 % (83.2 %, 99,9 % (99,5 %, 90,5 % 100,0 %
oP Asymp 1584 (19/19) 100,0%) | (1563/1565) | 100,0 %) 1.2 (19/21) (1563/1563)
) 100,0 % (81,6 %, 100,0 %
OoP Neznamy 17 NE NE a7/17) 100.0 %) 0,0 NE a7/17)
100,0 % (87,9 %, 99,8 % (99,6 %, 87,5 % 100,0 %
oP Celkom 2345 (28/28) 1000%) | (2313/2317) | 99,9 %) 1.2 (28/32) (2313/2313)

* AR = anorektalne, OP = orofaryngélne; ® Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.
Poznamka: CI = interval spolahlivosti, PREV = prevalencia, SENS = citlivost, SPEC = $pecifickost, PPV = pozitivna predikativna hodnota,
NPV = negativna predikativna hodnota, NE = neodhadnutelné.

Poznamka: Predtym uvedené predikativne hodnoty odrézaji vykon $pecificky pre populdciu klinickej $tidie a nemusia sa vztahovat na
vietkych jednotlivcov v populdcii, pre ktoru st testy urcené.
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Neisseria gonorrhoeae: zhrnutie infekéného stavu urogenitalnych vzoriek

Tab. 33 a Tab. 34 obsahuju suhrnné vysledky symptomatickych a asymptomatickych subjektov oznacenych ako infikované

alebo neinfikované NG (zeny a muzi) na zdklade algoritmu IS. Celkovo 57 Zien a 87 muzov bolo infikovanych NG.

Symptémy boli hlasené u 45,6 % (26/57) infikovanych a 37,2 % (1416/3803) neinfikovanych zien. Symptémy boli hlasené
u 94,3 % (82/87) infikovanych a 20,2 % (223/1105) neinfikovanych muzov.

Tab. 33 Analyza infekéného stavu (IS) zien na zdklade pozitivneho/negativneho vysledku pre NG (prospektivne vzorky)
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. cobas® |cobas® cobas® cobas®
's':;‘:kc"y 3:’“1 ";QA" 3:”2 ‘“"2”2 CT/NG |CT/NG CT/NG  |CT/NG :j:npc f\j;mpc Celkom
UR VS PC ES

Neinfikované |- - - - - Nelspesné |- - 1 0 1
Neinfikované |- - - - Neuspesné | - - - 1 0 1
Neinfikované |- - - - - - - Neuspesné |1 0 1
Neinfikované |- - - - - - Nedostupné |- 0 1 1
Neinfikované |- - - - - - Neplatné |- 1 0 1
Neinfikované |- - - - - Nedostupné |Neplatné |- 1 0 1
Neinfikované |- - - - - - Neplatné [Neplatné |1 0 1
Neinfikované |- - - - - Neplatné Neplatné [Neplatné |1 0 1
Neinfikované |- - - - - - Nelspesné |- 0 1 1
Neinfikované |- - - Neplatné |- - - - 1 0 1
Neinfikované |- Neplatné |- - - Neplatné - - 1 0 1
Celkom 1416 2387 3803

* §S = stav symptomov.

® Infikované (mo¢), neinfikované (vytery).

¢ Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

Poznambka: V scenari, ked jedna alebo viacero typov vzoriek v pripade Zien st neplatné/nie st k dispozicii (NA), zostavajuce typy vzoriek s platnymi
vysledkami z testu NAAT1 a NAAT2 musia mat zhodne pozitivne alebo zhodne negativne vysledky, aby sa IS stanovil ako infikovany alebo
neinfikovany. Vo vietkych ostatnych pripadoch, ked jedna alebo viacero vzoriek st neplatné/nie st k dispozicii, je IS neurcity.

Poznamka: Zeny s uréenym infekénym stavom (infikované alebo neinfikované) a finélne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa povazuju za
hodnotiteIné a zaradili sa do tejto stthrnnej tabulky.

Poznamka: + znamena pozitivitu; - znamena negativitu; NA znamena, Ze nie je k dispozicii.

Pozndmka: UR = mo¢, VS = vagindlny vyter, PC = PreservCyt®, ES = endocervikélny vyter.

Poznamka: Neplatny vysledok testu cobas® CT/NG predstavuje suhrn chyb v pristroji pri amplifikacii/detekcii a vzoriek vyradenych z dovodu
odchylok od protokolu.

Pozndmbka: Zlyhanie testu cobas® CT/NG predstavuje chyby hardvéru, softvéru alebo obsluhy, v dosledku ktorych neboli hlasené Ziadne vysledky.

Tab. 34 Analyza infekéného stavu (IS) muzov na zéklade pozitivneho/negativneho vysledku pre NG

®

" NAAT1 NAAT2 NAAT3 cobas Stav Stav

Infekény stav CT/NG symptémov | symptémov Celkom
UR UR UR
UR Symp? Asymp?

Infikované + + + + 81 5 86
Infikované Nedostupné + + + 1 0 1
Celkovo
infikovanych 82 5 87
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®
o NAAT1 NAAT2 NAAT3 cobas Stav Stav
Infekény stav CT/NG symptéomov | symptomov Celkom
UR UR UR
UR Symp? Asymp?
Neinfikované - - - - 215 863 1078
Neinfikované + - - - 2 7 9
Neinfikované - Neplatné - - 3 2 5
Neinfikované - - - + 2 2 4
Neinfikované Neplatné - - - 0 3 3
Neinfikované - - Neplatné - 0 3 3
Neinfikované - + - + 1 1 2
Neinfikované Nedostupné - - - 0 1 1
Celkovo 223 882 1105*
neinfikovanych

* Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

* Jeden subjekt mal neznamy stav symptomov a nie je uvedeny v tejto tabulke.

