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Ucel pouziti

Test nukleovych kyselin cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pro pouziti se systémem cobas® Liat® (cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B) je automatizovany multiplexni test RT-PCR v realném case urceny pro soucasnou rychlou in vitro kvalitativni
detekci a rozlideni RNA vird SARS-CoV-2, chfipky typu A a chfipky typu B v nazofaryngealnich a nazélnich vytérech

odebranych zdravotnickymi pracovniky a v nazalnich vytérech ziskanych samoodbérem (odebranych ve zdravotnickém
zafizeni podle pokynti zdravotnického pracovnika) od osob s podezienim na virovou respira¢ni infekei.

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B je urcen k pouziti pro souc¢asnou rychlou in vitro detekci a rozliseni nukleové
kyseliny SARS-CoV-2, viru chtipky typu A a viru chfipky typu B v klinickych vzorcich a neni urcen k detekei viru chripky
typu C. Virovda RNA SARS-CoV-2, chfipky typu A a chfipky typu B je obecné detekovatelna ve vzorcich z dychacich cest
béhem akutni faze infekce. Pozitivni vysledky svédci o aktivni infekci, ale nevylucuji bakterialni infekci nebo koinfekci

s jinymi patogeny, které test nedetekuje. Ke stanoveni stavu infekce pacienta je nutna korelace klinického stavu s anamnézou
a dalsimi diagnostickymi informacemi. Zjistény ptivodce nemusi byt skutecnou pfi¢inou onemocnéni.

Negativni vysledky nevylucuji infekci zptisobenou SARS-CoV-2, chfipkou A anebo chfipkou B a nemély by se pouzivat jako
jediny podklad pro stanoveni diagndzy, 1é¢by a jinych rozhodnuti o 1é¢bé pacienta. Negativni vysledky je nutno kombinovat
s klinickym pozorovanim, anamnézou pacienta anebo epidemiologickymi informacemi.

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B je urcen pro pouziti zdravotnickymi pracovniky nebo vyskolenou obsluhou, kteti
jsou zbéhli v pouzivani systému cobas® Liat® v misté péce (POC) nebo v klinické laboratofi.

Souhrn a vyklad testu

Zakladni informace

COVID-19 (koronavirové onemocnéni 2019) je respira¢ni onemocnéni zptisobené novym lidskym koronavirem, ktery
Svétova zdravotnickd organizace pojmenovala SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus-2)."”
COVID-19 byl prohlasen za ohrozeni vefejného zdravi mezinarodniho vyznamu a jedna se o prvni pandemii zptisobenou
koronavirem.*> Na pozadi celosvétovych obav z COVID-19 se nadale $ifi viry chiipky typu A a B, které rovnéz zptisobuji
akutni respira¢ni onemocnéni. COVID-19 a chfipka jsou potencialné smrtelné infekce, které maji za nasledek vyznamnou
celosvétovou nemocnost a umrtnost.®

U osob s podezienim na respiracni infekei je diilezita rychla a pfesna diagnostika a rozliSeni infekci zptisobenych SARS-
CoV-2 a chtipkou. Sezénni vyskyt COVID-19 a chfipky se prekryva a klinické projevy obou onemocnéni mohou byt
podobné, od asymptomatického nebo mirného ,,chfipce podobného* onemocnéni (jako je horecka, kasel, dusnost nebo
myalgie) u vétSiny osob az po zavaznéjsi a zivot ohrozujici onemocnéni.”* V soucasné dobé se ve velké mife zavadi rychlé
testovani chfipky v misté péce (POC), coz jen potvrzuje vyznam rychlé a presné detekce ptivodce.”” Rychld a presnd detekce
SARS-CoV-2 i chiipky muze prispét ke véasnému rozhodovani lékari, usnadnit asili o zvladani infekci, podpofit efektivni
vyuziti zdroji, optimalizovat pouzivani cilenych terapif a antimikrobialnich latek a omezit nutnost provadét dodatecné testy

nebo ukony.'"

Princip testu

Test cobas” SARS-CoV-2 & Influenza A/B vyuziva technologii reverzni transkriptazové polymerazové fetézové reakce
(RT-PCR) v realném case k rychlé (priblizné 20 minut trvajici) detekei a rozliseni virt SARS-CoV-2, chripky typu A

a chripky typu B z nazofaryngealnich a nazalnich vytért.. Automatizace, malé rozméry a jednoduché rozhrani systému

cobas® Liat® umoznuji pouziti tohoto testu v misté péce nebo v klinické laboratofi.
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Principy postupu

Test cobas” SARS-CoV-2 & Influenza A/B se provadi na analyzatoru cobas® Liat®, ktery automatizuje a integruje purifikaci
vzorku, amplifikaci nukleové kyseliny a detekci cilové sekvence v biologickych vzorcich pomoci testtt RT-PCR v realném
¢ase. Test cili jak na nestrukturalni oblast ORF1 a/b, tak na gen nukleokapsidového proteinu, které jsou specifické pro
SARS-CoV-2, na konzervativni oblast matrixového genu chfipky typu A a na gen nestrukturalniho proteinu chripky typu B.
Soucasti je také vnitini kontrola zpracovani (IPC). IPC slouzi ke kontrole odpovidajiciho zpracovani cilového viru béhem
kroku purifikace vzorku, amplifikace nukleové kyseliny a ke sledovani pfitomnosti inhibitorti v procesech RT-PCR.

Reagencie a materialy

Materidly dodavané pro test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B uvadi Tab. 1 a Tab. 2. Manipulaci s reagenciemi a jejich
uchovavani uvadi Tab. 3. Potfebné materialy, které nejsou soucasti dodavky, uvadi Tab. 4 a Tab. 5.

Informace o rizicich pro tento produkt jsou uvedeny v ¢asti Reagencie a materialy a v ¢asti Bezpecnostni opatfeni
a pozadavky na manipulaci.

Reagencie a kontroly cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
Vsechny neoteviené testovaci zkumavky a kontroly maji byt uchovévany v souladu s doporu¢enimi v Tab. 1 az Tab. 3.

Tab. 1: cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Uchovévat pfi 2-8 °C

20 testd (P/N 09211101190)

2 baleni pfenosovych pipet cobas® (12 pipet/baleni - P/N 09329676001)
1 karta s ¢arovym kédem na pfibalovém letaku

Reagencie v testovaci zkumavce | Slozky reagencii Bezpeénostni symboly a varovani®

cobas® SARS-CoV-2 &

Influenza A/B

Vnitini kontrola zpracovani Tris pufr, Tween-80, polyethylenglykol, EUH210 Na vyzadani je k dispozici bezpe¢nostni list.

cobas” Liat® EDTA, < 0,001 % zasobniho EUH208 Obsahuje reakéni smés: 5-chlor-2-methyl-
bakteriofagu MS2 (inaktivovaného), 4-isothiazolin-3-on [EC &. 247-500-7] a 2-methyl-2H-
0,002 % nosi¢ RNA, 0,01 % konzervantu | jsothiazol-3-on [EC &. 220-239-6] (3:1). MiiZe vyvolat
ProClin® 300° alergickou reakci.

Proteinaza K 100 % proteindza K Nehodi se

Magnetické sklenéné éastice Magnetické sklenéné ¢éstice Nehodi se

pro systém cobas® Liat®
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cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Uchovévat pfi 2-8 °C
20 testd (P/N 09211101190)

2 baleni pfenosovych pipet cobas® (12 pipet/baleni - P/N 09329676001)
1 karta s ¢arovym kédem na pfibalovém letdku

Reagencie v testovaci zkumavce
cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

Slozky reagencii

Bezpeénostni symboly a varovani®

Lyticky pufr pro systém
cobas® Liat®

Kyselina citronova, fosfore¢nan sodny,
42,6 % guanidiniumizothiokyanat®,

5 0% dekaethylenglykolmonododecyl-
ether®, dithiothreitol

gy

NEBEZPECI

H302 + H332 Zdravi $kodlivy pfi poziti a pfi vdechovani.
H314 Zpusobuje tézké poleptani klize a poskozeni oéi.
H412 Skodlivy pro vodni organismy, s dlouhodobymi
Gcinky.

EUH032 Uvolnuje vysoce toxicky plyn pfi styku

s kyselinami.

P261 Zamezte vdechovéni prachu/dymu/plynu/mlhy/par/
aerosolU.

P273 Zabrarite uvolnéni do zivotniho prostiedi.

P280 Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/
ochranné bryle/obli¢ejovy tit.

P303 + P361 + P353 PRI STYKU S KUZI (nebo s vlasy):
veskeré kontaminované ¢dsti odévu okamzité sviéknéte.
Opléchnéte kdzi vodou.

P304 + P340 + P310 PRI VDECHNUTI: pteneste osobu

na ¢erstvy vzduch a ponechte ji v poloze ugnadﬁujl’cf o
dyghénl’. Okamzité volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI
STREDISKO/Iékare.

P305 + P351 + P338 + P310 PRI ZASAZENI OCI: nékolik
minut opatrné vyplachujte vodou. Vyjméte kontaktni
¢ocky, jsou-li nasazeny a pokud je Ize vyjmout snadno.
Pokracujte ve vyplachovani. Okamzité volejte
TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO/Iékate.
593-84-0 Guanidin thiokyanat

9002-92-0 Brij 35

Promyvaci pufr pro systém
cobas® Liat®

Glycin, fluorid draselny,
0,01% konzervant ProClin® 300

Nehodi se

Eluéni pufr pro systém
cobas® Liat®

Trehaldza, Tris pufr, siran hofe¢naty,
hovézi sérovy albumin,
0,01% konzervant ProClin® 300°

EUH210 Na vyzadani je k dispozici bezpeénostni list.
EUH208 Obsahuje reakéni smés: 5-chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on [EC ¢&. 247-500-7] a 2-methyl-2H-
isothiazol-3-on [EC ¢&. 220-239-6] (3:1). MiZe vyvolat
alergickou reakci.
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cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Uchovévat pfi 2-8 °C
20 testd (P/N 09211101190)

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

2 baleni pfenosovych pipet cobas® (12 pipet/baleni - P/N 09329676001)
1 karta s ¢arovym kédem na pfibalovém letdku

Reagencie v testovaci zkumavce
cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

Slozky reagencii

Bezpeénostni symboly a varovani®

cobas® Liat® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B Master Mix 1

Tween-80, Tris pufr, trehaléza, chlorid
draselny, hovézi sérovy albumin, dATP,
dCTP, dGTP, dUTP, 0,01 % konzervant
ProClin® 300°, < 0,001 % downstream
primery SARS-CoV-2, chfipky typu A,
chripky typu B a interni kontroly
zpracovani

EUH210 Na vyzadani je k dispozici bezpecnostni list.
EUH208 Obsahuje reakéni smés: 5-chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on [EC ¢. 247-500-7] a 2-methyl-2H-
isothiazol-3-on [EC ¢&. 220-239-6] (3:1). MZze vyvolat
alergickou reakci.

cobas® Liat® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B Master Mix 2

Tween-80, Tween-20, Tris pufr, glycerol,
chlorid draselny, EDTA, dithiothreitol,
< 0,01 % Z05 polymeraza s aptamerem,
0,23 % MMLV reverzni transkriptdza

Nehodi se

cobas® Liat® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B Master Mix 3

Tween-80, Tris pufr, EDTA, trehaléza,
chlorid draselny, hovézi sérovy albumin,
< 0,001 % upstream primery SARS-
Col/-2, chripky typu A, chripky typu B

a vnitini kontroly,

< 0,01 % fluorescen¢né znacené sondy
SARS-CoV/-2, chripky typu A, chripky
typu B a vnitini kontroly,

0,004 % Taq DSC 2.0 DNA polymeraza,
0,01 % konzervant ProClin® 300°

EUH210 Na vyzadani je k dispozici bezpeénostni list.
EUH208 Obsahuje reakéni smés: 5-chlor-2-methyl-
4-isothiazolin-3-on [EC ¢&. 247-500-7] a 2-methyl-2H-
isothiazol-3-on [EC ¢&. 220-239-6] (3:1). MizZe vyvolat
alergickou reakci.

* Bezpec¢nostni oznaceni produktii vychdzi primarné z pokyntt GHS EU.

® Nebezpecnd latka nebo smés.
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Tab. 2:

Kontrolni souprava cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit

Uchovavat pfi 2-8 °C
(P/N 09211128190)
11 pfenosovych pipet

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit

1 karta kontrolni soupravy s ¢drovym kédem

cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

SARS-CoV-2 (+) C
(P/N 09212078001)

Soucasti soupravy Slozky reagencii Mnozstvi Bezpecnostni symboly a varovani®
v soupraveé
Pozitivni kontrola Tris pufr, EDTA, < 0,003 % Poly rA (syntetické), 3 x 0,25 ml Nehodi se

< 0,01 % neinfekéni plazmidova DNA (mikrobidlni)
obsahujici sekvenci SARS-CoV-2,
< 0,05 % azid sodny

Pozitivni kontrola
cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

FLUA/B(+)C
(P/N 07758448001)

Chlorid horec¢naty, polyethylenglykol, hovézi sérovy
albumin, fosfatovy pufr, < 0,01 % Poly rA,
(synteticky), 5 % zdsobni latky neinfekéni chfipky
AH1 a 1 % zasobni latky neinfekéni chtipky typu B
(mikroorganismus prec¢istény a chemicky
inaktivovany), < 0,01 % konzervant ProClin® 300°,
fenolova cerven

3 x 10 pl @

EUH210 Na vyZ4dani je k dispozici
bezpec¢nostni list.

EUH208 Obsahuje reakéni smés:
5-chlor-2-methyl-4-isothiazolin-3-on
[EC ¢&. 247-500-7] a 2-methyl-2H-
isothiazol-3-on [EC ¢. 220-239-6] (3:1).
MiZe vyvolat alergickou reakci.

cobas® Dilution UTM
Dilution UTM (-) C
(P/N 08053669001)

Nehodi se

3 x0,3ml Nehodi se

2 Bezpecnostni oznaceni produktt vychdzi primarné z pokynt GHS EU.

® Nebezpec¢né latka nebo smés.

