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PRZEZNACZENIE

Wyréb cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych,
panel RP2) to oparty na kwasach nukleinowych test typu multipleks do diagnostyki /in vitro, przeznaczony do
stosowania w systemie cobas® eplex do jednoczesnego jakosciowego wykrywania i identyfikacji kwaséw
nukleinowych wielu wiruséw i bakterii drég oddechowych, w tym koronawirusa 2 wywotujacego zespot ostrej
niewydolno$ci oddechowej (SARS-CoV-2), w wymazach z nosogardta (WNG) w podtozu transportowym,
pozyskanych od oséb, u ktérych lekarz podejrzewa chorobe wywotang koronawirusem 2019 (COVID-19) lub
zakazenie drég oddechowych.

Panel cobas® eplex RP2 umozliwia identyfikacje nastepujgcych typéw i podtypéw wiruséw oraz bakterii:
adenowirus, koronawirus 229E, koronawirus HKU1, koronawirus NL63, koronawirus OC43, koronawirus 2
wywotujacy zespét ostrej niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2), koronawirus wywotujacy bliskowschodni
zespot niewydolnosci oddechowej (MERS-CoV), ludzki bokawirus, ludzki metapneumowirus, ludzki
rynowirus/enterowirus, wirus grypy A, wirus grypy A H1, wirus grypy A H1-2009, wirus grypy A H3, wirus
grypy B, wirus paragrypy 1, wirus paragrypy 2, wirus paragrypy 3, wirus paragrypy 4, wirus syncytium nabtonka
oddechowego (RSV) A, wirus syncytium nabtonka oddechowego (RSV) B, Bordetella pertussis, Legionella
pneumophila oraz Mycoplasma pneumoniae.

Wykrywanie i identyfikacja swoistych dla wiruséw i bakterii kwaséw nukleinowych w prébkach od oséb,
u ktérych wystepujg objawy przedmiotowe i podmiotowe zakazenia drég oddechowych, stanowig pomoc
w rozpoznawaniu zakazenia drég oddechowych w przypadku uzycia w potgczeniu z innymi informacjami
klinicznymi i epidemiologicznymi.

Wyniki dotycza wykrywania kwasu nukleinowego wirusa SARS-CoV-2 i innych patogenéw drég oddechowych,
ktdre sa wykrywalne w probkach WNG w trakcie zakazenia. Wyniki dodatnie wskazujg na aktywne zakazenie
zidentyfikowanym patogenem drég oddechowych, przy czym do okre$lenia statusu zakazenia pacjenta
niezbedne jest ich powigzanie z wywiadem pacjenta oraz innymi informacjami diagnostycznymi. Wyniki
dodatnie nie wykluczajg zakazenia bakteryjnego lub wspétzakazenia innymi wirusami. Wykrywany czynnik
moze nie by¢ jedyna przyczyna choroby.

Wyniki ujemne nie wykluczajg zakazenia drég oddechowych spowodowanego przez inne mikroorganizmy, ktére
nie sg uwzglednione w panelu, i nie powinny by¢ stosowane jako jedyna podstawa rozpoznania, leczenia lub
innych decyzji dotyczacych postepowania z pacjentem. Wyniki dodatnie nie wykluczajg wspdtzakazenia innymi
mikroorganizmami, a mikroorganizmy wykrywane przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2 moga nie by¢
konkretng przyczyna choroby. Przy ustalaniu ostatecznego rozpoznania zakazenia drég oddechowych

nalezy uwzgledni¢ wyniki dodatkowych badan laboratoryjnych (np. hodowli bakterii i wiruséw, testéw
immunofluorescencyjnych i badan RTG) oraz obraz kliniczny.

Wyniki dodatnie nie wykluczajg wspdizakazenia innymi mikroorganizmami, a mikroorganizmy wykrywane
przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2 moga nie by¢ konkretng przyczyng choroby. Podczas oceny pacjenta
z potencjalnym zakazeniem COVID-19 konieczne moze by¢ przeprowadzenie dodatkowych badan
laboratoryjnych (np. hodowli bakterii i wiruséw, testéw immunofluorescencyjnych i badan RTG).
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PODSUMOWANIE ORAZ OPIS TESTU

Panel cobas® eplex RP2 jest zautomatyzowanym, jako$ciowym, opartym na kwasach nukleinowych testem
typu multipleks do diagnostyki in vitro, przeznaczonym do jednoczesnego wykrywania i identyfikacji kwasow
nukleinowych wielu wiruséw i bakterii drég oddechowych w wymazach z nosogardta (WNG). Test umozliwia
wykrywanie 21 sekwencji docelowych wiruséw i trzech sekwencji docelowych bakterii, wystepujacych

w drogach oddechowych, ktérych podsumowanie zawiera Tab. 1. Ten test jest przeprowadzany w systemie

cobas® eplex.

Wirusy i bakterie wystepujace w drogach oddechowych sg odpowiedzialne za wiele réznych zakazen drég
oddechowych, w tym zwykie przezigbienie, grype i krup, i stanowig najczestszg przyczyne ostrej choroby.
Nasilenie choroby moze by¢ szczegdlnie duze u pacjentéw mtodych, z obnizeniem odpornosci oraz starszych.
Zakazenia drég oddechowych przyczyniaja sie do wigkszej liczby wizyt u lekarza oraz nieobecnos$ci w szkole
lub pracy niz jakakolwiek inna choroba.” Szacuje sie, ze kazdego roku grypa jest zakazonych 10-30%
Europejczykow.? Na $wiecie grypa sezonowa jest przyczyng okoto 3-5 milionéw ciezkich przypadkéw i 250 000-
500 000 zgondw rocznie.® pod koniec 2019 roku w Wuhan, w Chinach, zidentyfikowano nowego koronawirusa.
Chorobe powodowang przez tego nowego koronawirusa nazwano poczatkowo ,nowym koronawirusem 2019”
lub ,2019-nCoV”, a pdzniej zmieniono jej nawe na ,choroba wywotana koronawirusem 2019” lub ,,COVID-19”".*
W lipcu 2020 roku w 188 krajach na catym Swiecie odnotowano ponad 25 milionéw zakazen

i 851 000 zgonow.> ¢

Choroba grypopodobna to nieswoista choroba drég oddechowych charakteryzujaca sie goraczka, zmeczeniem,
kaszlem i innymi objawami. Wiekszo$¢ choréb grypopodobnych nie jest spowodowanych wirusem grypy, lecz
innymi wirusami (np. rynowirusem, wirusem syncytium nabtonka oddechowego, adenowirusem i wirusem
paragrypy).” Do rzadszych przyczyn choroby grypopodobnej nalezg bakterie takie jak Legionella pneumophila

i Mycoplasma pneumoniae.”

Tab. 1. Sekwencje docelowe wykrywane za pomoca panelu cobas® eplex RP2

S fondlE Klasyfikacja Wystepow:lme Najczesciej zakazane grupy
(typ genomu) sezonowe demograficzne

Adenowirus Adenowirus Pdzna zima Wszystkie grupy wiekowe,
(DNA) do wczesnego lata® osoby z obnizong odpornoscia®

Koronawirus 229E

Koronawirus HKU1

Koronawirus NL63

Koronawirus

Koronawirus 0OC43

(RNA)

Koronawirus wywotujacy bliskowschodni

Zima, wiosna'?