Pozndmka: Ak st aspon 2 z 3 vysledkov testu u muzov zhodne pozitivne, je mozné povazovat ich z hladiska IS za infikované, alebo ak st zhodne
negativne, za neinfikované. Ak jeden vysledok testu je neplatny/nie je k dispozicii (NA) a dal$ie dva vysledky testu su nezhodné, potom je IS neurdity.
Ak 2 alebo 3 vysledky testu st neplatné/nie su k dispozicii, potom je IS neurity.

Poznamka: Muzi s ur¢enym infek¢énym stavom pacienta (infikovany alebo neinfikovany) a findlne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa
povazuju za hodnotitelnych a zaradili sa do tejto suhrnnej tabulky.

Poznamka: Neplatny vysledok testu cobas® CT/NG predstavuje suhrn chyb v pristroji pri amplifikacii/detekcii a vzoriek vyradenych z dovodu
odchylok od protokolu.
Pozndmka: + znamend pozitivitu; - znamena negativitu; NA znamend, Ze nie je k dispozicii.

Poznamka: UR = moc.

Neisseria gonorrhoeae: zhrnutie infekéného stavu extragenitalnych vzoriek

Tab. 35 obsahuje suhrn vysledkov od hodnotitelnych subjektov, ktoré boli oznacené ako NG-pozitivne alebo NG-
negativne podla algoritmu IS v pripade anorektalnych (AR) aj orofaryngalnych (OP) vzoriek. Z 2 365 subjektov, ktoré
poskytli vzorky z rekta, malo 15 subjektov z hladiska NG infek¢ny stav, ktory nebolo mozné interpretovat, 12 bolo
vyradenych z dovodu odchylky od protokolu a zostévajucich 2 338 bolo mozné hodnotit. Podobne z 2 382 subjektov,
ktoré poskytli orofaryngalne vzorky, malo 19 subjektov z hladiska NG infek¢ny stav, ktory nebolo mozné interpretovat,

11 bolo vyradenych z dé6vodu odchylky od protokolu, 3 boli vyradené z dé6vodu neplatnych vysledkov testu a zostdvajucich
2 349 bolo mozné hodnotit.
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Tab. 35 Neisseria gonorrhoeae: Suhrn interpretacie infekéného stavu pre anorektdlne a orofaryngdlne typy vzoriek

vz?:ﬁya NAAT A NAAT B NAAT C Interpretacia IS '(’:"Tl;:lsg 53:1:)6 Assyf:pc Uii: c‘::m
AR Inv + + Pozitivne + 2 0 0 2
AR + + Pozitivne - 1 0 0 1
AR - + + Pozitivne + 3 4 0 7
AR + Nedostupné + Pozitivne + 0 1 0 1
AR + Inv + Pozitivne + 0 1 0 1
AR + - + Pozitivne + 0 1 0 1
AR + + + Pozitivne + 37 50 1 88
AR Celkovo pozitivhych 43 57 1 101
AR Inv - - Negativne - 27 50 1 78
AR Inv - - Negativne + 1 0 0 1
AR - Nedostupné - Negativne - 2 3 12
AR - Inv - Negativne - 3 2 0 5
AR - - Negativne - 646 1 461 12 2119
AR - - - Negativne + 3 3 0 6
AR - - + Negativne - 5 0 0 5
AR - - + Negativne + 6 1 0 7
AR - + - Negativne - 0 2 0 2
AR - Negativne - 0 1 0 1
AR - Negativne + 1 0 0 1
AR Celkovo negativnych 699 1522 16 2237
OoP Inv + + Pozitivne + 1 1 0 2
oP - + + Pozitivne + 9 8 0 17
OoP + Nedostupné + Pozitivne + 0 1 0 1
oP + Inv + Pozitivne + 0 1 0 1
OoP + - + Pozitivne + 1 2 0 3
oP + + - Pozitivne + 0 1 0 1
oP + + Pozitivne + 41 30 0 71
OoP Celkovo pozitivhych 52 44 0 96

07997981001-02SK

Doc Rev. 7.0

47



cobas® CT/NG

szﬁf(’ya NAATA | NAATB | NAATC Interpretacia IS ‘(’:"Tl;:lf 53:1:)6 Assyf:pc Uii: c‘:'"k°
OoP Inv - - Negativne - 30 53 1 84
OoP - Nedostupné - Negativne - 2 13
OoP - Inv - Negativne - 0 5
OoP - - Inv Negativne - 2 0 0 2
OoP - - Inv Negativne + 1 0 1
OoP - - - Negativne - 631 1452 13 2 096
OoP - - - Negativne + 6 7 1 14
OoP - + Negativne - 4 3 0 7
OoP - - + Negativne + 4 4 0 8
OoP - + - Negativne - 5 15 0 20
OoP - + - Negativne + 0 1 0 1
OoP + - - Negativne - 1 0 0 1
OoP + - - Negativne + 0 1 0 1
OoP Celkovo negativhych 689 1547 17 2253

* AR = anorektalne; OP = orofaryngalne.

b 1S = infekény stav.

¢ Symp = symptomaticky, Asymp = asymptomaticky, Unkn = nezndmy stav symptémov.

48S = stav symptomov.

Pozndmka: NA = nie je k dispozicii, Inv = neplatné.