Uchovavani reagencii a manipulace s nimi

Podminky uchovavani reagencii a manipulace s nimi uvadi Tab. 3.

Nize uvedené materialy nezmrazujte. Obaly jednotlivych testovacich zkumavek neotvirejte, dokud nebude obsluha

pripravena provést testovani.

Tab. 3:  Uchovavani reagencii a manipulace s nimi
Reagencie Teplota uchovavani Doba uchovavani
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B 2-8°C Stabilni do uvedeného data pouZitelnosti
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit 2-8°C Stabilni do uvedeného data pouzitelnosti
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cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Dalsi potfebny material

Tab. 4:  Potiebné materidly, jeZ nejsou souc¢ésti dodavky

Souprava pro odbér vzorki P/N
Soupravy pro odbér nazofaryngedlniho vytéru:

Flexibilni minitampon FLOQSwab™ s univerzalnim transportnim médiem (Universal Transport Media™, UTM®) 305C
od spole¢nosti Copan Diagnostics

NEBO 220531
Odbérova souprava BD™ Universal Viral Transport (UVT) o objemu 3 ml s flokovanym flexibilnim minitamponem

Soupravy pro odbér nazélniho vytéru: 306C
Bézny tampon FLOQSwab™ s univerzalnim transportnim médiem (Universal Transport Media™, UTM®)

od spole¢nosti Copan Diagnostics 220528
NEBO 3C047N

Odbérova souprava BD™ Universal Viral Transport (UVT) o objemu 3 ml s béZnym flokovanym tamponem
Copan Universal Transport Medium (UTM-RT®), bez kulicek

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4RT R12565, R12566, R12567
Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4 R12550

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M5 R12555

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M6 R12563, R12568, R12569
Zkumavka Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4RT®, bez kuli¢ek R12622, R12591

Pozadované pristroje a software

Software systému cobas® Liat® je nainstalovan na piistroji (pfistrojich).

Tab.5:  Potiebné vybaveni a software, které neni soucdsti dodavky

Vybaveni a software

Analyzétoru cobas® Liat® (P/N 07341920190)
Véetné softwaru systému cobas® Liat® (zakladni) verze 3.3 nebo vyssi

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Assay Script v1.0 nebo vyssi

Pozn.: dalsi informace o analyzatoru cobas® Liat® naleznete v uZivatelské pfiru¢ce systému cobas® Liat®.

Bezpecnostni opatreni a pozadavky na manipulaci

Varovani a bezpeénostni opatieni

e Pro pouziti k in vitro diagnostice.

e Pred pouzitim testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B by si obsluha méla peclivé precist pokyny k pouziti (IFU)
a uzivatelskou prirucku systému cobas® Liat®.

e Se vSemi biologickymi vzorky, véetné pouzitych testovacich zkumavek cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
a prenosovych pipet, je tieba zachdzet tak, jako by mohly prendset infekéni agens. Casto neni mozné zjistit, které
vzorky mohou byt infek¢ni. Se vsemi biologickymi vzorky by se mélo nakladat za dodrzeni véeobecnych
bezpecnostnich opatfeni. Pokyny pro manipulaci se vzorky jsou k dispozici u Stfedisek pro kontrolu a prevenci
nemoci USA (U.S. Centers for Disease Control and Prevention), Institutu klinickych a laboratornich standarda

(Clinical and Laboratory Standards Institute) a Svétové zdravotnické organizace (World Health Organization)."*™"”
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e Dodrzujte bezpecnostni postupy vasi instituce pro praci s chemikdliemi a manipulaci s biologickymi vzorky.

e Pokud na zakladé soucasnych klinickych a epidemiologickych screeningovych kritérii doporucenych organy pro
ochranu verejného zdravi existuje podezfeni na infekci novym virem chfipky typu A, mély by byt vzorky odebrany
za dodrzeni vhodnych opatfeni pro kontrolu infekci zptisobenych novymi virulentnimi chfipkovymi viry a zaslany
mistnim zdravotnickym oddélenim k otestovani. Pokud neni k dispozici zafizeni BSL-3 pro prijem a kultivaci vzorki,
neméla by se v téchto pripadech provadét kultivace viru.

e Nepouzivejte poskozené testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

e Nepouzivejte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, ktera nékomu po vyjmuti z f6liového sacku
upadla.

e Neotevirejte uzavér testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B béhem nebo po provedeni testu na
analyzatoru cobas® Liat.

e Dalsi varovani, upozornéni a postupy pro snizeni nebezpeci kontaminace analyzatoru cobas® Liat® najdete
v uzivatelské prirucce systému cobas® Liat®.

e Pouzité testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, pipety a zkumavky se vzorky zlikvidujte v souladu
s bezpe¢nostnimi pokyny vasi instituce pro nebezpe¢ny materidl.

e Bezpecnostni listy (SDS) zasle na vyzadani vas mistni zastupce spole¢nosti Roche.

e Vzhledem k vysoké citlivosti testil provadénych na analyzatoru cobas® Liat® mize kontaminace pracovni plochy
predchozimi pozitivnimi vzorky vést k falesné pozitivnim vysledkiim. Se vzorky manipulujte v souladu se
standardnimi laboratornimi postupy. Pfistroje a okolni povrchy ¢istéte podle pokynti uvedenych v ¢asti o ¢isténi
v uzivatelské prirucce systému cobas® Liat’. Pokud dojde k rozliti kapaliny na analyzator cobas® Liat’, fidte se pfi
¢isténi prislusnymi pokyny v Uzivatelské prirucce systému cobas® Liat®.

e  Odbér vzorkii se musi provadét pomoci doporucenych typti tamponii. Neadekvatni nebo nevhodny odbér, skladovani
a transport vzorku miiZze vést k nespravnym nebo neplatnym vysledkiim testu. NEPOUZIVE]JTE vatové nebo kalcium
alginatové tampony ani tampony s drevénymi driky.

e Pri pouziti 0,9% fyziologického roztoku se ujistéte, ze vyska tamponu je vhodna pro dany odbér a ze bodova znacka
neni vy$$i nez vyska odbérové zkumavky.

e Pred provedenim testu se ujistéte, ze u odbérové zkumavky nejsou patrné zadné znamky netésnosti.

e Pouzivejte pouze prenosové pipety obsazené v baleni testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a v soupravé pro
kontrolu kvality cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit. Pouziti jinych pfenosovych pipet mtze
vést k neplatnym vysledkim.

¢ Jenutné dodrzovat spravné laboratorni postupy a peclivé dodrzovat postupy uvedené v téchto pokynech k pouziti. Pfi
manipulaci se vzorky a reagenciemi pouzivejte laboratorni rukavice, laboratorni plasté a ochranné bryle. Aby nedoslo
ke kontaminaci reagencii a pipet, je nutné vymeénit rukavice po vyjmuti pfenosové pipety z baleni prenosovych pipet
cobas®, mezi manipulaci se vzorky, testovaci zkumavkou cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a soupravou pro
kontrolu kvality cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit.

e Po manipulaci se vzorky a reagenciemi ze soupravy si sundejte rukavice a dikladné si umyijte ruce.

09323236190-01CS
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Odbér, preprava a uchovavani vzorki

Pozn.:

zachazejte se vzorky a kontrolami jako s potencialné infekénim materialem. Nepouzivejte vatové nebo kalcium alginatové
tampony ani tampony s dievénymi dfiky.

Odbér vzorku

Vzorek odeberte pomoci sterilniho flokovaného tamponu se syntetickou $pickou (napf. z dakronu, nylonu nebo
rayonu) podle pfislusnych pokyni vyrobce anebo standardni technikou odbéru s pouzitim 3 ml virového
transportniho média. Pokud nemate k dispozici virova transportni média uvedend v tabulce 4, Ize jako alternativu
pouzit 0,9% fyziologicky roztok.

Odeberte vzorky nazofaryngealniho a nazalniho vytéru v souladu se standardni technikou odbéru a ihned je vlozte
do predem odméfenych 3 ml 0,9% fyziologického roztoku.

Preprava a uchovavani

Preprava odebranych vzorka musi probihat podle vsech prislusnych predpist vztahujicich se k prepravé etiologickych agens.

Vzorky prepravujte a testujte co nejdfive po odbéru.

Pokud je zapotfebi vzorky pfepravovat, musi byt zabaleny, odeslany a pfepravovany v souladu s aktudlnim vydanim
predpisu Mezinarodni asociace pro leteckou dopravu (IATA) o nebezpe¢ném zbozi (Dangerous Goods Regulation).
P1i zasilani vzorkd, které mohou obsahovat virus SARS-CoV-2 nebo virus chfipky, dodrzujte pfepravni predpisy pro
biologickou latku UN 3373, kategorie B. Vzorky uchovavejte pii teploté 2-8 °C a prepravujte je pfes noc na ledu.
Pokud je vzorek zmrazen na teplotu < —70 °C, pfepravujte jej pfes noc na suchém ledu.

Vzorek preneseny do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B se mél na analyzatoru zpracovat co
nejdrive. Po ptidani vzorku do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B miize byt vzorek uchovavan
pti pokojové teploté az po dobu 4 hodin.

Vzorky odebrané do transportnich médii (UTM nebo UVT, M4, M4RT, M5 a M6) lze uchovavat az 4 hodiny pfi
pokojové teploté nebo az 72 hodin pfi teploté 2-8 °C, pokud je neni mozné testovat okamzité. Pro skladovani nebo
prepravu vzorkd po dobu delsi nez 72 hodin je zapotiebi je pred jejich pridanim do testovaci zkumavky zmrazit na
teplotu —70 °C nebo nizsi (a prepravit na suchém ledu).

Vzorky odebrané do 0,9% fyziologického roztoku lze uchovavat az 4 hodiny pii pokojové teploté nebo az 72 hodin
pfi teploté 2-8 °C, pokud je neni mozné testovat okamzité.
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Navod k pouziti
Procesni poznamky

e Nepouzivejte testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a soupravy pro kontrolu kvality
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit po uplynuti jejich doby pouzitelnosti.

e Testovaci zkumavky a prenosové pipety nepouzivejte opakované. Slouzi pouze k jednorazovému pouziti.

e Podrobné informace o obsluze a bézném ¢isténi pristrojii naleznete v uzivatelské prirucce systému cobas® Liat®.

Provedeni testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Pomoci prenosové pipety vlozte priblizné 0,2 ml vzorku do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
Pokud bylo vlozZeno vice vzorku, analyzator cobas® Liat® objem vzorku upravi.

P#i prenosu vzorkii ze zkumavky pro odbér vzorkii do testovaci zkumavky postupujte vZdy opatrné.

K manipulaci se vzorky pouZivejte pienosové pipety z baleni prenosovych pipet cobas®, které je soucdsti soupravy.
Dbejte na to, abyste pii vyjimdni prenosovych pipet z baleni prenosovych pipet cobas® pouZivali Cisté rukavice.
Baleni prenosovych pipet cobas® ihned po vyjmuti potiebné pipety (potiebnych pipet) znovu uzaviete.

Baleni prenosovych pipet cobas® Ize po prvnim vyjmuti ze soupravy skladovat p¥i pokojové teplote.

Pro kazdy vzorek vidy pouZijte novou prenosovou pipetu.

Postup testu je podrobné popsan v uzivatelské prirucce systému cobas® Liat®. Obr. 1 nize uvadi souhrn postupu.
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Postup testu

Obr. 1:  Postup testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Postup ,validace Sarze*“

1 Spustte systém a piihlaste se.

1] |
| 2 | Ziskejte kontroly a testovaci zkumavky. |
| 3 | V Nabidce testli vyberte ,Nova Sarze“. |
| 4 | Nasnimejte ¢drovy kod na Karté s identifikagnim &érovym kodem na piibalovém letaku. |
| 5 | Nasnimejte a spustte negativni kontrolu. |
| 6 | Nasnimejte a spustte pozitivni kontrolu. |

Postup testu cobas® SARS CoV-2 & Influenza A/B

Spustte systém a piihlaste se.

Ziskejte vzorky a testovaci zkumavky

Naskenujte ¢arovy kdd testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

L1 ] |
[2 ] |
| 3 | V hlavni nabidce zvolte ,Béh testu®. |
[ 5| |

Nasnimejte nebo vlozte ID vzorku.

6 Pridejte vzorek do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pomoci
prenosové pipety a zkumavku znovu uzavrete.

7 ‘ Znovu nasnimejte ¢arovy kdd testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

9 | Zkontrolujte vysledky.*

| |
| 8 | Spustte beh |
| |

|

10 ‘ Vyjméte a zlikvidujte pouZitou testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

* Podrobné informace o nahravani vysledk( do LIS viz UZivatelska pfirucka systému cobas® Liat®.
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Validace $arze testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Pred pouzitim nové $arze testovacich zkumavek cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B je tfeba na analyzatoru cobas® Liat®
provést postup validace $arze, aby se ovéfila Sarze testovacich zkumavek cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na vasem
pracovisti. Postup zahrnuje provedeni negativniho kontrolniho vzorku a pozitivniho kontrolniho vzorku.

Pozn.: podrobné provozni pokyny viz Uzivatelska prirucka systému cobas® Liat®.