Wszystkie grupy wiekowe'®

Od kwietnia do

Wszystkie grupy wiekowe'"

sezonowego'®

zespot niewydolno$ci oddechowej czerwca''
K -

SARS-CoV-2 (I;),:Ic;gawwus Nieznany'? Nie ustalono'?
Parwowirus Nie zidentyfikowano

Ludzki bokawirus (DNA) szczytu Niemowleta, dzieci'®

Ludzki metapneumowirus

Paramyksowirus
(RNA)

Zima™

Dzieci, osoby starsze, osoby
z obnizong odpornoscig'®

Ludzki rynowirus/enterowirus

Pikornawirus
(RNA)

Jesien, wiosna'¢/
lato'”

Wszystkie grupy wiekowe,
osoby z obnizong
odpornos$cig's-'®
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e | tomeoonene | Rakmeto] aiane ey
Wirus grypy A

Wirus grypy A H1 ]

Wirus grypy A H1-2009 E)Rr’t\?An;yksowwus Zima?® Wszystkie grupy wiekowe?®
Wirus grypy A H3

Wirus grypy B

Wirus paragrypy 1 Jesien

Jesien, wczesna
Paramyksowirus | zima'®
Wirus paragrypy 3 (RNA) Wiosna, lato'®

Wirus paragrypy 2

Wszystkie grupy wiekowe?°

Wirus paragrypy 4 Jesien, wezesna

zima'®

Wirus syncytium nabtonka oddechowego A | Paramyksowirus Zima?! 22 Niemowleta, dzieci, osoby
Wirus syncytium nabtonka oddechowego B | (RNA) starsze?" 22

Bakteri
Bordetella pertussis (;N:)r a sB;:znscf\?vzy;g” Wszystkie grupy wiekowe??
Leaionella pneumonhila Bakteria Brak szczytu Osoby starsze, palacze, osoby

g p P (DNA) sezonowego?* 25 z obnizong odporno$cig?* ?°

Bakteri

Mycoplasma pneumoniae (SN:)na Pdzne lato, jesien?® Dzieci, mtodzi doros$li%®

* W oparciu o pory roku na pétkuli pétnocnej

PODSUMOWANIE WYKRYWANYCH MIKROORGANIZMOW

Adenowirus: adenowirusy sg bezotoczkowymi wirusami DNA. Nalezy do nich siedem gatunkdéw
wystepujgcych u ludzi (A-G) i ponad 60 serotypow.?” Gatunki adenowiruséw B, C i E sg czesto kojarzone

z zakazeniami gérnych drég oddechowych. Zakazenia sg powszechne u dzieci, a ogniska choroby czesto
wystepujg w zattoczonych $rodowiskach, takich jak koszary wojskowe.® 28 Nie ma szczepionki dostepnej dla
0gotu spoteczenstwa, ale wprowadzenie zywej, doustnej szczepionki dla amerykanskiego wojska w 2011 roku
zmniejszyto czesto$¢ wystepowania ognisk adenowirusa w tej populacji.® 2° Zakazenia adenowirusem zazwyczaj
powoduja tagodng chorobe, ale moga prowadzi¢ do ciezkiej choroby u niemowlat lub 0séb z obnizong
odpornoscia, szczegdlnie u biorcow przeszczepow hematopoetycznych komérek macierzystych.® 27 Oprécz
zakazen drég oddechowych, adenowirusy moga tez powodowac niezyt zotgdkowo-jelitowy, zapalenie spojéwek
i zapalenie pecherza moczowego.* %’

Koronawirus: jest 6 gatunkéw koronawirusa, ktére moga powodowac zakazenia u ludzi: 229E i NL63
(koronawirusy alfa), 0C43, HKU1, SARS (koronawirus, ktéry wywotuje zespét ostrej niewydolnosci oddechowej)
oraz MERS-CoV (koronawirusy beta).2® Koronawirusy ludzkie zazwyczaj wywotujg tagodne lub umiarkowane
zakazenia goérnych drég oddechowych, ale moga tez powodowaé powazng chorobe u 0séb starszych, matych
dzieci i 0s6b z obnizong odpornoscia.?’-*? Zakazenia koronawirusami 229E, HKU1, NL63 i OC43 sg powszechne
na calym $wiecie, natomiast zakazenia spowodowane przez gatunki SARS i MERS-CoV sg rzadkie.

0Od 2004 roku nie zgtoszono przypadkéw zakazenia wirusem SARS (nieuwzglednionym w panelu

cobas® eplex RP).® Zakazenie wirusem MERS-CoV odnotowano po raz pierwszy w Arabii Saudyjskiej

w 2012 roku. Wirus ten powoduje ciezka chorobe u 0séb z chorobami wspdtistniejgcymi, przy czym
wspdtczynnik umieralno$ci wynosi 40%.34
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SARS-CoV-2: pod koniec 2019 roku w Wuhan, w Chinach, zidentyfikowano nowego koronawirusa. Chorobe
powodowang przez tego nowego koronawirusa nazwano poczatkowo ,,nowym koronawirusem 2019” lub
»2019-nCoV”, a pdzniej zmieniono jej nawe na ,,choroba wywotana koronawirusem 2019” lub ,,COVID-19”.*
Tego nowego koronawirusa nazwano koronawirusem wywotujgcym zespét ostrej niewydolnosci oddechowe;j,
inaczej SARS-CoV-2, ze wzgledu na podobienstwo genetyczne do koronawirusa odpowiedzialnego za epidemie
w 2003 roku.* W lipcu 2020 roku w 188 krajach na catym $wiecie odnotowano ponad 16 milionéw zakazen

i 655 000 zgonow.> ¢

Ludzki bokawirus: pola ludzkiego bokawirusa jako patogenu wywotujgcego zakazenia uktadu oddechowego
jest kwestig sporna. Ludzki bokawirus zostat po raz pierwszy opisany w 2005 roku na podstawie prébek z drég
oddechowych w Szwecji. Uwaza sig, ze wirus ten odgrywa role w zakazeniach drég oddechowych, ale
poniewaz jest czesto wykrywany zaréwno u 0os6éb objawowych, jak i bezobjawowych, pozostajg pytania
dotyczace jego roli jako czynnika sprawczego.?® % Badania wykazaty wysokg czesto$¢ jego wystepowania

w prébkach z drég oddechowych pobranych od dzieci. Jednak bokawirus jest czesto wykrywany jednocze$nie
z innymi wirusami, a ponadto byt wykrywany przez dtuzszy okres lub trwale nawet u oséb bezobjawowych,

co utrudnia okreslenie prawdziwej etiologii choroby.' % Wiekszo$¢ zakazen ma tagodny przebieg, jednak
zgtaszano tez przypadki ciezkiej choroby drég oddechowych.™

Ludzki metapneumowirus: ludzki metapneumowirus nalezy do rodziny wiruséw Paramyxoviridae i jest blisko
spokrewniony z wirusem RSV.'® Metapneumowirus zidentyfikowano jako wazny patogen drég oddechowych

u matych dzieci. Jest to drugi pod wzgledem rozpowszechnienia wirus identyfikowany w przypadku zakazen
drég oddechowych w populaciji pediatrycznej.’® Przebieg choroby jest ciezszy u dzieci z obnizong odporno$cia
lub chorobami wspdtistniejgcymi, takimi jak ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV) lub choroba serca. Wirus
ten moze tez powodowac ciezszg chorobe u oséb dorostych z obnizong odpornoscia, szczegdlnie u pacjentéw
z przewlekta obturacyjng chorobg ptuc (POChP), astma, rakiem lub po przeszczepie.*’

Ludzki rynowirus i enterowirus: rynowirusy i enterowirusy sg blisko spokrewnionymi wirusami RNA z rodziny
Picornaviridae.'® Istnieje ponad 100 réznych serotypéw, przy czym wszystkie wykazujg wysokg homologie
sekwenc;ji.3® Rynowirusy powoduja do 80% wszystkich przypadkéw zwyktego przeziebienia na catym $wiecie,
przy czym zakazenia sg czestsze u dzieci niz u dorostych. Stanowig one przyczyne znaczacej liczby fagodnych
zakazen gornych drég oddechowych w ciagu roku, szczegdlnie wiosna i jesienia.'® *° Wiekszo$¢ zakazen ma
tagodny przebieg, jednak rynowirusy wigzg sie tez z ciezkimi zakazeniami w populacjach obarczonych ryzykiem,
w tym u matych dzieci, oséb starszych oraz pacjentéw z obnizong odpornoscia i astma.'® "’

Istniejg 62 enterowirusy inne niz polio, ktére moga powodowac chorobe u ludzi.'® Do pierwotnych zakazen
enterowirusami dochodzi w przewodzie pokarmowym, ale moga one tez powodowa¢ chorobe drég
oddechowych, ktéra zasadniczo przebiega tagodnie, jak zwykte przeziebienie, jednak moze sie wigzaé

z powaznymi powiktaniami, szczegdlnie u niemowlat.'® Epidemia enterowirusa D68 (EV-D68) w 2014 roku
byta przyczyng ciezkich zakazen drég oddechowych, przy czym niektére z nich zakonczyty sie zgonem.*