Pozndmka: Infek¢ny stav (IS) sa stanovil pre kazdy typ vzorky. Infek¢ny stav vzorky sa stanovi na zaklade zhodnych vysledkov aspon 2 z 3 analyz
kompardtora (NAAT A, NAAT B, NAAT C). Ak jednu z analyz komparatora nie je mozné interpretovat, je neplatna alebo zlyhala, dve zostavajuice
analyzy musia byt zhodné, aby sa IS mohol ur¢it ako pozitivny (+) alebo negativny (-).

Pozndmbka: Z 2 365 subjektov, ktoré poskytli rektalne vzorky, malo 15 subjektov z hladiska NG infekény stav, ktory nebolo mozné interpretovat.
Podobne z 2 382 subjektov, ktoré poskytli orofaryngalne vzorky, malo 19 subjektov z hladiska NG infek¢ény stav, ktory nebolo mozné interpretovat.
Poznamka: Vsetky interpretacie IS, ktorych vysledky nebolo mozné interpretovat, boli neplatné, zlyhali alebo doslo k odchylke od protokolu, sa
vyradili z analyz vykonu.

Neisseria gonorrhoeae: vysledky vykonu

Senzitivita, $pecifickost a predikativne hodnoty testu cobas® CT/NG pre NG definované na zéklade IS st uvedené podla
pohlavia, typu vzorky a stavu priznakov v Tab. 36 (prospektivne a archivované prospektivne odobrané vzorky) pre
urogenitalne vzorky a v Tab. 37 pre extragenitalne vzorky.

Tab. 36 Klinicky vykon pre NG v porovnani s infekénym stavom (IS) podla pohlavia, typu vzorky a stavu symptémov (prospektivne
a archivované prospektivne odobrané vzorky)