Materialy potiebné pro postup validace Sarze
Ze soupravy testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B:

e Karta s identifikacnim ¢arovym kédem na pribalovém letaku: je obsazena v soupravé testovacich zkumavek
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Tento ¢arovy kod je specificky pro danou $arzi. Srovnejte Cislo Sarze
vedle ¢arového kddu s ¢islem $arze na testovacich zkumavkach cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

e 2 testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

e 2 pfenosové pipety

Ze soupravy pro kontrolu kvality cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit:

e Negativni kontrola: ¢arovy kdd negativni kontroly (viz karta kontrolni soupravy s ¢arovym kédem), 1 zkumavka
Dilution UTM (pouziva se jako negativni kontrolni vzorek)

e Pozitivni kontrola: ¢arovy kdd pozitivni kontroly (viz karta kontrolni soupravy s carovym koédem), 1 zkumavka
s pozitivni kontrolou cobas® SARS-CoV-2, 1 zkumavka s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B

e 1 pfenosova pipeta

Priprava a testovani negativniho kontrolniho vzorku
Potiebné materialy:

e Carovy kéd ptibalového letaku na karté s ¢drovym kédem na ptibalovém letiku: je obsazen v soupravé testovacich
zkumavek cobas” SARS-CoV-2 & Influenza A/B

e  Carovy kéd negativni kontroly na karté kontrolni soupravy s ¢arovym kédem

e 1 zkumavka Dilution UTM

e 1 testovaci zkumavka cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B z této Sarze

e 1 pfenosova pipeta

Pozn.: v souladu s Obr. 2, pfi provadéni negativni kontroly srovnejte ¢islo $arze (L/N) na stitku zkumavky Dilution UTM
s ¢islem $arze ([Lo7) na $titku s ¢arovym kédem negativni kontroly na karté kontrolni soupravy s ¢arovym kédem a poté
pouzijte carovy kod negativni kontroly (na karté kontrolni soupravy s ¢arovym kodem) jako ID vzorku.

09323236190-01CS
Doc Rev. 4.0 14




cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Obr. 2:  Schéma zndzornujici zkumavku s negativni kontrolou a kartu kontrolni soupravy s ¢drovym kédem

Negative Control Barcode-cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
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Zkumavka s negativni kontrolou

Karta kontrolni soupravy s ¢arovym kodem

Postup validace Sarze u testovaci zkumavky

1.
2.

10.

Analyzator cobas® Liat® spustite stisknutim tla¢itka zapnuti/vypnuti.
Na obrazovce analyzatoru cobas® Liat® zvolte moznost Pfihlaseni.
Po vyzvé zadejte uzivatelské jméno a zvolte moznost OK.

Po vyzvé zadejte heslo a zvolte moznost OK.

Pozn.: miizete byt vyzvani, abyste potvrdili, Ze jste si precetli UZivatelskou prirucku (t.j. UZivatelskou prirucku
systému cobas® Liat®).

V hlavni nabidce analyzatoru cobas® Liat® zvolte Nabidka testii.
V dolni ¢asti seznamu zvolte moznost Nova Sarze.

Po vyzvé Nasnim. ID p¥ib. letiaku zvolte moznost Nasnimat a nasnimejte kartu s identifika¢nim ¢arovym kédem
na pribalovém letdku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Zajistéte, aby cervené svétlo skeneru bylo nad celym
¢arovym kodem.

Pozn.: miizZete byt vyzvdni, abyste potvrdili, Ze jste si precetli pokyny k pouZiti.

Po vyzvé Nasnimejte ID neg. kontr. zvolte moznost Nasnimat a nasnimejte kartu s ¢arovym kodem negativni

kontroly, ktera je soucasti kontrolni soupravy. Zajistéte, aby ¢ervené svétlo skeneru bylo nad celym ¢arovym kédem.

Poté analyzator cobas® Liat® zobrazi hlaeni Pfidat neg. kontr. & nasnimat ID zkumavky.

Drizte zkumavku s negativni kontrolou ve svislé poloze a lehce ji poklepejte na rovny povrch, aby se kapalina
shromazdila na dné zkumavky. Vizudlné zkontrolujte, zda se roztok Dilution UTM shromazdil na dné zkumavky.

Otevrete foliovy sacek s testovaci zkumavkou cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B (ze $arze, ktera ma byt pridana)
a vyjméte obsah.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

K vloZzeni negativni kontroly do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pouzijte pfenosovou
pipetu dodanou v soupravé cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B v nebo soupraveé QC. Pevné stisknéte balonek
pipety, dokud nebude zcela plocha, poté vlozte jeji $picku do kapaliny a pomalym uvolnovanim balénku vzorek
natahnéte.

Pozn.: k prenosu kontrol a vzorkii do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pouzivejte pouze
prenosovou pipetu dodanou v soupravé cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B v nebo soupravé QC.

Opatrné sejméte uzavér testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vlozte pipetu do otvoru.
Umistéte $picku pipety do blizkosti dna otevieného segmentu.

Pomalym stisknutim balénku vyprazdnéte obsah pipety do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Snazte se, aby se ve vzorku nevytvorily bubliny. Neuvolnujte balének pipety, dokud je pipeta
stale v testovaci zkumavce cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Pozn.: neprotrhnéte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B ani tésnéni na dné prihrdadky na
vzorek. Pokud je néco z toho poskozeno, vyhodte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
i prenosovou pipetu vyhodte a zacnéte postup testovdani znovu s novou testovaci zkumavkou cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B a novou pipetou.

Nasroubujte uzavér zpét na testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Pfenosovou pipetu zlikvidujte
jako biologicky nebezpe¢ny material.

Zvolte moznost Nasnimat a poloZte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B vodorovné na stil
pod ctecku carovych kodt tak, aby cervené svétlo skeneru bylo nad celym ¢arovym kodem. Dvirka pro vkladani
zkumavky na horni strané analyzatoru cobas® Liat® se po nacteni ¢arového kédu oteviou automaticky.

Odstrante testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B z pouzdra a okamzité tuto testovaci zkumavku
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B vlozte do analyzatoru cobas® Liat® tak, aby zkumavka zacvakla na své misto.

Pozn.: testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B lze vloZit pouze jednim zpiisobem - drdzkovand
strana testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B musi byt vlevo, pricemzZ uzdveér je nahote.

Pokud nestihnete zkumavku vlozit, nez se dvifka zaviou, znovu naskenujte ¢arovy kdd testovaci zkumavky
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vloZte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B znovu.
Jakmile je testovaci zkumavka cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B spravné vloZena, analyzator cobas® Liat®
automaticky dvirka zavie a zahdji test.

Béhem testu se na displeji analyzatoru cobas® Liat® zobrazuje stav béhu a odhad zbyvajiciho ¢asu. Ihned po
dokonceni testu analyzator cobas® Liat® zobrazi hlaseni ,,Pomalu a opatrné vyjméte zkumavku.“ a automaticky
otevfe dvirka pro vkladani zkumavky. Pomalu vyjméte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
z analyzatoru cobas® Liat®. PouzZitou testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B zlikvidujte jako
biologicky nebezpe¢ny material.

Pokud se na konci béhu zobrazi ,,Vysledek negativni kontroly byl prijat.“ zvolte Potvrdit. Pokud je vysledek
zamitnut, opakujte béh negativni kontroly (kroky 8-19). Pokud opakovany béh kontroly nepfinese ocekavané
vysledky, kontaktujte prosim svého mistniho zastupce spole¢nosti Roche.

Zvolte moznost Potvrdit a pokracujte v testu pozitivni kontroly cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na stejném
piistroji.
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21. Pripravte pozitivni kontrolni vzorek dle nasledujiciho navodu.

Piipravte pozitivni kontrolni vzorek cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Positive Control a pokraéujte
ve validaci Sarze

Potfebné materialy:

e 1 prenosova pipeta (pouzivejte pouze prenosové pipety obsazené v soupravé cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
nebo v soupravé pro kontrolu kvality Quality Control Kit)

e 1 pozitivni kontrola cobas® SARS-CoV-2

e 1 pozitivni kontrola cobas® Influenza A/B (peleta na dné zkumavky obsahujici vysuseny materidl pozitivni kontroly)

Pozn.: pred tim, nez resuspendujete pozitivni kontrolu, srovnejte ¢isla Sarzi (L/N) na $titku zkumavky s pozitivni
kontrolou pro test cobas® SARS-CoV-2 a cobas® Influenza A/B s ¢islem $arze ([te1]) na §titku s ¢drovym kédem pozitivni
kontroly na karté kontrolni soupravy s ¢arovym kédem, jak uvadi Obr. 3. Pti provadéni pozitivni kontroly pouzijte jako
ID vzorku ¢arovy kod pozitivni kontroly (na karté kontrolni soupravy s ¢arovym kédem).

Obr.3:  Schéma znazorfujici zkumavky s pozitivni kontrolou cobas® SARS-CoV-2 a cobas® Influenza A/B a kartu kontrolni soupravy
s ¢arovym kdédem
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Zkumavky s pozitivni kontrolou

Karta kontrolni soupravy s ¢arovym kodem

1. Po otevreni sacku s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B zlikvidujte balicek s vysousedlem.

2. Po otevreni sacku s pozitivni kontrolou cobas® SARS-CoV-2 drzte zkumavku ve svislé poloze a lehce s ni poklepejte
o rovny povrch, aby se kapalina zachytila na dné lahvicky. Vizualné zkontrolujte, Ze se kapalina shromazdila na dné
zkumavky.
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3. Pomoci prilozené prenosové pipety preneste priblizné 0,2 ml kapaliny z pozitivni kontroly cobas® SARS-CoV-2 do
zkumavky s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B.

a) Pred pridanim pozitivni kontroly cobas® SARS-CoV-2 zkontrolujte, zda se peleta pozitivni kontroly
cobas® Influenza A/B nachazi na dné zkumavky. Pokud pied rehydrataci neni peleta vidét, pozitivni
kontrolu cobas® Influenza A/B nepouzivejte.

b) Stlacte baldnek pipety, dokud nebude zcela zplostéla. Drzte balonek pipety zcela stlaceny a vlozte hrot
pipety tésné pod hladinu kapaliny ve zkumavce s pozitivni kontrolou cobas® SARS-CoV-2.

c) Pomalu balének zcela uvolnéte, a pritom drzte hrot pipety pod hladinou kapaliny. Uvidite, jak se kapalina
do pipety nasava. Balonek zcela uvolnéte a vyjméte pipetu z lahvicky s pozitivni kontrolou cobas® SARS-
CoV-2.1 po tplném uvolnéni balénku miize ve zkumavce zlistat maly objem kapaliny.

d) Vlozte pipetu do zkumavky s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B tak, aby se hrot dotykal dna
zkumavky.

e) Pomalu stlacte baldnek, aby se obsah pipety uvolnil. SnaZte se, aby se ve vzorku nevytvofily bubliny.
Neuvolnujte balonek pipety.

f) Drizte balonek pipety stale stisknutou a vyjméte pipetu ze zkumavky. Zkumavku s pozitivni kontrolou
cobas® SARS-CoV-2 a prenosovou pipetu zlikvidujte podle pokynt vasi instituce pro bezpe¢nou likvidaci
nebezpe¢ného materidlu. Prenosové pipety nepouzivejte opakované.

g) Uzavrete zkumavku s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B. Drzte zkumavku s pozitivni kontrolou
cobas® Influenza A/B za uzavér a rychlym prudkym pohybem zapésti smérem doli protiepejte kapalinu
ve zkumavce.

4. Zkumavku s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B nechte 5 minut odstat, aby se vysuseny material zacal
rozpoustét.

5. Poté, co zkumavku s pozitivni kontrolou nechate 5 minut odstat, pouzijte dalsi pfenosovou pipetu ze soupravy pro
kontrolu kvality cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control kit a 10krat pomalu vzorek pozitivni kontroly
napipetujte a vypustte, aby se rozpustil a promichal. Snazte se ve vzorku nevytvofit bubliny. Znovu uzavfete
zkumavku s pozitivni kontrolou cobas® Influenza A/B a pienosovou pipetu zlikvidujte jako biologicky nebezpe¢ny
material.

6. Obdobnym zptisobem postupujte podle kroki 8 az 19 postupu validace $arze s resuspendovanou pozitivni kontrolou
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B namisto negativni kontroly.

7. Pokud se na konci béhu zobrazi ,,Vysledek pozitivni kontroly byl pfijat.“, zvolte Potvrdit a poté zvolte moznost
Zpét pro navrat do hlavni nabidky. Pokud je vysledek zamitnut, opakujte test pozitivni kontroly cobas® SARS-CoV-2
& Influenza A/B. Pokud opakovany béh kontroly nepfinese oc¢ekdvané vysledky, kontaktujte prosim svého mistniho
zastupce spolecnosti Roche.

8. Zvolte moznost Nabidka test a ovérte, zda byla nova Sarze pridana.

09323236190-01CS

Doc Rev. 4.0 18



cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Prenos informaci o Sarzi testovaci zkumavky

Po dokoncéeni postupu validace Sarze na jednom analyzatoru pouzijte pokrocilé nastroje k pfenosu informaci o $arzi na

ostatni analyzatory na vaSem pracovisti. To umozni, aby ostatni analyzatory mohly pouzivat tuto Sarzi testovacich zkumavek

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, aniz by bylo nutné provadét postup ,,Validace Sarze® na kazdém z nich. Podrobnosti

o obsluze naleznete v pfirucce pro pokrocilé nastroje pro konkrétni software.

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na testovani klinickych vzorka

Material potiebny k provedeni testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Foliovy sacek na test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, ktery obsahuje testovaci pipetu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

1 pfenosova pipeta

1 vzorek v odbérovém médiu

Postup

1.
2.

Ujistéte se, Ze je analyzator cobas® Liat® zapnuty.

Na obrazovce analyzatoru cobas® Liat® zvolte moznost Pfihlaseni.
Po vyzvé zadejte uzivatelské jméno a zvolte moznost OK.

Po vyzvé zadejte heslo a zvolte moznost OK.

Pozn.: miizete byt vyzvdni, abyste potvrdili, Ze jste si precetli UZivatelskou prirucku (t.j. UZivatelskou prirucku
systému cobas® Liat®).

V hlavni nabidce zvolte moznost Béh testu.

Otevrete sacek s testovaci zkumavkou cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vyjméte testovaci zkumavku. Po vyzvé
Nasnimejte ID zkum. Liat zvolte moznost Nasnimat a polozte testovaci zkumavku SARS-CoV-2 & Influenza A/B
vodorovné na stiil pod ¢tecku ¢arovych kddu tak, aby cervené svétlo skeneru bylo nad celym ¢arovym kodem.