Wirus grypy: istniejg trzy typy wirusa grypy, A, B i C.2 Na pétkuli pétnocnej wirusy grypy A i B krgzg wérdd ludzi
w miesigcach zimowych, powodujac sezonowe epidemie przez wiekszos¢ lat. Zakazenia wirusem grypy C sa
mniej powszechne i nie sg uznawane za przyczyne epidemii.® ! Wirusy grypy A i B mutuja, a ich wptyw na
zachorowania rézni sie miedzy poszczegdlnymi latami w zaleznos$ci od tych zmian i skutecznosci szczepionek
przeciwko grypie.*? Dwa najczestsze podtypy wirusa grypy A, ktére powodujg zakazenia u ludzi, to HIN1 (w tym
pandemiczny wariant HIN1 z 2009 r.) oraz H3NZ2, przy czym czestoS¢ ich wystepowania zmienia sie z roku na
rok.*" Inne rzadkie podtypy wirusa grypy A, o ktérych wiadomo, ze powoduja zakazenia u ludzi, takie jak H5N1
(ptasia grypa) i H3N2v, moga wywotywaé ciezka chorobe, a w niektdrych przypadkach zgon.*® Grypa tatwo
rozprzestrzenia sie w populacji, a na powiktania zakazenia najbardziej narazone sg m.in. niemowleta i dzieci,
osoby starsze oraz wszystkie osoby z obnizong odpornoscia lub chorobami wspétistniejgcymi, takimi jak
choroby serca lub ptuc.*
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Wirus grypy A 2009 H1N1: w sezonie grypowym 2009-2010 nowy szczep wirusa grypy A, znany obecnie
jako 2009 H1NT, stat sie dominujgcym wirusem krazgcym wsrdd ludzi i byt odpowiedzialny za okoto 95%
zgtoszonych zakazen grypa.*® Ten szczep zastagpit wirusa H1IN1, ktéry wezesniej krazyt wérdd ludzi, i wystepuje
powszechnie zaréwno w Europie, jak i Stanach Zjednoczonych.®#!

Wirus paragrypy: wirusy paragrypy nalezg do rodziny paramyksowiruséw, ktére czesto powodujg zakazenia
drég oddechowych u dzieci.*® Czegsto$¢ wystepowania wiruséw paragrypy wigze sie z porg roku i rézni sie

w zaleznosci od typu. Wiekszo$¢ zakazen ma przebieg tagodny i ustepuje samoistnie, jednak wirus paragrypy
moze tez powodowaé zagrazajace zyciu zapalenie ptuc u 0séb z obnizong odpornoscig, np. u chorych na
mukowiscydoze lub u biorcéw przeszczepéw.”

Wirus syncytium nabtonka oddechowego: wirus RSV jest najczestszg przyczyng wirusowych zakazen
drég oddechowych w populaciji pediatrycznej.’”® Do zakazenia wirusem RSV moze dojs¢ w kazdym wieku,
a najwiekszym ryzykiem powikfan i ciezszego przebiegu choroby sg obarczone mate dzieci, szczegdlnie
wczesniaki, osoby starsze oraz wszystkie osoby z ostabionym uktadem odpornosciowym.*® Wystepujg dwa
typy wirusa syncytium nabtonka oddechowego, RSV A i B. Zakazenia typem RSV A sg uwazane za ciezsze
od zakazen typem RSV B.22%°

Bordetella pertussis: krztusiec, inaczej koklusz, jest wysoce zakazna, ostra chorobg drég oddechowych, ktérag
wywotujg gram-ujemne bakterie Bordetella pertussis.?® Krztusiec charakteryzuje sie silnym, niekontrolowanym
kaszlem, ktéry powoduje trudnos$ci z oddychaniem skutkujace ,$wiszczagcym” dzwiekiem podczas préby
zaczerpniecia oddechu.?® Najwieksza $miertelno$¢ wskutek krztusca wystepuje u niemowlat. U oséb dorostych
zakazenie ma zwykle tagodny przebieg i podejrzewa sig, ze w tej grupie wiekowej jest niedostatecznie
rozpoznawane ze wzgledu na czesty brak charakterystycznego kaszlu.®' Ostatnio zwigkszyta sie liczba
zachorowan na krztusiec, szczegdlnie wsréd matych dzieci i mtodziezy. Uwaza sie, ze wzrost ten jest
spowodowany kilkoma czynnikami, w tym poprawg w zakresie diagnostyki oraz stabngcg odpornoscig.?°
Pomimo wysokiego $wiatowego wskaznika wyszczepialnosci (82%) wsréd niemowlat szacuje sig, ze

w 2008 roku na $wiecie wystagpito okoto 16 milionéw zachorowan na krztusiec, a 195 000 dzieci zmarto wskutek
tej choroby.5? B. pertussis jest zakazeniem podlegajgcym zgtoszeniu w Stanach Zjednoczonych oraz wszystkich
panstwach cztonkowskich Unii Europejskiej i Europejskiego Obszaru Gospodarczego.®® 5

Legionella pneumophila: Legionella pneumophila jest bakterig naturalnie wystepujaca w wodach stodkich,
takich jak jeziora, rzeki i gorgce Zrddta, na catym $wiecie.?* % tatwo wzrasta réwniez w cieptych, sztucznych
Zrodfach wody, takich jak wanny z hydromasazem, wieze chtodnicze i systemy hydrauliczne.?* % Do zakazenia
dochodzi poprzez wdychanie wody w aerozolu, ktéra zawiera bakterie L. pneumophila. Przenoszenie z osoby
na osobe jest rzadkie, ale mozliwe. Legioneloza, czyli zakazenie bakterig Legionella, moze skutkowaé chorobg
legionistéw, bedaca ciezka postacig zakazenia ptuc, lub goragczka Pontiac, ktéra ma fagodny przebieg.?
Choroba legionistéw jest $miertelna w okoto 10% przypadkdw, ale mozna jg leczy¢ antybiotykami. Antybiotyko-
terapia nie przynosi korzy$ci w leczeniu gorgczki Pontiac.?* 2% Do czynnikéw ryzyka rozwoju choroby legionistéw
nalezg: przewlekta choroba ptuc, palenie tytoniu, cukrzyca, uzaleznienie od alkoholu lub narkotykéw oraz
przyjmowanie lekéw wptywajacych na uktad odpornosciowy.?® L. pneumophila jest zakazeniem podlegajgcym
zgtoszeniu w Stanach Zjednoczonych oraz wszystkich panstwach cztonkowskich Unii Europejskiej

i Europejskiego Obszaru Gospodarczego.5’ %

Mycoplasma pneumoniae: Mycoplasma pneumoniae to pozbawiona $ciany komdérkowej bakteria, ktéra
stanowi czestg przyczyne choréb drég oddechowych.?® M. pneumoniae przenosi sie z osoby na osobe droga
kropelkows i jest czestg przyczyna atypowego (postepujacego) zapalenia ptuc.?® Zakazenia M. pneumoniae
czesto pozostajg nierozpoznane, jednak szacuje sig, ze bakteria ta ma udziat nawet w 30% zakazen drég
oddechowych.?® Zakazenie czesto skutkuje tagodng chorobg, takg jak zapalenie tchawicy i oskrzeli lub niezyt
drég oddechowych, i wystepuje najczesciej u mtodych dorostych i dzieci w wieku szkolnym.?% % Ogniska
zakazen M. pneumoniae wystepujg najczesciej w zattoczonych srodowiskach, takich jak szkoty, akademiki,
koszary wojskowe i domy opieki.>®
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

ZASADY TECHNOLOGII

System cobas® eplex zapewnia automatyzacje wszystkich aspektéw badan kwaséw nukleinowych, w tym
ekstrakcji, amplifikacji i wykrywania, tgczac technologie elektrozwilzania i eSensor w jednorazowej kasecie.
Technologia eSensor bazuje na zasadach kompetycyjnej hybrydyzacji DNA i wykrywania elektrochemicznego,
ktdre jest wysoce swoiste i nie opiera sie na wykrywaniu fluorescencyjnym ani optycznym.