Typ vzorky® Pohlavie :;:‘l’ptémov" :::)Ikom SENS s(a; % skore SPEC s(a; % skore E;{,I)EV zllz)\)l (ND/PO;,
prospoking) |22 |9 W Gl orouy | atshan |osouy |10 |99 | 909
prospokane) |2 |Aome 208 | oh  Joawy | gwsen | woou |1 | 1000 |99
prospokiingy |22 | Ok Jss | G0 | | e |vonoan |10 |94 |08
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Stav Celkom 95 9% skore 95 9 skére | PREV PPV NPV
. .
Typ vzorky Pohlavie symptémov® | (n) SENS cl SPEC cl %) (%) (%)
UR ) 1000 % | (90,1 %, 100,0 % (93,9 %,
(archivovang) | 25" Symp % (35/35) | 100,0 %) (59/59) 100,0 %) 87.2 1000 ) 1000
UR } 97,6 % 87,7 %, 100,0 % (93,9 %,
(archivovang) | 2o Asymp 101 w1/42) | 99,6 %) (59/59) 100,0 %) 418 1000 | 983
UR } 987 % (93,0 %, 100,0 % (96,8 %,
(archivovane) | 2" Celkom 195 (76/77) | 99,8 %) (118/118) 100,0 %) 39,5 1000 1992
UR
) ) 96,7 % (88,8 %, 99,8 % (99,4 %,
gpgf(fﬁﬁ Et\'/‘;r:z) Zena Symp 1935 (59/61) | 99,1 %) (1471/1474) | 99,9 %) 40 952|999
UR i 5 A s1e | 932% (84,9 %, 100,0 % (99,8 %, - 1000 | 00
gp;?;?s, ot\l\;r:;) ena Symp (68/73) | 97,0 %) (2446/2446) | 100,0 %) ’ : '
UR i 5 Colk ioss | 948% (89,6 %, 99,9 % (99,8 %, 5s 677 | o9
gp;?;?s, ot\l\;r:;) ena efom (127/134) | 97,4 %) (3917/3920) | 100,0 %) ’ ’ '
} 1000 % | (74,1 %, 99,7 % (99,0 %,
Vs-C Zena Symp 7/ 111 | 100,0 %) (698/700) 99,9 %) 1.5 846 | 1000
) 1000% | (81,6 %, 99,8 % (99,3 %,
vs-C Zena Asymp 1225 (17/17) | 100,0 %) (1205/1208) | 99,9 %) 1.4 850 1000
) 1000 % | (87,9 %, 99,7 % (99,4 %,
VS-C Zena Celkom 1936 (28/28) 100,0 %) (1903/1908) 99.9 %) 1,4 84,8 100,0
} 1000% | (78,5 %, 99,7 % (99,0 %,
VS-S Zena Symp 720 (14/14) | 100,0 %) (704/706) 99,9 %) 1.9 875 11000
} 1000% | (78,5 %, 99,7 % (99,1 %,
VS-S Zena Asymp 1187 (14/14) | 100,0 %) (1169/1173) | 99,9 %) 1.2 778 | 1000
) 1000 % | (87,9 %, 99,7 % (99,3 %,
VS-S Zena Celkom 1907 (28/28) 100,0 %) (1873/1879) 99.9 %) 1,5 82,4 100,0
PC ) 1000 % | (86,7 %, 99,9 % (99,6 %,
(prospektivne) | 25"@ Symp 1438 (25/25) | 100,0 %) (1412/1413) | 100,0 %) 1.7 9.2 | 1000
PC ) 93,5 % (79,3 %, 100,0 % (99,8 %,
(prospektivne) | 2" Asymp 2403 g3y | 98.20) (2381/2382) | 100,0 %) 1.3 9.7 | 999
PC ) 96,4 % (87,9 %, 99,9 % (99,8 %,
(prospektivne) | 2" Celkom 3851 (54/56) | 99,0 %) (3793/3795) | 100,0 %) 1.5 964 1999
PC ) 95,7 % (79,0 %, 100,0 % (86,7 %,
(archivovane) | 2" Symp 48 (22/23) | 99,2 %) (25/25) 100,0 %) 479 1000 | 962
PC ] 1000 % | (72,2 %, 100,0 % (7.2 %,
(archivovane) | 2" Asymp 3 (10/10) | 100,0 %) (13/13) 100,0 %) 435 1000 1 100,0
PC ] 97,0 % (84,7 %, 100,0 % (90,8 %,
(archivovang) | 25" Celkom 71 (32/33) | 99,5%) (38/38) 100,0 %) 46.5 1000 ) 97.4
PC
) } 97,9 % (89,1 %, 99,9 % (99,6 %,
gp;‘:sm ':)t\'/‘;r;i) Zena Symp 1486 w7/48) | 99,6 %) (1437/1438) | 100,0 %) 3.2 979 | 999
PC i 5 N Juzg | 951 % (83,9 %, 100,0 % (99,8 %, .- 675 | a00
gp;‘:sm ot\I/\a/l?]Z) ena symp (39/41) | 987 %) (2394/2395) | 100,0 %) ’ ’ :
PC i 5 Colk sopp | 965% (90,6 %, 99,9 % (99,8 %, . 677 |a0o
gpa":sm 0\'/‘;?;) ena etom (86/89) | 988 %) (3831/3833) | 100,0 %) ' ' ’
ES ) 1000 % | (86,2 %, 99,9 % (99,6 %,
(prospektivne) | 5"@ Symp 1433 (24/24) | 100,0 %) (1408/1409) | 100,0 %) 1.7 960 | 1000
ES ; 90,3 % (75,1 %, 100,0 % (99,8 %,
(prospektivne) | 25"@ Asymp 2410 28/31) | 96,7 %) (2378/2379) | 100,0 %) 1.3 96 | 999
ES } 94,5 % (85,1 %, 99,9 % (99,8 %,
(prospektivne) | 2" Celkom 3843 (52/55) | 98,1 %) (3786/3788) | 100,0 %) 1.4 93 | 999
07997981001-02SK
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Stav Celkom 95 % skore 95 % skore | PREV PPV NPV
. )
Typ vzorky Pohlavie symptémov® | (n) SENS cl SPEC cl %) (%) (%)
ES ) 1000 % | (84,5 %, 100,0 % (88,6 00,
(archivovang) | 2" Symp 51 (21/21) 100,0 %) (30/30) 100,0 %) 41,2 1000 11000
ES ) 1000 % | (86,2 %, 100,0 % (88.6 %,
(archivovane) | 2" Asymp o4 (24/24) | 100,0 %) (30/30) 100,0 %) Al 1000 1 100,0
ES ) 1000 % | (92,1 %, 100,0 % (94,0 0,
(archivovang) | 2€"@ Celkom 105 (45/45) 100,0 %) (60/60) 100,0 %) 429 1000 | 1000
ES
) . 1000% | (92,1 %, 99,9 % (99,6 %,
(prospektivne | Zena Symp 1484 | us/as) | 100,0 %) (1438/1439) | 100,0 %) 30 978 | 1000
a archivované)
ES
) , 94,5 % (85,1 0, 100,0 % (99,8 %,
(prosp.ektlvne, Zena Asymp 2464 (52/55) 98.1 %) (2408/2409) 100,0 %) 2,2 98,1 99,9
a archivované)
ES
) , 97,0 % (91,5 %, 99,9 % (99,8 %,
(prosp.ektlvne, Zena Celkom 3948 (97/100) 99,0 %) (3846/3848) 100,0 %) 2,5 98,0 99,9
a archivované)
UR Muz 1000 % | (95,5 %, 98,7 % (96.1 %,
Symp 305 (82/82) 100,0 %) (220/223) 99,5 %) 269 965 11000
Muz 1000 % | (56,6 %, 99,7 % (99,0 0,
UR Asymp 887 (5/5) 100,0 %) (879/882) 99,9 %) 06 625 | 1000
Muz . | 1000% | (958 %, 99,5 % (98.8 06,
UR Celkom 1192 (87/87) 100,0 %) (1099/1105) | 99,8 %) 73 935 11000

* UR = mo¢, VS-C = lekdrom vykonany vaginalny vyter, VS-S = samostatne vykonany vaginalny vyter, PC = PreservCyt®, ES = endocervikalny vyter.

® Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

¢ Pit zien, ktorych stav NG IS bol ,,infikované®, malo vzorku mo¢u NG-negativnu pri testoch NAAT1 a NAAT?, zatial ¢o ich vagindlny vyter bol pri
testoch NAAT1 a NAAT2 NG-pozitivny.

* Jeden subjekt mal neznamy stav symptomov a nie je uvedeny v tejto tabulke.

Poznamka: V scendri, ked jedna alebo viacero typov vzoriek v pripade Zien st neplatné/nie st k dispozicii, zostdvajtce typy vzoriek s platnymi

vysledkami z testu NAAT1 a NAAT2 musia mat zhodne pozitivne alebo zhodne negativne vysledky, aby sa IS stanovil ako infikovany alebo

neinfikovany. Vo vietkych ostatnych pripadoch, ked jedna alebo viacero vzoriek st neplatné/nie st k dispozicii, je IS neurcity.