Po vyzvé Nasnimejte ID vzorku zvolte moznost Nasnimat a nasnimejte ¢arovy kdd vzorku. V ptipadé, Ze vzorek
nasnimat nelze, zvolte moznost Zadat a zadejte ID vzorku ru¢né.

a. Pozn.: pokud je aktivovdno ovéreni pacienta, zobrazi analyzator stav ovéfeni.

i. Pokud je ovéreni pacienta Gspésné, mtize analyzator pred zahajenim testu vyzvat k potvrzeni
zadanych informaci.

ii. Pokud se ovéreni pacienta nezdafi, mtize analyzator zobrazit ozndmeni, Ze se ovéfeni nezdatilo:
1. A muze vyzadovat potvrzeni pred pokra¢ovanim testu nebo
2. Pokud nelze pokracovat v provedeni testu, kontaktujte spravce laboratofe.

Opatrné vyjméte jednu pienosovou pipetu z baleni prenosovych pipet cobas® a snazte se pritom nedotknout
ostatnich pipet v baleni. Baleni znovu uzavrete.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

Po vyzvani, abyste pridali vzorek, pouzijte k pfenosu vzorku prenosovou pipetu dodanou v testovaci sadé. Pevné
stisknéte balonek pipety, dokud nebude zcela plocha, poté vlozte jeji $picku do kapaliny a pomalym uvolnovanim
balénku vzorek natahnéte.

Opatrné sejméte uzaver testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vlozte pipetu do otvoru.
Umistéte $picku pipety do blizkosti dna otevieného segmentu.

Pomalym stisknutim balénku vyprazdnéte obsah pipety do testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Neuvolnujte balének pipety, dokud je pipeta stale v testovaci zkumavce cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B.

Pozn.: neprotrhnéte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B ani tésnéni na dné prihrddky na
vzorek. Pokud je néco z toho poskozeno, vyhodte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
i pFenosovou pipetu vyhodte a zacnéte postup testovdani znovu s novou testovaci zkumavkou cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B a novou pipetou.

Znovu uzavrete testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a pfenosovou pipetu zlikvidujte jako
biologicky nebezpecny material.

Pozn.: zabratite kontaminaci jednordzovych rukavic, vybaveni a pracovnich povrchii zbytkovym obsahem pipety.

Zvolte moznost Nasnimat a znovu snimejte stejny ¢arovy kod testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Dvirka pro vkladani zkumavky na horni strané analyzatoru cobas® Liat® se otevfou automaticky.

Odstrante testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B z pouzdra a okamzité tuto testovaci zkumavku
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B vlozte do analyzatoru cobas® Liat® tak, aby zkumavka zacvakla na své misto.

Pozn.: testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B lze vloZit pouze jednim zpiisobem — drdzZkovand
strana testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B musi byt vlevo, pricemz uzdvér je nahote.

Pokud nestihnete zkumavku vlozit, nez se dvirka zaviou, znovu naskenujte ¢arovy kod testovaci zkumavky
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vlozte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B znovu.
Jakmile je testovaci zkumavka cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B spravné vlozena, analyzator cobas® Liat®
automaticky dvirka zavie a zahaji test.

Béhem testu se na displeji analyzatoru cobas® Liat® zobrazuje stav béhu a odhad zbyvajiciho ¢asu. Ihned po
dokonceni testu analyzator cobas® Liat® Analyzer zobrazi hld$eni ,,Pomalu a opatrné vyjméte zkumavku.*

a automaticky otevre dvirka pro vkladani zkumavky. Pomalu vyjméte testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2
& Influenza A/B z analyzatoru cobas® Liat®. Pouzitou testovaci zkumavku cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
zlikvidujte jako biologicky nebezpe¢ny material.

Zvolte moznost Sestava a zobrazte si Sestavu s vysledky. V pripadé potieby zvolte moznost Tisk a sestavu vytisknéte.

Zvolenim moznosti Zpét a poté Hlavni se vratite do hlavni nabidky a miizete provést dalsi test.
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Provedeni dalsich béhu kontrol

V souladu s celostatnimi i mistnimi pozadavky nebo pozadavky akredita¢ni organizace 1ze provést dalsi béhy kontrol se $arzi
testovacich zkumavek cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, kterd jiz byla pfidana pomoci postupu ,, Validace Sarze®.

K provedeni téchto béhti pouzijte soupravu pro kontrolu kvality cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit
pro pouziti se systémem cobas® Liat".

Material potiebny pro dalSi béhy kontrol

e Testovaci zkumavky cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

e ] pfenosova pipeta

e Pozitivni kontroly anebo negativni kontrola cobas® Liat® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

e Odpovidajici ¢arové kody pro pozitivni kontroly anebo negativni kontrolu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Postup

K provedeni dal$ich béhii kontrol pouzijte postup popsany v ¢asti ,,cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na testovani
Kklinickych vzorkt®. V kroku 7 nezapomeiite pouzit dodané ¢arové kody kontrol, které jsou soucasti kontrolni soupravy
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Control Kit a nasnimat je jako ¢arovy kéd ID vzorku. Vyhodnoceni vysledka testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pti provadéni dal$ich pozitivnich nebo negativnich kontrol cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B je uvedena v ¢asti ,, Vyhodnoceni vysledki (Tab. 6 az Tab. 8). Pouziti jinych ¢arovych kédi nez téch, které
jsou dodavany, muze vést k nespravnym vysledkim QC.
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Vysledky

Kontrola kvality a vyhodnoceni vysledkii

Tab.6:  Vyhodnoceni vysledk( testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pii provadéni postupu validace Sarze

Obrazovka analyzatoru
cobas® Liat®

Interpretace

Platna negativni kon. Platna negativni kon.
Kontrola je negativni na piitomnost RNA viru SARS-CoV-2, viru chfipky typu A a viru chiipky typu B.

Neplatna neg. kontr. Neplatna neg. kon.
Opakujte béh Vysledek je neplatny. Pro ziskani platného vysledku je tieba negativni kontrolu znovu otestovat. Opakovat béh.
Platna pozitivni kon. Platna pozitivni kon.

Kontrola je pozitivni na piitomnost RNA viru SARS-CoV-2, viru chfipky typu A a viru chiipky typu B.

Neplatna poz. kontr. Neplatna pozitiv. kon.
Opakujte béh Vysledek je neplatny. Pro ziskani platného vysledku je tieba pozitivni kontrolu znovu otestovat. Opakovat béh.

Pozn.: jestlize je opakovany béh stale neplatny, kontaktujte mistniho zastupce spole¢nosti Roche.

Tab.7:  Vyhodnoceni vysledk( testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pii zpracovani vzorku

Sestava s vysledky

Interpretace

SARS-CoV-2 Nedetekovano

Negativni test na SARS-CoV-2
(nebyla detekovana zddna RNA SARS-CoV-2)

SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Detekovano

Pozitivni test na SARS-CoV-2
(ptitomnost RNA SARS-CoV-2)

SARS-CoV-2 Neplatny

Pritomnost nebo nepiitomnost SARS-CoV-2 nelze urcit. Je-li to z klinického hlediska
indikovano, opakujte test u stejného vzorku nebo, je-li to mozné, odeberte novy vzorek.

Influenza A Nedetekovano

Negativni test na chfipku typu A
(nebyla detekovédna zaddna RNA chfipky typu A)

Chripka typu A | Influenza A Detekovéno

Pozitivni test na chfipku typu A
(ptitomnost RNA chtipky typu A)

Influenza A Neplatny

Ptitomnost nebo nepfitomnost chiipky typu A nelze ur¢it. Je-li to z klinického hlediska
indikovano, opakujte test u stejného vzorku nebo, je-li to mozné, odeberte novy vzorek.

Influenza B Nedetekovano

Negativni test na chfipku typu B
(nebyla detekovédna zaddna RNA chfipky typu B)

Chripka typu B Influenza B Detekovano

Pozitivni test na chfipku typu B
(ptitomnost RNA chfipky typu B)

Influenza B Neplatny

Pfitomnost nebo nepfitomnost chfipky typu B nelze ur¢it. Je-li to z klinického hlediska
indikovano, opakuijte test u stejného vzorku nebo, je-li to mozné, odeberte novy vzorek.

Neplatny test

Pfitomnost nebo nepiitomnost SARS-CoV-2, chiipky typu A a chfipky typu B nelze urdit.
Opakujte test u stejného vzorku nebo, je-li to mozné, odeberte novy vzorek.

[Chybal. Test prerusen

Pritomnost nebo nepiitomnost SARS-CoV-2, chfipky typu A a chfipky typu B nelze ur¢it.
Opakujte test u stejného vzorku nebo, je-li to mozné, odeberte novy vzorek.
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Tab. 8:  Vyhodnoceni vysledkt pfi provadéni dodate¢nych kontrol po provedeni postupu validace $arze

Pozitivni kontrola

Obrazovka analyzatoru

X Interpretace
cobas® Liat® P

Platna pozitivni kon. Platna pozitivni kon.
Kontrola je pozitivni na pfitomnost RNA viru SARS-CoV-2, viru chfipky typu A a viru chfipky typu B.

Neplatna pozitiv. kon. Neplatna pozitiv. kon.
Vysledek je neplatny.

Pro ziskéni platného vysledku je tfeba pozitivni kontrolu znovu otestovat. Opakovat béh.

Pozn.: jestlize je opakovany béh stale neplatny, kontaktujte mistniho zastupce spole¢nosti Roche.

Negativni kontrola

Obrazovka analyzatoru

. Interpret:
cobas® Liat® erpretace

Platna negativni kon. Platna negativni kon.
Kontrola je negativni na pfitomnost RNA viru SARS-CoV-2, viru chiipky typu A a viru chfipky typu B.

Neplatna neg. kon. Neplatna neg. kon.
Vysledek je neplatny.

Pro ziskéni platného vysledku je tfeba negativni kontrolu znovu otestovat. Opakovat béh.

Pozn.: jestlize je opakovany béh stale neplatny, kontaktujte mistniho zastupce spole¢nosti Roche.
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Procesni omezeni

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B byl hodnocen pouze pro pouziti v kombinaci se soupravou pro kontrolu
kvality cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit a témito pokyny k pouziti. Upravy téchto postupt
mohou zménit vysledky testu.

Vzhledem k rozdiliim mezi technologiemi se doporucuje, aby uzivatelé pred prechodem od jedné technologie k druhé
provedli ve své laboratofi studie pro stanoveni rozdilti mezi témito technologiemi. V diisledku vyse zminénych
rozdilt mezi technologiemi nelze mezi vysledky oc¢ekavat stoprocentni shodu. Uzivatelé by méli dodrzovat své vlastni
zasady/postupy.

Tento test je urc¢en k detekci RNA SARS-CoV-2, chripky typu A a chfipky typu B ve vzorcich nazalnich

a nazofaryngedlnich vytéra odebranych v médiu Copan UTM System (UTM) nebo BD™ Universal Viral Transport
System (UVT) nebo Thermo Fisher™ Scientific Remel™ nebo 0,9% fyziologickém roztoku. Testovani jinych typt
vzorkll nebo médii mize vést k nepfesnym vysledkim.

Stejné jako je tomu u jinych testi, negativni vysledky nevylucuji infekci SARS-CoV-2, chtipky typu A nebo chiipky
typu B a nemély by se pouzivat jako jediny podklad pro stanoveni lé¢by nebo jina rozhodnuti o 1é¢bé pacientd.
Falesné negativni vysledky se mohou vyskytnout, pokud je vzorek nespravné odebran, pfepravovan nebo se s nim
nespravné manipuluje, pokud neobsahuje dostate¢né mnozstvi RNA, které by bylo mozné detekovat, nebo pokud
jeden nebo vice cilovych virti inhibuje amplifikaci jinych cila.

Pokud je nedostate¢né mnozstvi vzorku nebo vzorek obsahuje inhibi¢ni latky, které brani extrakci nebo amplifikaci
a detekci cilové nukleové kyseliny, mohou byt ziskany neplatné vysledky.

Mutace v cilovych oblastech testu cobas® SARS-CoV-2, Influenza A, and Influenza B mohou ovlivnit vazani primert
a/nebo sond, coz vede k selhdni detekce viru.

V duisledku interference mohou byt vysledky falesné negativni nebo neplatné. V testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B je zahrnuta interni kontrola, kterd napomaha identifikovat vzorky obsahujici latky, které mohou
interferovat s izolaci nukleovych kyselin a PCR amplifikaci.

Vysledky analytickych studii ukazuji na moznost kompetitivni inhibice nizsiho titru chfipky u vzorkd, kde je rovnéz
pritomen vyssi titr SARS-CoV-2. Pokud existuje podezieni na koinfekeci a detekce chtipky by zménila klinicky
pristup, zvazte dalsi vySetfeni vzorkd s negativnimi vysledky na chripku.
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Neklinicka vykonnost - SARS-CoV-2

Klicové funkéni charakteristiky

Test cobas” SARS-CoV-2 & Influenza A/B byl vytvofen predev$im prostfednictvim nahrady primert a sond RSV primery

a sondami potfebnymi k detekci cilit SARS-CoV-2 ve stavajicim testu cobas® Influenza A/B & RSV. Ptivodni studie tykajici
se testu cobas® Influenza A/B & RSV ziistavaji relevantni pro test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B z hlediska vykonnosti
u cilii chfipky A/B.

Analyticka senzitivita

e

Studie meze detekce (LoD) stanovi nejnizsi detekovatelnou koncentraci SARS-CoV-2, pfi niz ma 95 % a vice (skute¢né
pozitivnich) replikatt pozitivni vysledek testu.

Ke stanoveni LoD pro SARS-CoV-2 byl tepelné inaktivovany kultivovany virus izolatu od pacienta z USA (USA-WA1/2020,
¢islo $arze 324047, 3,16E+06 TCIDso/ml, ZeptoMetrix, NY, USA) sériové nafedén v poolované negativni matrici nazo-
faryngealniho vytéru. Bylo testovano pét hladin koncentrace s 20 replikaty s vyjimkou nejvyssi hladiny koncentrace, ktera
byla testovana s 10 replikaty. Ve studii byly pouzity tfi Sarze testovacich zkumavek (pfiblizné stejny pocet replikatt na sarzi)
a dvé nezavislé série fedéni (stejny pocet replikatd na sérii fredéni).