W technologii elektrozwilzania, zwanej rowniez technologig cyfrowych uktadéw mikroprzeptywowych,
wykorzystuje sie pola elektryczne do bezposredniego manipulowania pojedynczymi, matymi kroplami na
powierzchni plytki drukowanej (PCB) z powtoka hydrofobowa. Prébki i odczynniki sg przemieszczane w mozliwy
do zaprogramowania sposob w kasecie eplex, aby ukonczy¢ wszystkie etapy przetwarzania probki, od ekstrakcji
po wykrywanie kwasu nukleinowego.

Prébka zostaje zatadowana do kasety cobas® eplex, po czym kwasy nukleinowe sg z niej ekstrahowane

i oczyszczane metodg magnetycznej ekstrakcji do fazy statej. W przypadku sekwencji docelowych RNA
przeprowadzany jest etap odwrotnej transkrypcji w celu uzyskania z RNA komplementarnego DNA, po czym
nastepuje reakcja PCR majgca na celu amplifikacje sekwencji docelowych. Trawienie egzonukleazg pozwala
uzyskac¢ jednoniciowy DNA, ktéry mozna wykrywac za pomocg technologii eSensor.

Sekwencja docelowa DNA jest mieszana z sondami sygnatowymi znakowanymi ferrocenem, ktdre sg
komplementarne do swoistych sekwencji docelowych uwzglednionych w panelu. Sekwencja docelowa DNA
hybrydyzuje z komplementarng do niej sonda sygnatowa i sondami wychwytujacymi, ktére sg zwigzane

z poztacanymi elektrodami, jak pokazano ponizej na rysunku 1. Obecno$c¢ kazdej sekwencji docelowej ustala
sie metodg woltamperometrii poprzez generowanie swoistych sygnatoéw elektrycznych z sondy sygnatowej
znakowanej ferrocenem.

SONDA WYCHWYTUJACA

SONDA SYGNALOWA DOCELOWA SEKWENCJA DNA

ZNACZNIK FERROCENOWY

Zt OTA ELEKTRODA

Rys. 1. Kompleks powstaty w wyniku hybrydyzacji Swoiste dla sekwencji docelowej sondy wychwytujace sg
zwigzane ze ztotymi elektrodami w mikromacierzy eSensor kasety cobas® eplex. Docelowa sekwencja DNA
po amplifikacji hybrydyzuje z sondg wychwytujaca oraz z komplementarng sondg sygnatowa znakowanag
ferrocenem. Obecno$¢ lub nieobecno$¢ sekwencji docelowych ustala sie na drodze analizy elektrochemicznej
metodg woltamperometrii.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

DOSTARCZANE

MATERIALY

Tab. 2. Zawarto$¢ zestawu cobas® eplex respiratory pathogen panel 2
(panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Produkt

Numer materiatu

Elementy (liczba)

Przechowywanie

cobas® eplex
respiratory pathogen
panel 2

(panel 2 do identyfikacji
patogendw drég
oddechowych)

9556486001

cobas® eplex respiratory

pathogen panel 2 cartridge (12)
(kaseta panelu 2 do identyfikacji
patogendw drég oddechowych)

2-8°C (do wydrukowanego
terminu waznos$ci)
lub

30 dni w temperaturze do 25°C
(kasety nalezy zuzy¢ w ciagu
30 dni od rozpoczecia
przechowywania

w temperaturze do 25°C)

Karty charakterystyki (SDS) dotyczace wszystkich odczynnikéw dostarczonych w tym zestawie mozna uzyskac
na stronie: https://navifyportal.roche.com/. W celu uzyskania kopii papierowych nalezy skontaktowac¢ sie
z lokalnym przedstawicielem: https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

SKLAD ODCZYNNIKOW

Tab. 3. Sktad odczynnikéw w kasetach panelu cobas® eplex RP2

Skiad odczynnikéw w kasetach panelu cobas® eplex RP2

Kwas 2-(N-morfolino)etanosulfonowy (MES) NaH,PO./NaHPO,
6-merkapto-1-heksanol NaNs
Acetonitryl PEG 8000

Chlorek wapnia

Czerwien fenolowa

Chlorowodorek cysteaminy

Poli(dimetylosiloksan) zakoriczony grupami
trimetylowymi, 5¢St

Dynol-604 Inhibitor rybonukleazy

EDTA SDS, pH dostosowane za pomoca HCI
EGTA Nadchloran sodu

Etanol Trioleinian sorbitanu

Glicerol Woda Super Q

Chlorowodorek guanidyny Trehaloza

Dodecylosiarczan litu Tris-HCI

Chlorek magnezu (MgCly) Tween 20

lrl';(j\;ezl;ll ggstosowane za pomocg wodorotlenku sodu Mocznik

NaCl
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

PRZECHOWYWANIE, STABILNOSC 1 UZYTKOWANIE ODCZYNNIKOW

e Elementy zestawu panelu cobas® eplex RP2 nalezy przechowywaé w temperaturze 2-8°C. Kasety
mozna réwniez przechowywac¢ w temperaturze do 25°C przez maksymalnie 30 dni. Kasety nalezy
zuzyé w ciggu 30 dni od rozpoczecia przechowywania w temperaturze do 25°C, a po 30 dniach
przechowywania w temperaturze do 25°C nalezy je uznaé za przeterminowane. Zestawu przecho-
wywanego w temperaturze do 25°C nie nalezy ponownie umieszcza¢ w niskiej temperaturze.

e Nie nalezy uzywac elementéw zestawu panelu cobas® eplex RP2 po uptywie terminu waznosci.

¢ Nie nalezy otwiera¢ torebki z kaseta, dopdki uzytkownik nie bedzie gotowy do przeprowadzenia testu.

MATERIALY NIEDOSTARCZANE

Wyposazenie

e System i oprogramowanie cobas® eplex

o Pipety skalibrowane do dozowania 200 pl

e Mieszadto wibracyjne (vortex)

o Drukarka (opcjonalna) — wytyczne dotyczace zgodnos$ci zawiera Asystent uzytkownika systemu
cobas® eplex

Materialy zuzywalne

o Koncoéwki pipety, zabezpieczone przed powstawaniem aerozolu, wolne od RNazy/DNazy
o Rekawiczki jednorazowe bezpudrowe

o Wybielacz 10% do odpowiednich powierzchni

e Etanol lub alkohol izopropylowy 70%

OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

Ogolne

¢ Do stosowania w diagnostyce in vitro przez wykwalifikowanych pracownikéw laboratoriéw.

e Wyniki uzyskane za pomocg panelu cobas® eplex RP2 powinny byé interpretowane z rozwagg przez
przeszkolonych pracownikéw ochrony zdrowia w powigzaniu z przedmiotowymi i podmiotowymi
objawami wystepujacymi u pacjenta oraz wynikami innych testéw diagnostycznych.

¢ Wyniki dodatnie nie wykluczajg wspéizakazenia innymi wirusami lub bakteriami. Wykrywany czynnik
moze nie by¢ jedyna przyczyna choroby. Przy ustalaniu ostatecznego rozpoznania zakazenia drég
oddechowych nalezy uwzgledni¢ wyniki dodatkowych badan laboratoryjnych (np. hodowli bakterii
i wiruséw, testéw immunofluorescencyjnych i badan RTG) oraz obraz kliniczny.

e Nie nalezy uzywa¢ ponownie elementéw zestawu panelu cobas® eplex RP2.

¢ Nie nalezy uzywac¢ odczynnikéw po terminie waznosci wydrukowanym na etykiecie.

o Nie nalezy uzywac¢ odczynnikéw, ktére sg uszkodzone.

o Nalezy przestrzega¢ procedury opisanej w tej ulotce dotagczonej do opakowania. Przed przystgpieniem
do testu nalezy przeczyta¢ wszystkie instrukcje. Wszelkie odchylenia od procedur i wytycznych moga
mie¢ wptyw na optymalng skuteczno$¢ testu.

o Wszystkie materiaty pochodzenia ludzkiego nalezy uwazac¢ za potencjalnie zakazne i postepowacé
Z nimi z zastosowaniem ogdlnych srodkéw ostroznosci.

e Zaleca sie uzywanie jatowych, jednorazowych, wolnych od nukleazy koncéwek pipety. W celu
zagwarantowania optymalnego dziatania testu nalezy stosowac¢ wytacznie dostarczone lub wymienione
potrzebne materiaty zuzywalne.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Nalezy poinformowac lokalny wtasciwy organ oraz producenta o wszelkich powaznych zdarzeniach,
ktére moga wystapi¢ podczas stosowania tego testu.