Poznamka: Ak st aspon 2 z 3 vysledkov testu u muzov zhodne pozitivne, je mozné povazovat ich z hladiska IS za infikované, alebo ak st zhodne

negativne, za neinfikované. Ak jeden vysledok testu je neplatny/nie je k dispozicii a dalsie dva vysledky testu st nezhodné, potom je IS neurcity.

Ak 2 alebo 3 vysledky testu st neplatné/nie st k dispozicii, potom je IS neurity.

Poznamka: Subjekty s uréenym infekénym stavom pacienta (infikovany alebo neinfikovany) a finalne platnymi vysledkami testu cobas® CT/NG sa

povazuju za hodnotitelné a zaradili sa do tejto suhrnnej tabulky. Jeden hodnotitelny subjekt pravdepodobne nemal vSetky dostupné typy vzoriek

alebo platné vysledky testov.

Poznamka: Archivované prospektivne odobrané vzorky pochddzali zo stidie COB-CTNG-282 a zahrnali subjekty Zenského pohlavia s pozitivnym IS,

od ktorych bola k dispozicii vzorka s primeranym objemom na testovanie.

Pozndmka: CI = interval spolahlivosti, PREV = prevalencia, SENS = citlivost, SPEC = $pecifickost, PPV = pozitivna predikativna hodnota,

NPV = negativna predikativna hodnota.

Poznamka: Predtym uvedené predikativne hodnoty odrazaju vykon $pecificky pre populdciu klinickej $tidie a nemusia sa vztahovat na vetkych

jednotlivcov v populdcii, pre ktort su testy urcené.
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Tab. 37 Neisseria gonorrhoeae: Celkovy klinicky vykon v porovnani s infekénym stavom podfa typu vzorky a stavu symptémov

Typ Stav Celkom 95 % 95 % PREV
vzorky? symptémov® (N) SENS skore CI SPEC skore CI (%) PPV NPV
97.7 % (87.9 %, 98,4 % 972 %, 79.2 % 99,9 %
AR Symp 742 (42/43) 99,6 %) (688/699) 99,1 %) 58 (42/53) (688/689)
1000% | (937 %, 99,7 % (99,3 0%, 93,4 % 100,0 %
AR Asymp 1579 (57/57) 1000 %) | (1518/1522) | 99,9 %) 36 (57/61) (1518/1518)
) 1000% | (20,7 %, 100,0 % (80,6 %, 100,0 % 100,0 %
AR Neznamy 17 a1 100,0 %) (16/16) 100,0 %6) 59 a1 (16/16)
99,0 % (94,6 %, 99,3 % (98.9 %, 87.0 % 100,0 %
AR Celkom 2338 | q00/101) | 998%) | (2222/2237) | 99.6 %) 43 1 ooty | (2222/2223)
1000% | (93,1 %, 98,4 % (97,2 %, 82,5 % 100,0 %
OoP Symp 741 (52/52) 100,0 %) (678/689) 99,1 %) 7.0 (52/63) (678/678)
1000% | (92,0 %, 99,2 % (98,6 %, 77,2 % 100,0 %
oP Asymp 1591 (44/44) 1000 %) | (1534/1547) | 99,5 %) 28 44/57) (1534/1534)
) 94,1 % (73,0 %, 0,0 % 100,0 %
oP Neznamy 17 NE NE (16/17) 99,0 %) 0.0 /1) (16/16)
1000% | (962 %, 98,9 % (98,4 %, 79,3 % 100,0 %
OoP Celkom 2 349 (96/96) 1000%) | (2228/2253) | 99,2 %) 41 6/121) | (2228/2228)

* AR = anorektalne, OP = orofaryngdlne.

® Symp = symptomaticki, Asymp = asymptomaticki.

Poznamka: CI = interval spolahlivosti, PREV = prevalencia, SENS = citlivost, SPEC = $pecifickost, PPV = pozitivna predikativna hodnota,
NPV = negativna predikativna hodnota, NE = neodhadnutelné.

Pozndmbka: Predtym uvedené predikativne hodnoty odrazaju vykon $pecificky pre populaciu klinickej $tidie a nemusia sa vztahovat na vsetkych
jednotlivcov v populdcii, pre ktort su testy uréené.

Oc¢akavané hodnoty pre urogenitalne vzorky

RozSirenie

Prevalencia CT a NG v populdciach pacientov zavisi od réznych faktorov vratane veku, pohlavia, pritomnosti symptémov,
klinického typu a metddy testovania. Celkova miera vyskytu pozitivnych vysledkov v pripade CT zaznamenana pri teste
cobas® CT/NG pocas tejto klinickej $tudie vykonavanej na viacerych pracoviskach bola celkovo 7,2 %. Celkova miera
vyskytu pozitivnych vysledkov v pripade NG zaznamenana pri teste cobas® CT/NG s prospektivnymi a archivovanymi
prospektivne odobranymi vzorkami bola 2,7 %.