Jak ukazuje Tab. 9, hladina koncentrace s pozorovanou 95% a vy$si mirou detekce byla 0,012 TCIDso/ml (12 kopii/ml) pro
SARS-CoV-2. Jak ukazuje Tab. 10, 95% mira detekce odhadnutd analyzou Probit byla 0,010 TCIDsy/ml pro SARS-CoV-2.

Tab.9:  Stanoveni LoD s pouzitim kmene USA-WA1/2020

Celkovy pocet Mira
Koncentrace Koncentrace P

Kmen . platnych detekce | Primérna Ct*
[TCIDso/ml] [kopii/ml] vysledkii [%]

0,048 49 10 100 32,6

USA-WAT1/2020 0,024 24 20 100 33,5

(koncentrace 0,012 12 20 100 35,2
zasobni kultury

3,16E+06 TCIDso/ml) 0,006 6 20 70 35.9

0,003 3 20 25 36,7

* Vypocty zahrnuji pouze pozitivni vysledky.

Tab. 10: 95% mira detekce odhadnutd analyzou Probit s pouzitim kmene USA-WA1/2020

Kmen 95% mira detekce odhadnuta analyzou Probit
[TCIDso/ml]
USA-WA1/2020 0,010
(koncentrace zasobni kultury 3,16E+06 TCIDso/ml) (95% CI: 0,007-0,018)
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Reaktivita/inkluzivita

Analyza in silico vedla k zavéru, Ze test cobas” SARS-CoV-2 & Influenza A/B detekuje viechny analyzované sekvence SARS-
CoV-2 v databazich NCBI a GISAID pomoci designu s dvojim cilem (Tab. 11). Méné nez 1,44 % analyzovanych sekvenci
meélo nevyznamné neshody v genu RdRp, z nichz v§echny mély 100% dokonalou shodu v genu N. Naopak méné nez 0,69 %
analyzovanych sekvenci mélo nevyznamné neshody v genu N, z nichz v§echny mély 100% dokonalou shodu v genu RdRp.
Byla identifikovana jedna sekvence, kterd méla tfi neshody v blizkosti 5'-konce vazebné oblasti sondy soupravy pro detekei
genu N. Tato sekvence méla 100% dokonalou shodu se soupravou pro detekci RdRp, a proto se u ni neocekava zadny vliv na

vykonnost testu.

Tab. 11:  Analyza inkluzivity in silico u SARS-CoV-2

Cil Gen RdRp (ORF1ab) Gen N
Databaze NCBI GISAID NCBI GISAID
Pocet sekvenci 3552 100 % 27 350 100 % 3342 100 % 27 175 100 %
Sekvence s mutaci 51 1,44 % 119 0,44 % 23 0,69 % 142 0,52 %
Dle predpokladu bez detekce 0 0,00 % 0 0,00 % 0 0,00 % 1 0,004 %

Zkrizena reaktivita — analyza in silico

Analyza in silico pfipadnych zkfizenych reakci se vSéemi organismy uvedenymi v Tab. 12 byla provedena mapovanim primert
a sond v testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na sekvence dostupné z databazi NCBI. Procentualni homologie
sekvencl, které se ¢astecné zarovnaly s cilovymi primery a sondami SARS-CoV-2 N a RdRp, je uvedena v nize uvedené
tabulce. Pokud mapovani umistilo kterykoli par primert na sekvenci protilehlych retézcti, kde byly jen v malé vzdalenosti

od sebe, bylo to oznaceno jako potencialni amplifikace. Na zakladé této analyzy in silico se nepredpoklada zadna pripadna
nechténa zkfizena reaktivita s vyjimkou SARS-CoV-1, ktery byl dodate¢né testovan, jak uvadi Tab. 13.
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Tab. 12: Organismy s homologii s primery a sondami SARS-CoV-2 N a RdRp

Procentualni homologie s N

Procentualni homologie s RARp

o Cormer. | Sonda | "UCEN | Domer | Sonaa | TR
Lidsky koronavirus HKU1 - - - - - 81,50 %
Koronavirus SARS (SARS-CoV-1) 100,00 % 81,48 % 94,74 % 95,80 % 87,50 % 96,30 %
Koronavirus MERS 80,00 % - - - - -
Haemophilus influenzae 95,00 % - - - - -
Legionella pneumophila 80,00 % - - - - -
Streptococcus pyogenes 80,00 % - - - - -
Mpycoplasma pneumoniae - - - 83,30 % - -
Candida albicans 90,00 % - - 83,30 % - -
Staphylococcus epidermidis 85,00 % - - - - -
Staphylococcus salivarius - - 89,47 % - - -

Lidsky koronavirus 229E/0C43/NL63

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Adenovirus (napf. Ad. C1 71)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Lidsky metapneumovirus (hMPV)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Chripka typu A (vSechny dostupné sekvence)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Chripka typu B (véechny dostupné sekvence)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Enterovirus (napf. EV68)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Respiraéni syncycidlni virus (RSV)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Rhinovirus

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Chlamydia pneumoniae

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Mycobacterium tuberculosis

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Streptococcus pneumoniae

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Bordetella pertussis

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Pneumocystis jirovecii (PJP)

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

Pseudomonas aeruginosa

Nenalezen zadny alignment*

Nenalezen zadny alignment*

* Primery a sondy cilit SARS-CoV-2 N a RdRp byly porovnany metodou BLAST se viemi exkluzivnimi sekvencemi s hranici shody > 80 %. Shody > 80 %

jsou uvedeny v tabulce.

Zkrizena reaktivita — laboratorni testovani

Zkrizena reaktivita se SARS-CoV-1

Zktizena reaktivita se SARS-CoV-1 byla hodnocena prostfednictvim testovani celého inaktivovaného viru SARS-CoV-1.
Kultivovany SARS-CoV-1 ozafeny gama zafenim (kmen Urbani, ¢islo Sarze 58542036, BEI Resources, VA, USA) byl naredén
do poolovanych negativnich nazofaryngealnich vytértt v UTM v mnozstvi 1,0E+05 PFU/ml. Jak uvadi Tab. 13, SARS-CoV-1
neinterferoval s vykonnosti testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
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Tab. 13: Zkiizena reaktivita SARS-CoV-2 se SARS-CoV-1

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Testovani koncentrace SARS-CoV-2 Chfipka typu A Chfipka typu B IPC
SARS-CoV-1 Vysledek Viysledek Viysledek Ct
1,00E+05 PFU/mI Nedetekovano Nedetekovéano Nedetekovédno 31,6

v v

Zkrizena reaktivita / mikrobidlni interference s jinymi mikroorganismy

Zktizena reaktivita s jinymi mikroorganismy, nez je virus SARS-CoV-2/chfipka, byla hodnocena na panelu obsahujicim

24 mikroorganismu. Bakterie a Candida albicans byly testovany v koncentraci > 10° jednotek/ml. Viry byly testovany

v koncentraci > 10° jednotek/ml, nebo v nejvyssi dostupné koncentraci. Jako matrice vzorku byly pouzity poolované

negativni klinické nazofaryngedlni vytéry v UTM za pritomnosti nebo bez pritomnosti SARS-CoV-2, chtipky A/B

pfi 3 x LoD. U testovanych koncentraci nebyla pozorovana zadna zkiizend reaktivita ani mikrobialni interference

mikroorganismi.

Tab. 14: Organismy s potencidlni zkiizenou reaktivitou a testované koncentrace

Organismy s potencialni zkfizenou reaktivitou Testované koncentrace*
Adenovirus 1,00E+05
Lidsky koronavirus 229E 1,00E+05
Lidsky koronavirus HKU1 1,00E+05
Lidsky koronavirus OC43 1,00E+05
Lidsky enterovirus D 1,00E+05
Lidsky metapneumovirus 27 1,00E+05
Lidsky rhinovirus B 1,00E+05
Koronavirus MERS 1,00E+05
Virus parainfluenzy typu 1 1,00E+05
Virus parainfluenzy typu 2 1,00E+05
Virus parainfluenzy typu 3 1,00E+05
Virus parainfluenzy typu 4A 1,00E+05
Respira¢ni syncycidlni virus (kmen A2) 1,00E+05
Lidsky koronavirus NL63 2,55E+04
Bordetella pertussis 1,00E+06
Candida albicans 1,00E+06
Haemophilus influenzae 1,00E+06
Legionella pneumophila 1,00E+06
Mycobacterium tuberculosis 1,00E+06
Mycoplasma pneumoniae 1,00E+06
Pseudomonas aeruginosa 1,00E+06
Staphylococcus epidermidis 1,00E+06
Streptococcus pneumoniae 1,00E+06
Streptococcus pyogenes 1,00E+06
Streptococcus salivarius 1,00E+06
Chlamydia pneumoniae 7,90E+04
Pneumocystis jirovecii 5,00E+03

* EB/ml, CFU/ml, IU/ml, TCIDso/ml, ¢astice/ml, kopie/ml nebo PFU/ml
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Koinfekce (kompetitivni inhibice)

Kompetitivni inhibice pro test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B byla hodnocena provedenim série experimentti

s Fedénim vzork s koinfekei s jednim cilovym panelem ve vysoké koncentraci a jednim nebo vice dal$imi cili v nizkych
koncentracich. U¢elem téchto experimenti bylo identifikovat koncentrace, pti kterych by pfitomnost cile o vysoké
koncentraci inhibovala detekci cile (cili) o nizké koncentraci v diisledku konkurenéniho ptisobeni. Nizké koncentrace byly
definovany jako ~3 x LoD. Cile o vysoké koncentraci byly definovany jako vysoké (Ct 20-24) nebo velmi vysoké (Ct 12-16)
titry. Vzorky byly testovany v sérii fedéni, dokud nebyly cile s nizkou koncentraci detekovany se 100% tspésnosti.

Inaktivovany SARS-CoV-2 (USA-WA1/2020), kultivovany virus chfipky A (Brisbane/59/07), kultivovany virus chfipky B
(Florida/04/06 a Colorado/06/2017) byly pfipraveny v matrici vzorkii poolovanych negativnich nazofaryngealnich vytérech
eluovanych v UTM. Pro kazdou z podminek byly testovany tfi replikaty. Koncentrace testované v experimentech s fedénim,
pti nichz jiz nebyla pozorovana kompetitivni inhibice, jsou uvedeny jak v IDso/ml, tak v kopiich/ml.

Vzhledem k tomu, Ze test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B detekuje nukleové kyseliny, jsou virové titry prezentovany
také v kopiich/ml. Koncentrace jednotlivych vira v kopiich/ml byla kvantifikovana pomoci RT-ddPCR (reverzni transkrip-
tazova Droplet Digital PCR) v testu s jednim cilem a singleplexnim testu s cilové specifickymi primery PCR a sadami sond
navrzenymi pro nezavislou amplifikaci chfipky typu A, chfipky typu B nebo SARS-CoV-2 pomoci soupravy One-Step
RT-ddPCR Advanced Kit for Probes pro sondy (Bio Rad, kat. ¢. 1864021).

Souhrn vysledki testovani je uveden v tabulce nize (Tab. 15). NiZe jsou uvedeny koncentrace kazdého vysokého cile, u nichz
bylo dosazeno 100% miry detekce s nizkymi cilovymi koncentracemi pfi 3 x LoD.

Tab. 15: Kompetitivni inhibice - studie simulované koinfekce cilli chfipky typu A, chiipky typu B a SARS-CoV-2

T Ka cil Nizka cilova koncentrace (3 x LoD) detekovana za pritomnosti
estovana vysoka cilova 2 cilové
Virovy kmen konc:lr,ltrace vysoké cilové koncentrace
pouzity pro cil Chripka typu A Chfipka typu B SARS-CoV-2
s vysokou ; Primérna
koncentraci IDso/ml | kopii/ml | hodnota | IDso/ml | kopii/ml | IDso/ml | kopii/ml | IDse/ml | kopii/ml
Ct

A/Brisbane/59/07 1,40E+04 | 8,34E+08 12 NT NT 1,20E-02 4,85E+02 3,60E-02 3,60E+01
B/Florida/04/06 2,00E+01 8,09E+05 21 3,00E-03 1,79E+02 NT NT 3,60E-02 3,60E+01
B/Colorado/06/2017 7,00E+03 | 8,54E+05 20 NT NT NT NT 3,60E-02 3,60E+01
SARS-CoV-2
USA-WA1/2020 3,60E+01 3,65E+04 24 3,00E-03 1,79E+02 1,20E-02 4,85E+02 NT NT

NT = netestovano

Dalsi testovani kompetitivni inhibice bylo provedeno nastavenim vysokych cilovych koncentraci na Girovné pozorované

u > 95 % pozitivnich klinickych vzorki pro chfipku typu B a SARS-CoV-2. Za piitomnosti téchto velmi vysokych cilovych
koncentraci bylo dosazeno detekce dalsich cilti ve vzorku u SARS-CoV-2 pti 4,50E-01 IDso/ml, chfipky typu A pii
8,00E-01 IDse/ml a chripky typu B pii 3,20E+00 IDso/ml (Tab. 16).
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Tab. 16: Kompetitivni inhibice s velmi vysokymi cilovymi koncentracemi - studie simulované koinfekce cil(i chtipky typu A, chfipky typu B
a SARS-CoV-2

Detekovana cilova koncentrace za pfitomnosti velmi vysoké cilové

Testovana velmi vysoka cilova
Virovy kmen koncentrace koncentrace
pouzity pro cil Chfipka typu A Chfipka typu B SARS-CoV-2
s velmi vysokou Primérna
koncentraci IDso/ml | kopii/ml | hodnota | Dso/ml | “°PW | ipgsmi | KOPW | yp s | KOPI
Ct ml ml ml

B/Florida/04/06 1,00E+03 | 4,04E+07 15 NT NT NT NT 4,50E-01 | 4,56E+02
B/Colorado/06/2017 3,20E+05 | 3,94E+07 15 NT NT NT NT 4,50E-01 4,56E+02
SARS-CoV-2
USA-WA1/2020 5,00E+03 | 5,07E+06 16 8,00E-01 4,77E+04 | 3,20E+00 1,29E+05 NT NT

NT = netestovano

09323236190-01CS

Doc Rev. 4.0

30



cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Hodnoceni klinické vykonnosti - SARS-CoV-2

Klinicka vykonnost testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pro detekci SARS-CoV-2 byla hodnocena samostatné
s pouzitim retrospektivnich a prospektivnich klinickych vzorkii od osob s podezienim na respira¢ni virovou infekci
odpovidajici COVID-19.