Bezpieczenstwo

Ze wszystkimi prébkami i materiatami odpadowymi nalezy postepowaé tak, jakby byty zdolne

do przenoszenia czynnikdw zakaznych, zgodnie z uniwersalnymi Srodkami ostroznosci. Nalezy
przestrzega¢ wytycznych dotyczacych bezpieczenstwa, takich jak wytyczne wyszczegdlnione

w dokumencie Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories wydanym przez agencje
CDC/NIH, dokumencie M29 Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections
wydanym przez instytut CLSI lub innych stosownych wytycznych.

W obszarach, w ktérych obstugiwane sa odczynniki lub prébki pobrane od ludzi, nie nalezy spozywac
positkdw ani napojéw, pali¢, stosowaé kosmetykdw ani manipulowac¢ soczewkami kontaktowymi.
Nalezy przestrzegac rutynowych procedur bezpieczenstwa laboratoryjnego dotyczacych postepowania
z odczynnikami (np. nie pipetowa¢ ustami, nosi¢ odpowiednig odziez ochronna i ochrone oczu).
Nalezy przestrzegaé obowigzujacych w instytucji procedur bezpieczenstwa dotyczacych postepowania
z prébkami biologicznymi.

Jesli na podstawie aktualnych klinicznych i epidemiologicznych kryteriéw przesiewowych, zalecanych
przez organy zdrowia publicznego, podejrzewane jest zakazenie nowym wirusem grypy typu A, prébki
nalezy pobrac z zastosowaniem Srodkéw ostroznosci wiasciwych dla kontroli zakazenia nowymi
zjadliwymi wirusami grypy i wysta¢ do panstwowego lub lokalnego departamentu zdrowia w celu ich
zbadania. W takich przypadkach nie nalezy podejmowaé préb hodowli wiruséw, o ile do przyjecia
prébek i hodowli nie jest dostepne laboratorium klasy BSL 3+.

Materiaty wykorzystywane do wykonania tego testu, w tym odczynniki, prébki i zuzyte fiolki, nalezy
utylizowac zgodnie ze wszystkimi krajowymi i lokalnymi przepisami.

Nie nalezy wktada¢ palcéw ani innych przedmiotéw do przedziatéw systemu cobas® eplex.

Po pracy z odczynnikami nalezy doktadnie umy¢ rece woda z mydtem. Zanieczyszczong odziez nalezy
wyprac przed ponownym uzyciem.

Nie nalezy przebija¢ ani przektuwaé blistréw z odczynnikami w kasecie cobas® eplex. Odczynniki
moga powodowac podraznienie skory, oczu i drég oddechowych. Odczynniki dziatajg szkodliwie po
potknieciu lub w nastepstwie wdychania. Zawieraja ptyny utleniajgce.

Kaseta panelu cobas® eplex RP2 zawiera substancje chemiczne klasyfikowane jako niebezpieczne.
Przed uzyciem nalezy zapoznac sig z kartg charakterystyki (SDS), a w razie narazenia na te substancje
nalezy zasiegna¢ dalszych informac;ji z kart SDS. Karty charakterystyki substancji (SDS) sg dostepne na
zadanie u lokalnego przedstawiciela Roche lub pod adresem https://navifyportal.roche.com/.

Nalezy przestrzega¢ wytycznych dotyczacych bezpieczenstwa, np. w zakresie stosowania
odpowiedniego sprzetu ochronnego, w tym fartuchéw laboratoryjnych, fartuchéw ochronnych, rekawic,
ochrony oczu i komory bezpieczenstwa biologicznego, okreslonych w dokumencie Biosafety in Micro-
biological and Biomedical Laboratories (BMBL), wyd. 5. https://www.cdc.gov/labs/BMBL.html.

Jesli na podstawie aktualnych klinicznych i epidemiologicznych kryteriéw przesiewowych, zalecanych
przez organy zdrowia publicznego, podejrzewane jest zakazenie wirusem SARS-CoV-2, prébki nalezy
pobra¢ z zastosowaniem odpowiednich Srodkéw ostroznosci.

Przed przetworzeniem prébki laboratorium i caty sprzet nalezy doktadnie odkazi¢ wybielaczem

w stezeniu 10%, a nastepnie etanolem lub alkoholem izopropylowym (albo odpowiednikiem)

w stezeniu 70%.

Wszelkie rozlane ptyny zawierajgce materiaty potencjalnie zakazne nalezy natychmiast usuwac przy
uzyciu podchlorynu sodu w stezeniu 0,5-1% (wag./obj.) (20% obj./obj. wybielacza).

Charakterystyke skutecznosci testu okreslono przy uzyciu probek wymazu z nosogardta pobranych od
ludzi, u ktérych lekarz podejrzewa chorobe wywotang koronawirusem 2019 (COVID-19) lub zakazenie
drog oddechowych.
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Prébki nalezy przetwarza¢ w komorze bezpieczenstwa biologicznego klasy Il (lub wyzszej).

Aby zmniejszy¢ ryzyko zanieczyszczenia miedzy prébkami, po dozowaniu prébki do kasety nalezy
zmienié rekawice.

Do zanieczyszczenia probki moze dojsé, jesli jest ona tadowana w obszarze, w ktérym sg generowane
amplikony PCR patogenéw drég oddechowych. Nalezy unika¢ tadowania prébki w obszarach, ktére
moga by¢ zanieczyszczone amplikonami PCR.

Laboratorium

Jesli pracownicy laboratorium zajmujgcy sie przetwarzaniem prébek sg zakazeni wystepujgcymi
powszechnie patogenami drég oddechowych, moze doj$¢ do zanieczyszczenia prébek. Aby tego
unikna¢, prébki nalezy przetwarza¢ w komorach bezpieczenstwa biologicznego. Jesli komora
bezpieczenstwa biologicznego nie jest uzywana, podczas przetwarzania prébek nalezy nosic¢
przytbice ochronng lub maseczke.

Do przygotowania prébki nie nalezy uzywaé komory bezpieczenstwa biologicznego, ktéra jest
uzywana do hodowli wiruséw lub bakterii.

Podczas przeprowadzania testéw nalezy czesto zmienia¢ rekawice, aby zmniejszy¢ ryzyko
zanieczyszczenia.

Laboratorium i caly sprzet nalezy doktadnie odkazi¢ wybielaczem w stezeniu 10%, a nastepnie
etanolem lub alkoholem izopropylowym (albo odpowiednikiem) w stezeniu 70%.

Do zanieczyszczenia probki moze dojsé, jesli jest ona tadowana w obszarze, w ktérym sg generowane
amplikony PCR patogendéw drég oddechowych. Nalezy unikac¢ fadowania prébki w obszarach, ktére
moga by¢ zanieczyszczone amplikonami PCR.

POBIERANIE | PRZECHOWYWANIE PROBEK ORAZ SPOSOB POSTEPOWANIA
Z NIMI

Nalezy postepowac zgodnie z procedurami szpitalnymi i instrukcjg obstugi dostarczong przez producenta
wymazowki / zestawu do pobierania, aby prawidtowo pobraé prébki wymazu z nosogardta.

Wedtug Swiatowej Organizaciji Zdrowia w celu pobrania prébki wymazu z nosogardta nalezy wykonaé ponizsze
czynno$ci®:

Wymazoéwke nalezy wsungé prosto do nozdrza, gdy gtowa pacjenta jest lekko odchylona do tytu.
Wymazdéwke wprowadza sie przez podstawe nozdrza w kierunku kanatu stuchowego, przy czym u oséb
dorostych nalezy ja wprowadzi¢ na odlegto$¢ co najmniej 5-6 cm, aby zapewnic, ze siega tylnej czesci
gardta. (Do pobierania prébek tag metodg NIE wolno uzywaé wymazdéwek ze sztywnym trzonkiem —
konieczna jest wymazdéwka z elastycznym trzonkiem.)