Pozitivne a negativne predikativhe hodnoty pre hypotetické miery prevalencie

Pozitivne a negativne predikativne hodnoty vsetkych diagnostickych testov in vitro do velkej miery zavisia od prevalencie.
Vykon testu cobas® CT/NG sa moze lidit v zavislosti od prevalencie a testovanej populacie. Hypotetické pozitivne

a negativne hodnoty (PPV a NPV) odvodené z prevalencie ochorenia 1 az 50 % pre test cobas® CT/NG st uvedené

v Tab. 38 a Tab. 39. V tychto tabulkach je pouzita celkova citlivost a $pecifickost (v porovnani s IS) v ramci vSetkych
typov urogenitalnych vzoriek: 95,5 % pre CT a 96,5 % pre NG u Zien a 99,5 % pre CT a 99,9 % pre NG u muzov.
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Tab. 38 Pozitivne a negativne predikativne hodnoty pre hypoteticku prevalenciu CT

Rozsirenie (%) Citlivost? (%) Specifickost’a (%) PPV (%) NPV (%)
1 95,5 99,5 63,89 99,95

3 95,5 99,5 84,41 99,86

5 95,5 99,5 90,21 99,77

10 95,5 99,5 95,11 99,51

15 95,5 99,5 96,87 99,22

20 95,5 99,5 97,77 98,89

30 95,5 99,5 98,69 98,12

50 95,5 99,5 99,43 95,72

Pozndmka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na zéklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a stavu infekcie v ramci vietkych typov vzoriek

u subjektov Zenského aj muzského pohlavia.

Tab. 39 Pozitivne a negativne predikativne hodnoty pre hypotetickd prevalenciu NG

Rozsirenie (%) Citlivost? (%) Specifickost® (%) PPV (%) NPV (%)
1 96,5 99,9 86,86 99,96

3 96,5 99,9 95,29 99,89

5 96,5 99,9 97,18 99,81

10 96,5 99,9 98,64 99,61

15 96,5 99,9 99,14 99,38

20 96,5 99,9 99,39 99,12

30 96,5 99,9 99,64 98,50

50 96,5 99,9 99,85 96,58

Poznamka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na ziklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a stavu infekcie v ramci vSetkych typov vzoriek

u subjektov Zenského aj muzského pohlavia.
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Oc¢akavané hodnoty pre extragenitalne vzorky
Rozsirenie

Pozitivne a negativne predikativhe hodnoty pre hypotetické miery prevalencie

Hypotetické hodnoty PPV a NPV pre test cobas® CT/NG odvodené z prevalencie ochorenia vyvolaného CT 1 % az 50 %
st uvedené v Tab. 40 pre anorektalne vzorky a Tab. 41 pre orofaryngalne vzorky.

Tab. 40 Pozitivna predikativha hodnota a negativna predikativna hodnota pre hypotetickd prevalenciu Chlamydia trachomatis v pripade
anorektalnych vzoriek

Hypoteticka prevalencia (%) Citlivost (%)? Speciﬁckost’ (%)2 PPV (%) NPV (%)
1 95,1 99,2 55,33 99,95
3 95,1 99,2 79,14 99,85
5 95,1 99,2 86,59 99,74
10 95,1 99,2 93,16 99,45
15 95,1 99,2 95,58 99,14
20 95,1 99,2 96,84 98,78
30 95,1 99,2 98,13 97,93
50 95,1 99,2 99,19 95,30

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na zéklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a infek¢ného stavu v ramci oboch pohlavi
z hladiska detekcie CT v anorektalnych vzorkach.
Poznamka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.

Tab. 41 Pozitivha predikativna hodnota a negativna predikativna hodnota pre hypotetickld prevalenciu Chlamydia trachomatis pre
orofaryngalne vzorky

Hypoteticka prevalencia (%) Citlivost (%)? Specifickost (%)? PPV (%) NPV (%)
1 100,0 99,8 85,41 100,0
3 100,0 99,8 94,71 100,0
5 100,0 99,8 96,82 100,0
10 100,0 99,8 98,47 100,0
15 100,0 99,8 99,03 100,0
20 100,0 99,8 99,31 100,0
30 100,0 99,8 99,60 100,0
50 100,0 99,8 99,83 100,0

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na zéklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a infek¢ného stavu v ramci oboch pohlavi
z hladiska detekcie CT v orofaryngalnych vzorkach.
Pozndmka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.
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Hypotetické hodnoty PPV a NPV pre test cobas® CT/NG odvodené z prevalencie ochorenia vyvolaného NG 1 % az 50 %
st uvedené v Tab. 42 pre anorektalne vzorky a Tab. 43 pre orofaryngalne vzorky.

Tab. 42 Pozitivna predikativha hodnota a negativna predikativna hodnota pre hypotetickd prevalenciu Neisseria gonorrhoeae pre anorektélne

vzorky
Hypoteticka prevalencia (%) Citlivost (%)? Specifickost (%)? PPV (%) NPV (%)
1 99,0 99,3 59,86 99,99
3 99,0 99,3 82,04 99,97
5 99,0 99,3 88,60 99,95
10 99,0 99,3 94,26 99,89
15 99,0 99,3 96,30 99,82
20 99,0 99,3 97,36 99,75
30 99,0 99,3 98,44 99,57
50 99,0 99,3 99,33 99,01

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na zéklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a infek¢ného stavu v ramci oboch pohlavi

z hladiska detekcie NG v anorektalnych vzorkach.

Poznamka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.

Tab. 43 Pozitivna predikativha hodnota a negativna predikativna hodnota pre hypotetickd prevalenciu Neisseria gonorrhoeae pre

orofaryngdlne vzorky

Hypoteticka prevalencia (%) Citlivost (%)? Specifickost’ (%)? PPV (%) NPV (%)
1 100,0 98,9 47,65 100,0
3 100,0 98,9 73,60 100,0
5 100,0 98,9 82,59 100,0
10 100,0 98,9 90,92 100,0
15 100,0 98,9 94,08 100,0
20 100,0 98,9 95,75 100,0
30 100,0 98,9 97,48 100,0
50 100,0 98,9 98,90 100,0

* Celkova citlivost a $pecifickost boli odhadnuté na zéklade porovnania vysledkov testu cobas® CT/NG a infek¢ného stavu v ramci oboch pohlavi

z hladiska detekcie NG v orofaryngélnych vzorkach.