Hodnoceni klinické vykonnosti pomoci retrospektivnich klinickych vzorki

Klinicka vykonnost testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pro detekci SARS-CoV -2 byla hodnocena pomoci

56 znamych SARS-CoV-2 pozitivnich zbytkovych klinickych nazofaryngealnich vzorka a 231 negativnich klinickych
vzorki odebranych pred pandemii COVID-19 (smés vzorkl nazofaryngedlnich a nazélnich vytéra) v UTM od pacientt
s podezfenim na respira¢ni infekci. Testovani retrospektivnich klinickych vzorku bylo provedeno pomoci testu

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a vysoce citlivého laboratorniho testu RT-PCR SARS-CoV-2 schvaleného FDA.

Jak uvadi Tab. 17, vSech 56 vzorku pozitivnich na SARS-CoV-2 bylo pozitivnich jak pfi pouziti testu cobas® SARS-CoV-2
& Influenza A/B na systému cobas® Liat®, tak pfi pouziti srovnavaciho testu.

Jak uvadi Tab. 17, 229 validné negativnich vzork bylo testovano jako negativni na SARS-CoV-2 jak testem cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B, tak pfi pouziti srovnavaciho testu. U péti z 231 negativnich klinickych vzorku byl pfi pouziti testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B vygenerovan pocitecni neplatny vysledek: Do analyzy byly zahrnuty 3 vzorky, které
pti opakovaném testovani vygenerovaly platné vysledky, a 2 vzorky, které opakované vygenerovaly neplatné vysledky, byly
z analyzy vylouceny, ¢imz bylo ziskano 229 platnych negativnich vzorkd. Jeden negativni vzorek byl testem cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B oznacen jako pozitivni na chfipku A; tento vysledek byl potvrzen molekuldrnim testem na chfipku
schvélenym FDA.

U retrospektivnich vzorki prokazaly vysledky hodnoceni klinické vykonnosti ve srovnani se srovnavacim testem 100%
pozitivni procentudlni shodu a 100% negativni procentualni shodu.

Tab. 17: Srovnani klinické vykonnosti s vysoce citlivym testem RT-PCR SARS-CoV-2 schvélenym FDA - retrospektivni vzorky

Srovnavaci test SARS-CoV-2
Pozitivni Negativni
Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B | Pozitivni 56 0
na systému cobas® Liat® Negativni 0 290*
* 2 opakované neplatné vzorky nebyly do analyzy
zahrnuty
PPA 100 % (95% CI: 93,6-100 %)
NPA 100 % (95% CI: 98,4-100 %)

Hodnoceni klinické vykonnosti pomoci prospektivnich klinickych vzorku

Klinicka vykonnost testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pro detekci SARS-CoV-2 byla hodnocena pomoci
parovych klinickych vzorki nazofaryngealniho vytéru (NFV) a nazalniho vytéru (NV) prospektivné odebranych do UTM
od pacientti s podezienim na respira¢ni infekci; vzorky NV byly tvofeny bud vytéry odebranymi poskytovatelem zdravotni
péce, nebo vytéry ziskanymi samoodbérem. Testovani prospektivnich klinickych vzorki bylo provedeno pomoci testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a porovnano s vysledky NFV vzorki testovanych pomoci vysoce citlivého
laboratorniho multiplexniho testu RT-PCR schvaleného FDA (referen¢ni metoda).
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Nebyla detekovéna zadné koinfekce SARS-CoV-2 ani chiipkou A/B. Zadny vzorek testovany v rdmci tohoto hodnoceni
vykonnosti pomoci testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B nebyl pozitivni na chfipku typu A ani na chfipku typu B.

U prospektivnich vzorki bylo do této studie zarazeno celkem 963 subjektii. Z nich 2 subjekty nesplnily kritéria
zptisobilosti. Kromé toho bylo 26 vzorki NFV vyrazeno z divodu chybéjicich nebo neplatnych vysledki z analyzatoru
nebo referen¢ni metody. Celkem bylo tedy 935 vzorkti NFV urceno jako hodnotitelné jak testem cobas® SARS-CoV-2

& Influenza A/B, tak referen¢ni metodou, a tyto vzorky byly zahrnuty do analyzy vykonnosti. Déle bylo pro testovani
pomoci testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a referen¢ni metody hodnotitelnych celkem 930 parovych vzorka NS.

Jak uvadi Tab. 18, u prospektivnich vzorkd NFV prokazal test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B ve srovnani
s referen¢ni metodou pro detekci SARS-CoV-2 95,2% pozitivni procentudlni shodu a 99,6% negativni procentudlni shodu.

Tab. 18: Srovnani klinické vykonnosti s referenéni metodou - prospektivni vzorky NFV

Referenéni metoda
Vysledek SARS-CoV-2
Pozitivni Negativni
Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Pozitivni 79 3a
na systému cobas® Liat®
Nazofaryngealni vytér (NFV) Negativni 47 849
PPA 95,2 % (95% Cl: 88,3-98,1 %)
NPA 99,6 % (95% Cl: 99,0-99,9 %)

 Sedm nesouhlasnych vysledkd mezi vzorky NFV testovanymi pomoci testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B a referenéni metodou vykazovalo pozdni hodnoty Ct, které svéd¢i o tom, Ze §lo o vzorky
od jedincii s virovou nélozi blizko nebo pod mezi detekce obou testuL.

Jak uvadi Tab. 19, u prospektivnich vzorkd NV prokazal test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B ve srovnani s vysledky
parovych vzork NFV referen¢ni metody pro detekci SARS-CoV-2 96,4% pozitivni procentudlni shodu a 99,5% negativni
procentudlni shodu.

Tab. 19: Srovnani klinické vykonnosti s referenéni metodou - prospektivni vzorky NS

Referenéni metoda
Vysledek SARS-CoV-2
Pozitivni Negativni
Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Pozitivni 80 42
na systému cobas® Liat®
Nazalni vytér (NS) Negativni 3° 843
PPA 96,4 % (95% CI: 89,9-98,8 %)
NPA 99,5 % (95% Cl: 98,8-99,8 %)

* Sedm nesouhlasnych vysledkd mezi parovymi vzorky NA a NFV testovanymi pomoci testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B a referenéni metodou vykazovalo pozdni hodnoty Ct, které
svéd¢i o tom, Ze §lo o vzorky od jedincii s virovou nalozi blizko nebo pod mezi detekce obou testa.
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Neklinicka vykonnost - chiipka A/B

Analyticka senzitivita

Mez detekce (LoD) byla hodnocena za pouziti 3 kment chiipky typu A a 2 kment chfipky B. LoD byla stanovena
pomoci studii limitniho fedéni za pouziti téchto titrovanych vira. Tyto viry byly pfidany do matrice vzorku negativniho
nazofaryngedlniho vytéru (NFV) v UTM. LoD byla stanovena na 2 x 107°-2 x 10~ TCIDso/ml pro kmeny chfipky typu A
a2 x 107-4 x 10~ TCIDso/ml pro kmeny chtipky typu B (Tab. 20).

Tab. 20: Stanoveni LoD pro kmeny chfipky typu A a chfipky typu B

Kmen viru LoD (TCIDs¢/ml)
A/Brisbane/10/07 2,0 x 1072
A/Brisbane/59/07 2,0 x 1073
A/NY/01/2009 2,0 x 1072
B/Florida/04/06 2,0 x 1073
B/Malaysia/2506/04 4,0 x 1078

Pozn.: analyticka senzitivita testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B byla vyhodnocena a ukazala se jako rovnocenna
s testem cobas® Influenza A/B & RSV za pouziti kultivovanych A/Brisbane/59/07 a B/Florida/04/06 (idaje nejsou uvedeny).

Reprodukovatelnost

Studie reprodukovatelnosti hodnoti celkovou variabilitu testu pii detekci chiipky A/B u riznych pracovnikii obsluhy, na
ruznych pracovistich studie, v riznych dnech testovani, na riznych analyzatorech a u riznych $arzi testovacich zkumavek.
Reprodukovatelnost byla hodnocena na 3 pracovistich. Dva pracovnici obsluhy na kazdém ze 3 pracovist testovali 10¢lenny
panel reprodukovatelnosti ve tfech opakovanich v 5 rtiznych dnech, celkem tedy ~900 testti (10 ¢lent panelu x 3 opakovani
x 2 pracovnici obsluhy x 5 dni x 3 pracovisté). Bylo pouzito 9 analyzatorti a 3 $arze testovacich zkumavek. Panel reproduko-
vatelnosti se sklada ze vzorku s vysokou negativitou, vzorku s nizkou pozitivitou a vzorku se stfedni pozitivitou na chfipku
typu A a chripku typu B a z negativniho vzorku. Pro dany virus je o¢ekdvanym vysledkem pro skute¢né negativniho a vysoce
negativniho ¢lena panelu ,,Nedetekovano®, zatimco ocekavanym vysledkem pro nizce pozitivniho a stfedné pozitivniho ¢lena
panelu je ,Detekovano®. Procentudlni shodu s ocekavanym vysledkem, primérnou hodnotu Ct a Ct %CV pro kazdé
pracovisté uvadi Tab. 21 a Tab. 22.
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Tab. 21: Reprodukovatelnost chfipky typu A
Pracovisté ¢. 1 Pracovisteé ¢é. 2 Pracovisté é. 3 Celkem
Shoda Prii- Shoda Pra- Shoda Pra- Shoda
s o¢eka- mérna Ct s o¢eka- mérna Ct s oéeka- mérna Ct s oéeka-
Vzorek | . . . 95% CI
vanym hodnota | %CV vanym hodnota | %CV vanym hodnota | %CV vanym
vysledkem Ct vysledkem Ct vysledkem Ct vysledkem
Lo 91/91
- - - - - - - 0
Negativni 30/30 31/31 30/30 (100,0 %) 96,0-100,0 %
Chfipka
typu A 88/90 0
vysoce 29 /30 37,0 30/30 29/30 35,7 (97.8 %) 92,3-99,4 %
negativni*
Chripka 90/ 90
typu A nizce 30/30 32,7 2,9 % 30/30 32,1 1,6 % 30/30 32,3 1,6 % (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni* '
Chfipka
typu A 0 0 0 90/90 _ 0
stfedné 30/30 30,4 1,0 % 30/30 30,0 1,2 % 30/30 30,1 0,9 % (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni*
Chfipka
typu B ) ) ) ) ) ) 91/91 ~ 0
VyS0G8 30/30 31/31 30/30 (100,0 %) 96,0-100,0 %
negativni*
Chripka ) N 89/ 89
typu B nizce 30/30 - - 30/30 - - 29/29 - - 95,9-100,0 %
o (100,0 %)
pozitivni
Chfipka
typu B ) ) ) ) ) ) 90/90 ~ 0
stiedné 30/30 30/30 30/30 (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni*
Celkova 629 / 631
0, 0 0 - 0
shoda 209 /210 (99,5 %) 212 /212 (100,0 %) 208 /209 (99,5 %) 997 %) 98,9-100,0 %

" U jednoho ze 30 nizce pozitivnich replikatd chfipky typu B se objevilo hla$eni ,,Neplatny test. Opakujte test.®, ale test nebyl opakovan.

* Pokyny pro pramysl a pracovniky FDA stanovujici vykonnostni charakteristiky diagnostickych zafizeni in vitro pro detekci nebo detekci a rozliSeni

chtipkovych virt. Dokument vydan dne: 15. ¢ervence 2011

09323236190-01CS

Doc Rev. 4.0

34



cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Tab. 22: Reprodukovatelnost chfipky typu B
Pracovisté ¢. 1 Pracovisté ¢. 2 Pracovisté ¢. 3 Celkem
Shoda Prii- Shoda Pri- Shoda Pri- Shoda
s oceka- meérna Ct s oc¢eka- meérna s océeka- mérna Ct s océeka-
0, 0,
Vzorek vanym hodnota %CV vanym hodnota Ct9%CV vanym hodnota %CV vanym 95% Cl
vysledkem Ct vysledkem Ct vysledkem Ct vysledkem
Negativni 30/30 31/ 31 30/30 91/91 96,0-100,0 %
9 (100,0 %) ATIERE T
Chfipka
90/ 90
typu A vysoce 30/30 - - 30/30 - - 30/30 - - 95,9-100,0 %
S (100,0 %)
negativni
Chfipka ) 90/ 90
typu A nizce 30/30 - - 30/30 - - 30/30 - - 95,9-100,0 %
L (100,0 %)
pozitivni
Chfipka
typu A 90/ 90 .
stfedné 30/30 30/30 30/30 (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni*
Chfipka
90/ 91
typu B vysoce 29/ 30 35,1 - 31/ 31 - - 30/30 - - 94,0-99,8 %
Y (98,9 %)
negativni
Chfipka
. " 89/89
typu B nizce 30/30 319 1,8 % 30/30 31,6 1,4 % 29/ 29 31,6 1,5 % (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni* ’
Chfipka
typu B 0 0 0 90 /90 0
stiedné 30/30 30,8 1,3 % 30/30 30,4 1,4 % 30/30 30,5 1,3 % (100,0 %) 95,9-100,0 %
pozitivni*
Celkovd 209 /210 (99,5 %) 212 /212 (100,0 %) 208 /209 (99,5 %) 6297631 98,9-100,0 %
shoda o o o (99,7 %) TR

" U jednoho ze 30 nizce pozitivnich replikatd chfipky typu B se objevilo hla$eni ,,Neplatny test. Opakujte test.®, ale test nebyl opakovan.