Pozostawi¢ wymazdéwke na miejscu przez kilka sekund.

Wycofa¢ powoli ruchem obrotowym.

Umiesci¢ wymazdwke w podtozu transportowym do wiruséw (Viral Transport Media, VTM) lub

w podtozu transportowym przeznaczonym do stosowania przy identyfikacji wiruséw metodami
diagnostyki molekularnej. Informacje na temat wymazéwek do pobierania i podtozy, ktére sg zgodne
z panelem cobas® eplex RP2, zawierajg Tab. 37, Substancje zakiGcajgce, oraz Tab. 38, Podtoza do
pobierania i transportu przetestowane pod katem zaktdcen.

Uwaga: pobieranie prébek z nosogardta jest procesem inwazyjnym, ktéry moze powodowaé znaczny
dyskomfort pacjenta.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Dodatkowe wytyczne w zakresie prawidtowego pobierania prébki wymazu z nosogardta (w tym rysunki i filmy)
mozna znalez¢ na stronie internetowej producenta czesto uzywanych wymazéwek i zestawéw do pobierania,
takiego jak BD, Remel czy Copan.

Pobieranie wymazu z nosogardia — nalezy pobraé¢ prébki wymazu z nosogardta, stosujac standardowa
technike, po czym umiescic¢ je w podtozu transportowym do wiruséw.

Minimalna objetosé prébki — do testébw wymagana jest prébka wymazu z nosogardta o objeto$ci 200 pl,
umieszczona w podtozu transportowym do wiruséw.

Transport i przechowywanie — prébki kliniczne mozna przechowywaé w temperaturze pokojowej (15-30°C)
przez maksymalnie 12 godzin lub schtodzone do temperatury 2-8°C przez maksymalnie 10 dni po pobraniu do
podtoza transportowego do wiruséw. Prébki mozna tez przechowywaé w temperaturze -20°C lub -80°C przez
30 miesiecy, przy czym dopuszczalne sg maksymalnie 2 cykle zamrazania/rozmrazania.

PROCEDURA

Uwagi dotyczace wykonania testu

o Wszystkie zamrozone prébki nalezy przed testem catkowicie rozmrozic.

e  Prébki powinny by¢ wymazami z nosogardta w podtozu transportowym.

e Odczynnikéw i kasety mozna uzy¢ niezwtocznie po wyjeciu z miejsca przechowywania w temperaturze
2-8°C. Nie ma potrzeby, aby przed uzyciem osiagnety one temperature pokojowa.

e Kasety mozna réwniez przechowywac w temperaturze do 25°C przez maksymalnie 30 dni. Kasety
nalezy zuzy¢ w ciggu 30 dni od rozpoczecia przechowywania w temperaturze do 25°C, a po 30 dniach
przechowywania w temperaturze do 25°C nalezy je uznaé za przeterminowane. Zestawu przechowywa-
nego w temperaturze do 25°C nie nalezy ponownie umieszcza¢ w niskiej temperaturze.

o Po wyjeciu z torebki foliowej kasety nalezy uzy¢ w ciggu 2 godzin. Nie nalezy otwierac torebki z kaseta,
dopdki prébka nie bedzie gotowa do przetestowania.

e Po zatadowaniu prébki do kasaty panelu cobas® eplex RP2 probke nalezy przetestowaé najszybciej,
jak to mozliwe, nie pdézniej niz w ciggu 2 godzin.

o Kaset nie nalezy uzywaé¢ ponownie.

o Do zatadowania kazdej prébki nalezy uzyé nowej, jatowej koncowki pipety.

e Nie nalezy wktada¢ mokrej kasety do systemu cobas® eplex. Jesli na zewnetrznej powierzchni kasety
testowej znajduje sie ptyn, nalezy go usung¢ chusteczka Kimwipe™ przed wiozeniem kasety do
przedziatu systemu cobas® eplex.

e Probki nalezy przenies¢ do kasety panelu cobas® eplex RP2 w czystym Srodowisku niezawierajgcym
amplikondéw.

e  Prébki, materiaty zuzywalne i powierzchnie w laboratorium nalezy chronié¢ przed aerozolami lub
bezposrednim zanieczyszczeniem amplikonami. Powierzchnie w laboratorium i zanieczyszczony sprzet
nalezy odkazi¢ wybielaczem w stezeniu 10%, a nastepnie etanolem lub alkoholem izopropylowym
(albo odpowiednikiem) w stezeniu 70%.

e Podczas przeprowadzania testéw nalezy czesto zmienia¢ rekawice, aby zmniejszy¢ ryzyko
zanieczyszczenia.

e Prébki nalezy przetwarza¢ w komorach bezpieczeristwa biologicznego. Jesli komora bezpieczenstwa
biologicznego nie jest uzywana, podczas przetwarzania probek nalezy nosi¢ przytbice ochronng lub
maseczke.

o Materialy wykorzystywane do wykonania tego testu, w tym odczynniki, prébki i zuzyte fiolki, nalezy
utylizowac¢ zgodnie ze wszystkimi przepisami.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Procedura szczego6towa

1.

Odkazi¢ czysty obszar uzywany do przygotowania panelu cobas® eplex RP2 wybielaczem w stezeniu
10%, a nastepnie etanolem lub alkoholem izopropylowym (albo odpowiednikiem) w stezeniu 70%.

2. Wyjaé jedng torebke z kasetg panelu cobas® eplex RP2 z opakowania zestawu.

3. Otworzy¢ torebke z kasetg panelu RP2.

4. Zapisac¢ identyfikator przyjecia lub naklei¢ etykiete z kodem kreskowym identyfikatora przyjecia na
kasecie panelu RP2.

5.  Mieszac¢ prébke na mieszadle wibracyjnym przez 3-5 sekund.

6. Za pomocg skalibrowanej pipety zaaspirowa¢ 200 pl prébki i podacé jg do wlotu prébki kasety panelu
cobas® eplex RP2.

7. Zamkna¢ wlot prébki, przesuwajac zaslepke na wlot i mocno naciskajac na zaslepke, aby dobrze
uszczelni¢ wlot prébki.

UWAGA: podczas zamykania zaslepki moga by¢ obecne pecherzyki powietrza.

8. Zeskanowac kasete panelu RP2 za pomocg czytnika kodéw kreskowych dostarczonego z systemem
cobas® eplex.

UWAGA: jesli nie jest uzywana etykieta z kodem kreskowym z identyfikatorem przyjecia, nalezy
recznie wprowadzi¢ identyfikator przyjecia za pomoca klawiatury ekranowe;j i zeskanowa¢ kod
kreskowy kasety, gdy pojawi sie odpowiedni monit systemu cobas® eplex.

UWAGA: skaner kodéw kresowych odczytuje kod kreskowy z identyfikatorem przyjecia (jesli operator
umiescit go na kasecie) i kod kreskowy 2D nadrukowany na etykiecie kasety; skaner kodéw
kreskowych generuje jednak tylko jeden sygnat dZzwiekowy, wskazujacy odczytanie obu kodéw
kreskowych.

9. Wiozy¢ kasete panelu RP2 do dowolnego dostepnego przedziatu, przy ktérym miga biata dioda LED.
Test rozpocznie sie automatycznie po wiozeniu kasety do przedziatu i ukoriczeniu kontroli przed
rozpoczeciem analizy (inicjalizacji kasety), co wskaze niebieska dioda LED.

KONTROLA JAKOSCI

Kontrole wewnetrzne

Kazda kaseta zawiera kontrole wewnetrzne przeznaczone do monitorowania skutecznosci kazdego etapu
procesu testowania. Kontrola DNA zapewnia weryfikacje ekstrakcji, amplifikacji i wykrywania sekwencji
docelowych DNA, natomiast kontrole RNA zapewniajg weryfikacje amplifikacji i wykrywania sekwencji
docelowych RNA.

Kazda reakcja amplifikacji zachodzaca w kasecie ma przypisang co najmniej jedng kontrole wewnetrzna.