Poznamka: PPV = pozitivna predikativna hodnota, NPV = negativna predikativna hodnota.

Tab. 44 uvadza mieru pozitivity pre C. trachomatis a Tab. 45 pre N. gonorrhoeae, ako sa stanovila pomocou testu

cobas® CT/NG. Celkovéd zaznamenand miera pozitivity pre C. trachomatis pocas klinickej studie pri testovani testom

cobas® CT/NG bola 1,4 % v pripade orofaryngalnych vyterov a 6,6 % v pripade anorektalnych vyterov. Podobne

zaznamenana miera pozitivity pre N. gonorrhoeae stanovena na zaklade testu cobas® CT/NG bola 5,2% v pripade

orofaryngalnych vyterov a 4,9 % v pripade anorektalnych vyterov. V nasledujtcej tabulke je uvedena miera pozitivity
pre kazdé pracovisko a jej celkova hodnota.
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Tab. 44 Miera pozitivity pre CT stanovend na zéklade testu cobas® CT/NG pre orofaryngalne a anorektélne typy vzoriek

opP?
Pocet op? AR®
testovanych Pocet Pocet
vzoriek pozitivhych AR pozitivhych
s platnym vysledkov na ops Pocet vysledkov na AR
vysledkom testu | zaklade testu Miera pozitivity testovanych zaklade testu Miera pozitivity
Identifikator cobas cobas CT/NG (%)° vzoriek cobas CT/NG (%)°
miesta odberu (N (n) (n/N) (N) (n) (n/N)
10 170 2 1,2 % 170 6 3,5%
1 90 1 1,1 % 89 4 4,5 %
12 388 6 1,5 % 385 49 12,7 %
13 171 1 0,6 % 170 3 1,8 %
14 259 2 0,8 % 256 18 7,0 %
15 433 10 2,3% 426 36 8,5 %
16 394 6 1,5 % 395 19 4,8 %
17 457 5 1,1 % 456 21 4,6 %
Celkom 2362 33 1,4 % 2347 156 6,6 %
* OP = typ vzorky orofaryngélny/vyter z hrdla.
® AR = anorektélny typ vzorky.
¢ Miera pozitivity (%) = (pocet platnych pozitivnych vysledkov testu cobas + celkovy pocet platnych vysledkov testu cobas) x 100.
Tab. 45 Miera pozitivity pre NG stanovend na zaklade testu cobas® CT/NG pre orofaryngélne a anorektalne typy vzoriek
oP?
Pocet op? AR’
testovanych Pocet Pocet
vzoriek pozitivhych AR pozitivhych
s platnym vysledkov na op? Pocet vysledkov na AR
vysledkom testu | zaklade testu Miera pozitivity testovanych zaklade testu Miera pozitivity
Identifikator cobas cobas CT/NG (%)° vzoriek cobas CT/NG (%)°
miesta odberu (N) (n) (n/N) (N (n) (n/N)
10 170 6 3,5 % 170 4 2,4 %
1 90 7 7.8 % 89 4 4,5 %
12 388 51 13,1 % 385 48 12,5 %
13 171 0 0% 170 3 1,8 %
14 259 21 8,1 % 256 18 7,0 %
15 433 14 3.2% 426 15 35%
16 394 10 25% 395 8 2,0 %
17 457 14 3,1% 456 15 3.3%
Celkom 2362 123 5,2 % 2347 115 4,9 %

* OP = typ vzorky orofaryngélny/vyter z hrdla.

® AR = typ vzorky anorektélny/vyter z rekta.
¢ Miera pozitivity (%) = (pocet platnych pozitivnych vysledkov testu cobas + celkovy pocet platnych vysledkov testu cobas) x 100.
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Rozlozenie frekvencie prahovej hodnoty cyklu

Rozlozenie frekvencie pozitivnych vysledkov testu cobas® CT/NG pre urogenitalne vzorky infikované CT je uvedené na
Obr. 5 a pre urogenitalne vzorky infikované NG na Obr. 6.

Obr.5 Rozlozenie prahovej hodnoty cyklu pre CT-pozitivhe vzorky - urogenitdlne vzorky
150
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Ct = prahové hodnota cyklu; CT = Chlamydia trachomatis.
Obr.6  Rozlozenie prahovej hodnoty cyklu pre NG-pozitivne vzorky - urogenitalne vzorky
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Ct = prahové hodnota cyklu; NG = Neisseria gonorrhoeae.
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Pre extragenitalne vzorky je rozlozenie frekvencie pozitivnych vysledkov testu cobas® CT/NG pre CT-pozitivne
anorektalne a orofaryngdlne vzorky uvedené na Obr. 7 a Obr. 8 a pre NG-pozitivne anorektalne a orofaryngalne vzorky
na Obr. 9 a Obr. 10.

Obr.7  RozloZenie prahovych hodnét cyklu pre test cobas® CT/NG (Chlamydia trachomatis, anorektalne vzorky)
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Ct = prahové hodnota cyklu; CT = Chlamydia trachomatis.

Obr.8  RozloZenie prahovych hodnét cyklu pre test cobas® CT/NG (Chlamydia trachomatis, orofaryngalne vzorky)
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Ct = prahova hodnota cyklu; CT = Chlamydia trachomatis.
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Obr.9  RozloZenie prahovych hodnét cyklu pre test cobas® CT/NG (Neisseria gonorrhoeae, anorektélne vzorky)
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Ct = prahové hodnota cyklu; NG = Neisseria gonorrhoeae.