* Pokyny pro pramysl a pracovniky FDA stanovujici vykonnostni charakteristiky diagnostickych zafizeni in vitro pro detekci nebo detekci a rozliSeni

chtipkovych virt. Dokument vydan dne: 15. ¢ervence 2011

Reaktivita/inkluzivita

Studie reaktivity hodnoti schopnost detekovat chipkové kmeny predstavujici casovou a geografickou diverzitu. Reaktivita/
inkluzivita byla hodnocena u 28 kment chfipky typu A a 15 kment chripky typu B. Kmeny chfipky typu A zahrnovaly

14 kment chfipky A/H1 (véetné 3 kment HIN1 pdm09), 12 kmenii chfipky A/H3 (véetné 1 kmene H3N2v), 1 kmen
chiipky A/H7N9 a 1 reassortantni kmen chfipky A/H5N1. Kmeny chiipky typu B zahrnovaly kmeny z linie Victoria i z linie

Yamagata. VSechny kmeny byly v testovanych koncentracich detekovany (Tab. 23).
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Tab. 23: Vysledky testovani kmen( chiipky typu A a chfipky typu B

Kmen viru Typ / subtyp Testovana koncentrace ‘::y:;;(-i:k ‘::y:;;:f;k
A/Aichi/2/68 Virus chfipky A/H3N2 1,0x102 CEIDs¢/ml + -
A/Alice Virus chtipky A/H3N2 5,0%10" CEIDso/ml + -
A/Anhui/1/2013 Chripka A/H7N9 (euroasijska linie) 1,0% 108 TCIDso/ml + -
A/Brisbane/10/07 Virus chfipky A/H3N2 2,0x1072 TCIDso/ml + -
A/Brisbane/59/07 Virus chfipky A/HTN1 2,0x107% TCIDso/ml + -
/;\é(:lnslécl);igﬁ(g:lg%vzm3(H5N1)— Chfipka A/H5N1, reassortantni 2,5%x10" CEIDso/ml + -
A/Denver/1/57 Virus chfipky A/HIN1 1,0x102 CEIDs¢/ml + -
A/EM/1/47 Virus chiipky A/HIN1 1,0x102 CEIDs¢/ml + -
A/H3/Perth/16/09 Virus chfipky A/H3N2 2,5%107" TCIDso/ml + -
A/Hong Kong/8/68 Virus chtipky A/H3N2 1,0x102 TCIDsp/ml + -
A/Indiana/8/2011 Virus chtipky A/H3N2v 5,0%107" TCIDsp/ml + -
A/Mal/302/54 Virus chfipky A/H1N1 4,0x10% CEIDs¢/ml + -
A/MRC2 Virus chfipky A/H3 1,0x102 CEIDs¢/ml + -
A/New Caledonia/20/99 Virus chripky A/HIN1 1,0x102 TCIDsp/ml + -
A/New Jersey/8/76 Virus chfipky A/H1N1 1,0x10" CEIDs¢/ml + -
A/NY/01/2009 Virus chtipky A/HIN1 pdm09 2,0x1072 TCIDso/ml + -
A/NY/02/2009 Virus chtipky A/HIN1 pdm09 2,5%1072 TCIDso/ml + -
A/NY/03/2009 Virus chtipky A/HIN1 pdm09 2,0x107" TCIDso/ml + -
A/Port Chalmers/1/73 Virus chfipky A/H3N2 1,0x102 CEIDs¢/ml + -
A/PR/8/34 Virus chiipky A/H1N1 5,0x10° TCIDso/ml + -
A/Solomon Island/3/2006 Virus chtipky A/HTN1 5,0%1072 TCIDsp/ml + -
A/Swine/1976/31 Virus chtipky A/HTN1 1,0x10" CEIDso/ml + -
A/Swine/lowa/15/30 Virus chtipky A/HTN1 1,0x102 CEIDso/ml + -
A/Texas/50/2012 Virus chtipky A/H3N2 1,0x107" TCIDso/ml + -
A/Victoria/3/75 Virus chtipky A/H3N2 1,0x102 CEIDso/ml + -
A/Victoria/361/2011 Virus chtipky A/H3N2 2,0%1072 TCIDsp/ml + -
A/\Weiss/43 Virus chfipky A/HTN1 1,0%10% TCIDso/ml + -
A/Wisconsin/67/05 Virus chfipky A/H3N2 5,0x107" TCIDso/ml + -
B/Allen/45 Chfipka typu B 5,0x107" TCIDso/ml - +
B/Brisbane/60/2008 Chfipka typu B (linie Victoria) 1,0%102 TCIDso/ml - +
B/Florida/04/06 Chfipka typu B (linie Yamagata) 2,0x107% TCIDso/ml - +
B/Florida/07/04 Chfipka typu B (linie Yamagata) 5,0x 1072 TCIDso/ml - +
B/GL/1739/54 Chripka typu B 2,0%10° TCIDso/ml - +
B/HongKong/5/72 Chripka typu B 2,5%107" TCIDsp/ml - +
B/Lee/40 Chripka typu B 2,5%107" TCIDsp/ml - +
B/Malaysia/2506/04 Chripka typu B (linie Victoria) 4,0x1072 TCIDso/ml - +
B/Maryland/1/59 Chripka typu B 2,0%1072 TCIDsp/ml - +
B/Mass/3/66 Chripka typu B 1,0x10" TCIDsp/ml - +
B/Massachusetts/2/2012 Chfipka typu B (linie Yamagata) 5,0x 1072 TCIDso/ml - +
B/Nevada/03/2011 Chfipka typu B (linie Victoria) 2,5%107" CEIDse/ml - +
B/Taiwan/2/62 Chfipka typu B 2,0x107" TCIDso/ml - +
B/Texas/6/2011 Chfipka typu B (linie Yamagata) 1,0x107" TCIDso/ml - +
B/Wisconsin/1/2010 Chfipka typu B (linie Yamagata) 5,0x107" TCIDso/ml - +
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Zkrizena reaktivita

Studie zkfizené reaktivity hodnoti potencialni zkfizenou reaktivitu s nechfipkovymi mikroorganismy, které mohou byt

pritomny ve vzorcich nazofaryngealniho vytéru. Zkiizena reaktivita byla hodnocena na panelu obsahujicim lidskou

genomovou DNA a 35 mikroorganismti. Bakterie a Candida albicans byly testovany v koncentraci > 10° CFU/ml.

Viry byly testovany v koncentraci > 10° TCIDso/ml, nebo v nejvyssi dostupné koncentraci. U lidské genomové DNA

ani u mikroorganismu nebyla pfi testovanych koncentracich pozorovana zadna zkiizena reaktivita (Tab. 24).

Tab. 24: Vysledky testovani zkfizené reaktivity chfipky typu A/B

Mikroorganismus

Testovana koncentrace

Vysledek chiip. A

Vysledek chiip. B

Adenovirus typu 1

9,0x10° TCIDso/ml

Adenovirus typu 7

1,4x105 TCIDso/ml

Cytomegalovirus

4,5x10* TCIDso/ml

Virus Epstein-Barrové

2,5x%10° TCIDso/ml

Virus herpes simplex

1,4%1 0° TC|D50/m|

Lidsky koronavirus 229E

8,01 03 TC|D50/m|

Lidsky koronavirus OC43

8,01 04 TC|D50/m|

Lidsky enterovirus 68

1,0x1 0° TC|D50/m|

Lidsky metapneumovirus

7,0x1 03 TC|D50/m|

Lidské parainfluenza typu 1

3,7x1 0° TC|D50/m|

Lidskd parainfluenza typu 2

7,5x%10° TCIDso/ml

Lidskd parainfluenza typu 3

4,5x10° TCIDso/ml

Lidsky rhinovirus typu 1A

8,0x10° TCIDso/ml

Spalnicky

8,0x10* TCIDso/ml

Virus piiusnic

8,0x10* TCIDso/ml

Virus Varicella zoster

4,4x10° TCIDso/ml

Bordetella pertussis 2,2x108 CFU/ml - -
Candida albicans 4,2x10% CFU/ml - -
Chlamydia pneumoniae 8,0x10* TCIDso/ml - -
Corynebacterium sp. 3,6x108 CFU/ml - -
Escherichia coli 1,9x10% CFU/ml - -
Haemophilus influenzae 2,3x108 CFU/ml - -
Lactobacillus sp. 1,9%x108 CFU/ml - -
Legionella pneumophila 6,7x10° CFU/ml - -
Moraxella catarrhalis 2,5%10% CFU/ml - -

Mycobacterium tuberculosis

2,8x%10° kopii/ml*

Mycoplasma pneumoniae

2,9%10° kopii/ml*

Neisseria elongate 2,0x10% CFU/ml - -
Neisseria meningitidis 2,2x108 CFU/ml - -
Pseudomonas aeruginosa 2,3x108 CFU/ml - -
Staphylococcus aureus 2,4x108 CFU/ml - -

Staphylococcus epidermidis

1,9% 108 CFU/ml

Streptococcus pneumoniae

1,8x108 CFU/ml

Streptococcus pyogenes

2,5x10% CFU/ml

Streptococcus salivarius

4,3x10% CFU/ml

Lidskd genomova DNA

1,0x10* kopii/ml

TTestovani bylo provedeno s genomovou DNA z divodu obtiZzného mnozZeni téchto bakterii.
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Interferujici mikroorganismy

Studie interferujicich mikroorganisma hodnoti, zda nechfipkové mikroorganismy, které mohou byt pfitomny ve vzorcich

nazofaryngealniho vytéru, mohou interferovat pfi detekci chfipky typu A nebo chfipky typu B. Na potencialni interferenci

NIy

byl testovan panel obsahujici lidskou genomovou DNA a 35 mikroorganismti testovanych ve studii zkfizené reaktivity.

Bakterie a Candida albicans byly testovany v koncentraci > 10° CFU/ml a viry byly testovany v koncentraci > 10°> TCIDso/ml,

nebo v nejvyssi dostupné koncentraci, za pritomnosti 1 kmene chtipky typu A a 1 kmene chfipky typu B v koncentraci

~3 x LoD v negativnim NFV v matrici UTM. Vysledky ukazuji, Ze pfitomnost lidské genomové DNA nebo mikroorganismi

v testovanych koncentracich neinterferovala s detekei chiipky typu A ani chfipky typu B (Tab. 25).

Tab. 25: Vysledky studie interferujicich mikroorganism( u chfipky typu A/B

1 kmen chfipky typu A a 1 kmen chfipky typu B

Mikroorganismus Testovana koncentrace pii ~3 x LoD
Vysledek chrip. A Vysledek chrip. B
Adenovirus typu 1 9,0x10° TCIDso/ml + +
Adenovirus typu 7 1,4x10° TCIDso/ml + +
Cytomegalovirus 4,5%x10% TCIDso/ml + +
Virus Epstein-Barrové 2,5%10° TCIDso/ml + +
Virus herpes simplex 1,4x105 TCIDso/ml + +
Lidsky koronavirus 229E 8,0x10° TCIDso/ml + +
Lidsky koronavirus 0C43 8,0x10* TCIDso/ml + +
Lidsky enterovirus 68 1,0%105 TCIDso/ml + +
Lidsky metapneumovirus 7,0x10° TCIDso/ml + +
Lidska parainfluenza typu 1 3,7x10° TCIDso/ml + +
Lidska parainfluenza typu 2 7,5%10° TCIDso/ml + +
Lidska parainfluenza typu 3 4,5%10° TCIDso/ml + +
Lidsky rhinovirus typu 1A 8,0x10° TCIDso/ml + +
Spalnicky 8,0x10% TCIDso/ml + +
Virus piiusnic 8,0x10% TCIDso/ml + +
Virus Varicella zoster 4,4x%10° TCIDso/ml + +
Bordetella pertussis 2,2x10% CFU/ml + +
Candida albicans 4,2x10% CFU/ml + +
Chlamydia pneumoniae 8,0x10* TCIDso/ml + +
Corynebacterium sp. 3,6x10° CFU/ml + +
Escherichia coli 1,9x108 CFU/ml + +
Haemophilus influenzae 2,3x10° CFU/ml + +
Lactobacillus sp. 1,9%10% CFU/ml + +
Legionella pneumophila 6,7x108 CFU/ml + +
Moraxella catarrhalis 2,5%10% CFU/ml + +
Mycobacterium tuberculosis 2,8%108 kopii/mlf + +
Mycoplasma pneumoniae 2,9%108 kopii/mlf + +
Neisseria elongata 2,0x108 CFU/ml + +
Neisseria meningitidis 2,2x10% CFU/ml + +
Pseudomonas aeruginosa 2,3x10° CFU/ml + +
Staphylococcus aureus 2,4x10% CFU/ml + +
Staphylococcus epidermidis 1,9%x108 CFU/ml + +
Streptococcus pneumoniae 1,8x108 CFU/ml + +
Streptococcus pyogenes 2,5x10% CFU/ml + +
Streptococcus salivarius 4,3x%108 CFU/ml + +
Lidskéa genomova DNA 1,0x10* kopii/ml + +

T Testovani bylo provedeno s genomovou DNA z divodu obtiZzného mnozeni téchto bakterii.
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Interferujici latky

Byly vyhodnoceny potencidlné interferujici latky, které se mohou vyskytovat v respira¢nich vzorcich. Medicinsky anebo
tyziologicky relevantni koncentrace potencialnich interferujicich latek byly testovany se 2 kmeny chfipky typu A a 2 kmeny
chripky typu B pfi ~3 x LoD. Jak uvadi Tab. 26, latky v testovanych koncentracich neinterferovaly s detekci chfipky typu A

ani chfipky typu B.
Tab. 26: Vysledky studie interferujicich latek u chfipky typu A/B
Potencialni interferujici latka U¢inna latka Koncentrace

Mucin: hovézi pod¢elistni Zlaza, typ I-S Purifikovany mucinovy protein 5 mg/ml
Krev - 5 0 (obj.)
Nosni sprej - Afrin Oxymetazolin 5 % (obj.)
Nazalni kortikosteroidy - Veramyst Flutikason 5 % (obj.)
Nosni gel - Zicam f‘i;ghgn;gar fﬁ;ga,s :f-rl;staminum hydrochloricum, 5 % (obj.)
Pastilky, ordlni anestetikum a analgetikum - Cepacol | Benzokain, mentol 5 mg/ml
Antibiotikum, nosni mast - Bactroban Mupirocin 5 mg/ml
Antivirotikum - Relenza Zanamivir 5 mg/ml
Antivirotikum - Tamiflu Oseltamivir 7,5 mg/mi
Antimikrobidlni |atka, systémova Tobramycin 4 pg/ml
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Klinické studie - chripka typu A/B

Klinicka vykonnost testu byla hodnocena ve 12 zdravotnickych zatizenich, ktera jsou osvobozena od CLIA. Prospektivni
vzorky nazofaryngedlniho vytéru (NFV) byly odebrany pacientiim s pfiznaky respirac¢ni infekce v USA béhem chripkové
sezony 2013-2014 a 2014-2015 a byly prospektivné testovany na centrech klinického hodnoceni. Kromé toho byly ziskany
retrospektivni vzorky NFV ze 2 referen¢nich laboratofi, které byly distribuovany a testovany na 3 z 12 pracovist.
Retrospektivni vzorky byly zapracovany do denni pracovni ndplné testovani na téchto pracovistich.