Aby wynik testu mdgt zosta¢ uznany za wazny, w kazdej reakgcji albo kontrola wewnetrzna, albo sekwencja
docelowa muszg generowac sygnat powyzej okreslonego progu. Wyniki kontroli wewnetrznej sg interpretowane
przez oprogramowanie cobas® eplex i wy$wietlane w raportach z panelu RP2 jako kontrola wewnetrzna

z wynikiem PASS, FAIL, N/A lub INVALID. Tab. 4 zawiera szczeg6towe informacje na temat interpretaciji
wynikéw kontroli wewnetrzne;j.
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Tab. 4. Wyniki kontroli wewnetrznej

Wynik kontr?ll Objasnienie Dzialanie
wewnetrznej
Kontrola wewnetrzna lub sekwencja docelowa z kazdej Wszystkie wyniki sg widoczne na
reakcji amplifikacji wygenerowata sygnat powyzej progu. raporcie z wykrywania przy uzyciu
PASS i _ _ panelu RP2.
Test zostat ukoriczony, a kontrole wewnetrzne sie powiodty,
co wskazuje na wygenerowanie waznych wynikéw. Test jest wazny; nalezy zgtosi¢ wyniki.
Ani kontrola wewnetrzna, ani zadna sekwencja docelowa Zadne wyniki nie sg widoczne na
nie wygenerowata sygnatu powyzej progu w co najmniej raporcie z wykrywania przy uzyciu
FAIL jednej reakcji amplifikaciji. panelu RP2.
Test zostat ukoniczony, ale nie wykryto co najmniej jednej Test jest niewazny; nalezy go
kontroli wewnetrznej, co wskazuje, ze wyniki sg niewazne. powtdrzy¢ przy uzyciu nowej kasety.
Kontrola wewnetrzna w kazdej reakcji amplifikacji nie
wygenerowata sygnatu powyzej progu, ale sekwencja
docelowa w kazdej reakcji amplifikacji wygenerowata Wszystkie wyniki sg widoczne na
sygnat powyzej progu. raporcie z wykrywania przy uzyciu
N/A 3 ) ) panelu RP2.
Test zostat ukonriczony, a kontrole wewnetrzne nie powiodty
sie; wykrycie sygnatu powyzej progu dla sekwencji Test jest wazny; nalezy zgtosi¢ wyniki.
docelowej w kazdej reakcji amplifikacji wskazuje jednak
na wygenerowanie waznych wynikéw.
Podczas przetwarzania wystapit btad, ktéry uniemozliwit Zadne wyniki nie s widoczne na
analize danych sygnatowych. raporcie z wykrywania przy uzyciu
INVALID Test nie zostat pomyslnie ukoriczony, a jego wyniki sg panelu RP2.
niewazne. Moze to by¢ spowodowane btedem aparatu Test jest niewazny; nalezy go
lub oprogramowania. powtérzy¢ przy uzyciu nowej kasety.

Kontrole zew

netrzne

Zewnetrzne kontrole dodatnie i ujemne nalezy testowac z kazdg nowa serig odczynnikéw lub co miesiac,

w zaleznosci od tego, co nastapi wczesniej. Jako kontroli ujemnej mozna uzy¢ podtoza transportowego do
wiruséw. Jako zewnetrznej kontroli dodatniej mozna uzyé uprzednio scharakteryzowanych prébek dodatnich
lub podtoza transportowego do wiruséw z dodatkiem dobrze scharakteryzowanych mikroorganizméw.
Kontrole zewnetrzne nalezy analizowa¢ zgodnie z protokotami obowigzujgcymi w laboratorium oraz wymogami

narzuconymi przez

organizacje akredytujace, stosownie do sytuac;ji.
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WYNIKI

Tab. 5. Interpretacja wynikéw widocznych na raporcie z wykrywania przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2

Wynik dla sekwencji

wewnetrznej zgtoszono wynik PASS.

. Objasnienie Dzialanie
docelowej
Test zostat pomyslnie ukoriczony, sekwencja Wszystkie wyniki sg widoczne na raporcie
Detected docelowa wygenerowata sygnat powyzej z wykrywania przy uzyciu panelu RP2.
zdefiniowanego progu, a dla kontroli
wewnetrznej zgtoszono wynik PASS. Test jest wazny; nalezy zgtosic¢ wyniki.
Wszystkie wyniki sg widoczne na raporcie
z wykrywania przy uzyciu panelu RP2.
Test zostat pomysinie ukonczony, wiele Test jest wazny: nalezy zglosi¢ wyniki
Multiple Targets sekwencji docelowych wygenerowato sygnat ' )
Detected powyzej zdefiniowanego progu, a dla kontroli Wykrycie wiecej niz 3 patogenéw moze

wskazywac na zanieczyszczenie. Zaleca
sie ponowne przetestowanie prébki, aby
potwierdzi¢ wyniki.

Not Detected

Test zostat pomysinie ukoriczony, sekwencja
docelowa nie wygenerowata sygnatu powyzej
zdefiniowanego progu, a dla kontroli
wewnetrznej zgtoszono wynik PASS.

Wszystkie wyniki sg widoczne na raporcie
z wykrywania przy uzyciu panelu RP2.

Test jest wazny; nalezy zgtosi¢ wyniki.

Invalid

Test nie zostat pomyslnie ukoriczony, a jego
wyniki sg niewazne. Moze to byé spowodowane
btedem aparatu lub oprogramowania, lub btedem
kontroli wewnetrzne;.

Zadne wyniki nie sa widoczne na raporcie
z wykrywania przy uzyciu panelu RP2.

Test jest niewazny, nalezy go powtérzyc.

Wyniki dotyczace wirusa grypy A

Panel cobas® eplex RP2 umozliwia wykrywanie wirusa grypy A oraz jego podtypéw H1, H1-2009 i H3
z uzyciem odrebnych testéw dla kazdego z nich. Opis interpretacji wynikéw dotyczacych wirusa grypy A

zawiera Tab. 6.

Tab. 6. Wyniki dotyczace wirusa grypy A

Wyniki dotyczace wirusa
grypy A i jego podtypow

Objasnienie

Wyniki na raporcie

Zalecane dzialanie

Wykryto wirus grypy A; co

Wyniki sg zgtaszane jako

wszystkie podtypy
(H1, H1-2009 oraz H3)
zgtoszono jako wykryte

grypy A bez podtypu.

Wykrycie wirusa grypy A bez
podtypu moze wskazywacé na
obecno$¢ nowego szczepu.

ponowne przetestowanie tej
prébki, aby potwierdzi¢
wirusa grypy A (podtyp).
Wiecej informacji zawiera
ulotka dotgczona do
opakowania.

najmniej jeden podtyp . . wykryty wirus grypy A
(H1, H1-2009 lub H3) Jestto wynik oczekiwany. i wykryty podtyp wirusa Brak
zgtoszono jako wykryty grypy A.
Wyniki sg zgtaszane jako
wykryty wirus grypy A. Nie
Niskie miana wirusa moga wykryto podtypu wirusa
Wykryto wirus grypy A; skutkowa¢ wykryciem wirusa grypy A. Zaleca sie

Jesli wymagane jest
oznaczenie podtypu,
nalezy powtdrzy¢ test.
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Wyniki dotyczace wirusa
grypy A i jego podtypow

Objasnienie

Wyniki na raporcie

Zalecane dzialanie

Wykryto wirus grypy A;
wiecej niz jeden podtyp
(H1, H1-2009 lub H3)

zgtoszono jako wykryty

Prébka jest wspétzakazona
wieloma podtypami wirusa
grypy. Zakazenie wieloma
podtypami wirusa grypy jest
mozliwe, chociaz zdarza sie
rzadko.

Wyniki fatszywie dodatnie dla
wirusa grypy A, A/H1, A/H3,
A/H1-2009 i/lub grypy B moga
by¢é spowodowane przyjeciem
zywej, donosowej, multi-
walentnej szczepionki
przeciwko wirusom grypy.

Doszlo do zanieczyszczenia
probki.

Wyniki sg zgtaszane jako

wykryty wirus grypy A
i wykrytych wiele podtypdw.

Zaleca sie powtdrzenie
testu, aby potwierdzi¢
wynik.