Obr. 10 Rozlozenie prahovych hodn6t cyklu pre test cobas® CT/NG (Neisseria gonorrhoeae orofaryngélne vzorky)
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Ct = prahova hodnota cyklu; NG = Neisseria gonorrhoeae.
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Dalsie informacie

Klicové funkcie testu

Typ vzorky e  Endocervikalny vyter odobrany do média cobas® PCR Media

e Vagindlny vyter odobrany do média cobas® PCR Media

e Vagindlny vyter odobrany pacientkou do média cobas® PCR Media

e Orofaryngeadlny vyter odobrany do média cobas® PCR Media

e Anorektélny vyter odobrany do média cobas® PCR Media

e Muzsky a Zensky mo¢ stabilizovany v médiu cobas® PCR Media

e  Cervikédlne zhromazdené v roztoku PreservCyt®
Mnozstvo pozadovanej/ e Privsetkych vzorkdch odobranych pomocou vatovej ty¢inky sa poZzaduje mat v skiimavke > 1000 pl,
spracovanej vzorky pristroj spracovava 400 pl.

e Privzorkach, ktoré su v roztoku PreservCyt® sa pozaduje mat v skimavke = 1000 pl, pristroj
spracovava 400 pl.

e  Privzorkdch mocu sa pozaduje mat v skiimavke > 1200 pl, pristroj spracovava 850 pl.

Trvanie testu e < 3,5hodiny do prvého vysledku
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Symboly

Na oznacenie diagnostickych produktov Roche PCR sa pouzivaju nasledujice symboly.

Tab. 46 Symboly pouzivané na oznacenie diagnostickych produktov Roche PCR

Age/DOB| vek alebo datum narodenia

sw

| Assigned Range [copies/mL] |

| Assigned Range [1U/mL] |

|EC|REP)

[IIRRRRRNRNN
BARCODE

LOT

2

REF

C€

Collect Date

=

CONTENT

£

7
;
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Pridavny softvér

Priradeny rozsah
(képie/ml)

Priradeny rozsah
(U/mb

Autorizované zastlpenie
v Eurépskom spolo¢enstve

Détovy list s ¢iarovym
kédom

Cislo sarze

Biologické rizikd

Katalégové ¢islo

Oznacenie stladu s nor-
mami CE: toto zariadenie
spifia prisluné poziadavky
na oznacenie CE ako
diagnostické zdravotnicke
zariadenie in vitro.

Datum odberu
Precitajte si ndvod na
pouZitie

Obsah postacuje
na <n> testov

Obsah supravy

Kontrola

Déatum vyroby

Pomadcka na testovanie
v blizkosti pacienta

Pomacka na
samotestovanie

Pomécka nie je uréend
na testovanie v blizkosti
pacienta

Pomécka nie je uréend
na samotestovanie

Distributor
(Poznamka: Pod symbolom sa mézZe
uviest prislusna krajina/oblast)

Nepouzivajte opakovane

Zena

Uréené len na hodnotenie
Gc¢innosti IVD

Globdlne ¢islo obchodne;j
jednotky

Dovozca

@ % ﬂo@@@@@

Diagnostickd zdravotnicka
pomacka in vitro

<
=

Dolny limit stanoveného
rozsahu

F
r—
=

Muz
Vlyrobca
CONTROL

Negativna kontrola

Nesterilné

\,%IEON

Meno pacienta

Cislo pacienta

=M
++*

Tu stiahnite

o

<

CONTROL | + | Pozitivna kontrola

QS copies /PCR

Pocet medzinarodnych
jednotiek QS na PCR; na
Qs |U/PCR vypocet vysledkov pouzite
pocet medzindrodnych
jednotiek QS na PCR.

Sériové ¢islo

SN

Site

Lokalita

| Procedure | Standard | $tandardné procedura

STERILE E Sterilizované etylénoxidom

Skladovat v tmavom
prostredi

Teplotné rozmedzie od do

Testovaci definiény subor

Tymto smerom hore

ieo

| Procedure [ UltraSensitive | Ultracitliva procedtra

Jedine¢na identifikécia
pomocky

UDlI
Horny limit stanoveného

ULR rozsahu
Urine Fill Line| Ciara naplnenia mo¢om

Len pre USA: federélny
zakon obmedzuje predaj

Rx Only tejto pomocky lekdrom
alebo na zaklade jeho
predpisu.

g D&tum spotreby

Pocet QS képii na PCR reakciu, pouzite pocet
QS képii na PCR reakciu na vypocet vysledkov.
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Technicka podpora

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

Vyrobca a dovozca

Tab. 47 \Vyrobca a dovozca

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

Vyrobené v USA

EC|REP Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Str. 116
68305 Mannheim
Germany

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

L/

Ochranné znamky a patenty

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

Autorské prava
©2023 Roche Molecular Systems, Inc.

C € [ivD]

2797
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Revizia dokumentu

Informacie o revizii dokumentu
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Aktualizovand ¢ast Ochranné znamky a patenty vratane odkazu.
Pridané Udaje z klinickych skidsani v USA.
V pripade akychkolvek otdzok sa obratte na miestneho zastupcu spolo¢nosti Roche.

Stuhrn hlaseni tykajucich sa bezpe¢nosti a i¢innosti mozete najst pomocou nasledovného odkazu:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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