Vzorek kazdého pacienta byl testovan na chfipku typu A/B a laboratornim multiplexnim testem PCR s reverzni transkrip-
tazou (RT-PCR) v redlném case (komparacni test), ktery byl schvalen FDA. Vysledky testu na chiipku typu A/B byly
porovnany s vysledky kompara¢niho testu. Do analyzy vykonnosti bylo zahrnuto celkem 1350 prospektivnich vzorki NFV
a 292 retrospektivnich vzork NFV.

U prospektivnich vzorki bylo do této studie zarazeno celkem 1421 subjektti. Z nich 41 vzorki nesplnilo kritéria zptisobilosti.
Kromé toho bylo 17 vzorku vyrazeno z divodu neplatnych vysledk z analyzatoru a 13 vzorki z déivodu neplatnych vysledki
z komparacnich testd. Do analyzy vykonnosti tak bylo zahrnuto celkem 1350 prospektivnich vzorkt nazofaryngealniho
vytéru (NFV) (Tab. 27 a Tab. 28). Ve srovnani s kompara¢nim testem prokazal test pozitivni shodu 98,3 % u chfipky typu A
a 95,2 % u chripky typu B a negativni shodu 96,0 % u chfipky typu A a 99,4 % u chtipky typu B.

Tab. 27: Klinickd vykonnost s prospektivnimi vzorky NFV - chfipka typu A

Komparacni test

Pozitivni Negativni Celkem % 95% CI

N Procentni shoda
Pozitivni 172 472 219 e ! . 98,3 % (95,1-99,4 %)
pozitivnich vzork(

Liat
Negativni 3 1128 1131 Prolcerlltnl ShOd? 96,0 % (94,7-97,0 %)
negativnich vzork(

Celkem 175 1175 1350

* Pomoci PCR/sekvenovani bylo testovano 41 vzorkd, které byly pozitivni v testu cobas® Influenza A/B & RSV, ale negativni na zaklad¢ laboratorni
RT-PCR. Z nich bylo podle metody PCR/sekvenovani 18 pozitivnich a 23 negativnich.

Tab. 28: Klinicka vykonnost s prospektivnimi vzorky NFV - chfipka typu B

Komparacéni test

Pozitivni Negativni Celkem % 95% CI

Pozitivni 40 g 48 Procentni shoda 95,2 % (84,2-98.7 %)
pozitivnich vzork(

Liat
Negativni 2 1300 1302 Procentnf shoda 99,4 % (98,8-99,7 %)
negativnich vzorku

Celkem 42 1308 1350

* Pomoci PCR/sekvenovani bylo testovano $est vzorkd, které byly pozitivni v testu cobas® Influenza A/B & RSV, ale negativni na zakladé laboratorni
RT-PCR. Z nich bylo podle metody PCR/sekvenovani 5 pozitivnich a 1 negativni.
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U retrospektivnich vzorki bylo na klinickych pracovistich testovano celkem 300 vzorku. Z nich bylo 5 vzorki vyfazeno
z dtivodu neplatnych vysledki ze systému a 3 vzorky z diivodu neplatnych vysledki z komparac¢nich testt. Do analyzy
vykonnosti tak bylo zahrnuto celkem 292 retrospektivnich vzorka nazofaryngealniho vytéru (NFV) (Tab. 29 a Tab. 30).
Ve srovnani s kompara¢nim testem prokazal test pozitivni shodu 98,7 % u chfipky typu A a 99,0 % u chfipky typu B

a negativni shodu 99,1 % u chfipky typu A a 99,5 % u chtipky typu B.

Tab. 29: Klinickd vykonnost s retrospektivnimi vzorky NFV - chfipka typu A

Komparacni test

Pozitivni Negativni Celkem % 95% CI
Pozitivni 76 2@ 78 Pr‘o.cer,ltnl ShOd? 98,7 % (93,0-99,8 %)
pozitivnich vzork(
Liat 5 “<hod
Negativni 1 213 214 rolcerlltnl Sho ? 99,1 % (96,7-99,7 %)
negativnich vzork(
Celkem 77 215 292

* Pomoci PCR/sekvenovani byl testovan jeden vzorek, ktery byl pozitivni v testu cobas® Influenza A/B & RSV, ale negativni na zakladé laboratorni
RT-PCR. Tento vzorek byl pti PCR/sekvenovani negativni.

Tab. 30: Klinicka vykonnost s retrospektivnimi vzorky NFV - chfipka typu B

Komparacéni test
Pozitivni Negativni Celkem % 95% ClI

Procentni shoda

0 - 0
pozitivnich vzork( 99,0 % (94,4-99,8 %)

Pozitivni 97 1 98

Liat

. P tni shod

Negativni 1 193 194 rocentni shoda 99,5 % (97,1-99,9 %)
negativnich vzorku

Celkem 98 194 292

Béhem testovani prospektivnich a retrospektivnich vzorki v ramci této klinické studie byla po¢ate¢ni mira neplatnosti testu
1,8 % (29/1656 vzorkl, 95% CI: 1,2-2,5 %). Z téchto 29 vzorki s pocate¢nimi neplatnymi vysledky mélo 5 vzorki 2 neplatné
nebo prerusené behy, 16 vzorkii mélo 1 neplatny béh (nebyly opakovany z divodu nedostupnosti zbytkovych vzorkit)

a 8 vzorkd mélo pocate¢ni neplatny béh a opakovany test podle pokynt k pouziti vyrobku pfinesl platny vysledek.

Po pridani cilt testu SARS-CoV-2 byla provedena studie vyuzivajici archivované retrospektivni klinické vzorky, ktera
prokazala, ze citlivost a inkluzivita stavajicich cilt testu chfipky typu A a B se nezménila. V ramci této studie bylo 11 vzorku
nazofaryngedlnich vytért od pacientti s potvrzenou infekei chtipkou typu A (n = 5) nebo chfipkou typu B (n = 6) testovano
paralelné pomoci obou testt cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i cobas® Influenza A/B & RSV. V této studii byl také
testovan panel lidskych chfipkovych vird CDC 2019, véetné dvou dalsich kment chfipky typu A (kmen HIN1
Brisbane/02/2018 a kmen H3N2 Perth/16/2009) a dvou kmenti chfipky typu B (linie Victoria Colorado/06/2017 a linie
Yamagata Phuket/3073/2013). Rozsahy hodnot Ct vzorki zahrnutych do studie se pohybovaly od 17,3 do 36,0. Shoda obou
testovacich skriptt s ocekavanymi vysledky byla 100 % (15/15).
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Chybové hlaseni

Sestava s vysledky mtize obsahovat chybova hlasent, jak popisuje Tab. 31, v zavislosti na moznych chybach béhu. V pripadé
jakychkoli dotazi se obratte na zastupce servisu spole¢nosti Roche.

Tab. 31: Chybova hlaseni a definice

Shrnuti chybového hlaseni

Chybové hlaseni Vzorek Negativni kontrola Pozitivni kontrola
go*
gl
IPC mimo rozmezi. IPC mimo rozmezi. IPC mimo rozmexzi.
92 Opakujte béh. Opakujte béh. Opakujte béh.
g3
g4

Jeden nebo vice cild mimo rozmezi.

X Opakujte béh. Nehodi se Nehodi se

, Jeden nebo vice cilll mimo rozmezi. .,
FP Nehodi se Opakuite béh, Nehodi se

b1
3 , Cil mimo rozmezi.
b2 Nehodi se Nehodi se Opakujte béh.
b4
al Cil mi .
. . il mimo rozmezi.
a2 Nehodi se Nehodi se Opakuite béh.
a4
r1
2 Nehodi se Nehodi se cil mimo roer1e2|.
r3 Opakujte béh.
r4

Pozn.: * chybové hldeni g0 se nezobrazuje pro pozitivni kontrolu.
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Doplnujici informace

Hlavni parametry testu

Typ vzorku Vzorky nazofaryngedlniho a nazélniho vytéru odebrané do systému Copan UTM nebo
BD™ UVT nebo Thermo Fisher™ Remel (M4®, M4RT®, M5®, M6®) a 0,9% fyziologického
roztoku.

Pozadované minimalni mnozstvi vzorku Priblizné 0,2 ml

Délka testu

Vysledky jsou k dispozici pfiblizné do 20 minut po vlozZeni vzorku do pfistroje.
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Symboly
V oznacovani diagnostickych produkti spolecnosti Roche PCR se pouzivaji nasledujici symboly.

Tab. 32: Symboly pouZité pfi ozna¢ovani diagnostickych produktt PCR spole¢nosti Roche

Age/DOB| vék nebo datum narozeni ?’ Prostredek neni pro Kopie IU na reakci PCR,
testovani u l0Zka pacienta pouzijte mezinrodni
, . as IU/PCR jednotky (UI) QS na reakci
. Prostfedek neni uréen pro A o
Pomocny software samotestovani PCR pfi vypoctu vysledk.
SW
- - Pitazené rozmezi AL Distributor Sriové &i
| Assigned Range [copies/mL] | (klo ize /mi) zmezt Fm’ﬂ (Pozn.: pod symbolem miZe byt wvedena SN | Sériové ¢islo
p prislusna zemé/oblast.)
| Assigned Range [1U/mL] E[Jr/a;:a)ne rozmez ® Nepouzivat opakované Site| pracoviste
E ifc:n;r:oopirllznzpzjz;a‘zw 9 Zena |Procedure IStandard | Standardni postup
X
I L | Pouze pro vyhodnoceni b .
BARCODE | Datow list s arovymi kody konmosti VD STERILE |EO | sterilizovano ethylenoxidem

Aislo Sars Globalni &islo obchodn
LOT Cislo sarze GTIN p0c|>02ak3|0|800 chodni
f(")\ Biologickd rizika

\ll

< xr Zdravotnicky prostiedek
REF Katalogové islo IVD pro in vitro diagnostiku

Uchovavejte v temnu

Dovozce Omezeni teploty

&

Definiéni soubor testu

Znacka shody CE. Tento Dolni mez ptifazeného

prostiedek odpovidd pfislusnym rozmezi
pozadavkdm pro zna¢ku
shody CE pro diagnosticky

zdravotnicky prostredek in vitro Muz [ Procedure | UitraSensitive | Ultracitlivy postup

r—
F
=

Neklopit

=0~< I

E.2

. . Jedinec¢nd identifikace
Collect Date| Datum odbéru Vyrobce UDI brostredku
o1 . . I
Eﬂ Ctéte navod k pouziti CONTROL = Negativni kontrola UI_R Ir-(i)(;rmn;:?ez prifazeného

Obsah vystaci
pro <n> testd

4
p>

Nesterilni Urine Fill Line| Hladina pro naplnéni mo¢i

Pouze pro USA: podle
federdIniho zakona smi byt
Rx Only tento prostiedek proddvan
= . pouze lékafem nebo
Cislo pacienta 3 . N
na jeho objedndvku.

"~

CONTENT | Obsah soupravy

CONTROL | Kontrola

Jméno pacienta

=lRe—e

Datum vyroby Zde odloupnout g Datum expirace

4

Prostfedek pro testovéni CONTROL | + | Pozitivni kontrola

u lizka pacienta

2
e

Prostfedek pro - Kopie QS na reakci PCR, pouzijte kopie QS
4\ samotestovani |0's coples/ PCR na reakci PCR pfi vypoctu vysledku.
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Technicka podpora

Pro technickou podporu (asistenci) kontaktujte mistni zastoupent:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Vyrobce a dovozce

Tab. 33: Vyrobce a dovozce

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

Vyrobeno v USA
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Ochranné znamky a patenty

Viz http://diagnostics.roche.com/us/en/about-us/patents

Autorska prava
©2022 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
EC|REP| sandhofer Str. 116

68305 Mannheim
Germany
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Revize dokumentu

Informace k revizi dokumentu

Doc Rev. 3.0 Pridan oddil Hodnoceni klinické vykonnosti pomoci prospektivnich klinickych vzorkii a upiesnény
04/2022 vzorky pouzité pro klinické hodnoceni pomoci retrospektivnich vzorkd.

Odstranén odkaz na verzi softwaru 3.2.

Aktualizovdna pozndmka pod ¢arou k tabulce 12 tak, aby odrazZela pouZzitou metodu zarovnani.
Aktualizovana stranka s harmonizovanymi symboly.

Aktualizace na hospodérské subjekty.

Byl aktualizovén oddil Ochranné znamky a patenty.

Mate-li jakékoli dotazy, kontaktujte zastupce spole¢nosti Roche.

Doc Rev. 4.0 Aktualizovany pienosové pipety obsazené v soupravé cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na baleni

prenosovych pipet cobas® (P/N 09329676001).
11/2022 Ptidan vyrok ,Vyrobeno v*.
Byl aktualizovan oddil Ochranné znamky a patenty véetné odkazu.

Mate-li jakékoli dotazy, kontaktujte zastupce spole¢nosti Roche.
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