Nie wykryto wirusa grypy A;
co najmniej jeden podtyp
(H1, H1-2009 lub H3)

Niskie miana wirusa moga
skutkowaé wykryciem podtypu
wirusa grypy A bez macierzy
wirusa grypy A.

Wykrycie podtypu wirusa

Wykryto wirusa grypy A
(podtyp). Zaleca sie
ponowne przetestowanie tej
probki, aby potwierdzi¢
wirusa grypy A (podtyp).

Nalezy powtdrzyé test,
aby potwierdzi¢ wynik.

Jesli w ponownym
tescie potwierdzony
zostanie pierwotny

zgtoszono jako wykryty grypy A bez wykrycia wirusa Wiecej informacji zawiera wynik, prébke uznaje
grypy A moze tez wskazywaé ulotka do{ellczona do sie za dodatnig dla
na obecno$é nowego szczepu. | OPakowania. podtypu wirusa grypy A.
RAPORTY Z TESTOW

W systemie cobas® eplex dostepnych jest kilka réznych raportéw. Wyniki sg udostepniane w formacie do
wydruku i mozna je przegladac elektronicznie lub wyeksportowa¢ w celu przeprowadzenia dodatkowej analizy.
Raporty mozna dostosowaé do indywidualnych potrzeb, uwzgledniajac na kazdym raporcie informacje takie
jak adres, logo i stopki specyficzne dla instytucji. Wiecej informaciji na temat raportéw cobas® eplex zawiera
Asystent uzytkownika systemu cobas® eplex.

Raport z wykrywania

Raport z wykrywania przy uzyciu panelu RP2 zawiera wyniki dla kazdej prébki analizowanej w systemie

cobas® eplex.

W sekcji podsumowania widoczny jest ogdlny wynik testu i wymienione sg wszystkie sekwencje docelowe
wykryte w danej prébce. W sekcji wynikéw znajduje sie lista wszystkich sekwencji docelowych wykrywanych
przy uzyciu panelu wraz z wynikiem dla kazdej z tych sekwencji. Wyniki dla kazdej sekwencji docelowej sg
zgtaszane jako Detected, Not Detected lub Invalid (wySwietlany jako czerwony symbol x); wyniki dla kontroli
wewnetrznej sg zgtaszane jako PASS, FAIL, INVALID lub N/A.
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Raport z kontroli zewnetrznej

Raport z kontroli zewnetrznej przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2 jest generowany dla kontroli zewnetrzne;j,
kt6rg zdefiniowano wstepnie w oprogramowaniu panelu cobas® eplex RP2. Wiecej informacji na temat
definiowania kontroli zewnetrznych w systemie cobas® eplex zawiera Asystent uzytkownika systemu
cobas® eplex.

W sekcji podsumowania widoczny jest ogélny wynik (status PASS lub FAIL) i wymienione sg wszystkie
sekwencje docelowe dla tej kontroli zewnetrznej. W sekcji wynikéw znajduje sie lista wszystkich sekwencji
docelowych wykrywanych przy uzyciu panelu wraz z wynikiem, wynikiem oczekiwanym i statusem PASS/FAIL
dla kazdej z tych sekwencji. Wyniki sg zgtaszane jako Detected, Not Detected lub Invalid (wySwietlany jako
czerwony symbol x). Dla sekwencji docelowej zgtaszany jest wynik PASS, jesli wynik rzeczywisty zgadza sie

z wynikiem oczekiwanym (zgodnie z definicjg dla tej kontroli); dla sekwencji docelowej zgtaszany jest wynik
FAIL, jesli wynik rzeczywisty nie zgadza sie z wynikiem oczekiwanym. Jesli wyniki rzeczywiste dla kazdej
sekwencji docelowej sg zgodne z wynikiem oczekiwanym (dla wszystkich sekwencji docelowych zgtoszono
wynik PASS), ogdlny wynik kontroli zewnetrznej jest zgtaszany jako PASS w sekcji podsumowania. Jesli wynik
rzeczywisty dla ktérejkolwiek sekwencji docelowej nie odpowiada wynikowi oczekiwanemu, ogdlny wynik
kontroli zewnetrznej jest zgtaszany jako FAIL w sekcji podsumowania.

Raport podsumowujacy

Raport podsumowujacy umozliwia operatorowi stosowanie kryteriow wyszukiwania do tworzenia raportéw
niestandardowych z uzyciem danych dotyczacych okreslonych sekwencji docelowych, dat, zakresu dat, prébki,
kontroli zewnetrznej, przedziatu do wykonywania testéw lub operatora. Wiecej informacji na temat tworzenia
raportéw podsumowujgcych zawiera Asystent uzytkownika systemu cobas® eplex.

OGRANICZENIA PROCEDURY

e Tego produktu mozna uzywac wytgcznie z systemem cobas® eplex.

e Ze wzgledu na podobienstwo genetyczne miedzy ludzkim rynowirusem/enterowirusem a wirusem
polio, nie mozna ich rozrézni¢ w wiarygodny sposéb przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2. Jesli
podejrzewa sie zakazenie wirusem polio, wykrycie ludzkiego rynowirusa/enterowirusa przy uzyciu
panelu cobas® eplex RP2 nalezy potwierdzi¢ za pomocg innej metody (np. hodowli komérkowe;).

e Ze wzgledu na podobienstwo genetyczne miedzy ludzkim rynowirusem a enterowirusem, nie mozna
ich rozrézni¢ w wiarygodny spos6b przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2. Jesli wymagane jest
rozréznienie, probke, dla ktérej uzyskano wynik dodatni pod wzgledem ludzkiego
rynowirusa/enterowirusa, nalezy zbada¢ powtdrnie inng metoda.

e  Przy wysokich mianach zaobserwowano reaktywno$c¢ krzyzowa z wirusem SARS-CoV-1 przy
stosowaniu panelu cobas® eplex RP2.

o Jest to test jakoSciowy i nie dostarcza informacji o iloSci wykrywanego mikroorganizmu.

o Skuteczno$¢ testu oceniono pod katem stosowania wytgcznie z materiatem prébek pochodzenia
ludzkiego.

o Tego testu nie zatwierdzono do badania prébek innych niz prébki wymazu z nosogardta.

¢ Nie ustalono skutecznosci tego testu w przypadku oséb z obnizong odpornoscia.

¢ Nie ustalono skutecznosci tego testu w przypadku pacjentéw, u ktérych lekarz nie podejrzewa choroby
wywotanej koronawirusem 2019 (COVID-19) lub zakazenia drég oddechowych.

o Wyniki tego testu nalezy powigza¢ z historig kliniczng, danymi epidemiologicznymi oraz innymi danymi
dostepnymi dla lekarza dokonujacego oceny pacjenta.

¢ Nie oceniono wplywu antybiotykoterapii na skuteczno$¢ testu.

10300418001-02PL Do uzytku profesjonalnego w diagnostyce in vitro. Strona 19
Doc Rev. 2.0



cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

e Sekwencje docelowe (kwasy nukleinowe wiruséw i bakterii) moga sie utrzymywa¢ w warunkach
in vivo, niezaleznie od zywotno$ci wirusa lub bakterii. Wykrycie sekwencji docelowych nie oznacza,
ze odpowiednie wirusy lub bakterie sg zakazne ani ze sg czynnikami powodujacymi objawy kliniczne.

o  Mozliwo$¢ wykrycia kwaséw nukleinowych wiruséw lub bakterii zalezy od prawidtowego pobrania,
obstugi, transportu, przechowywania i przygotowania prébki. Nieprzestrzeganie odpowiednich
procedur na ktérymkolwiek z tych etapéw moze prowadzi¢ do uzyskania nieprawidtowych wynikéw.
Nieprawidtowe pobranie, transport lub obstuga prébek stwarzajg ryzyko uzyskania wynikow fatszywie
ujemnych.

o Wystepowanie wariantéw sekwencji docelowych wiruséw lub bakterii objetych testem, obecnosé
inhibitoréw, bfad techniczny, pomylenie prébki lub zakazenie spowodowane mikroorganizmem
niewykrywanym przez panel stwarzajg ryzyko uzyskania wynikéw fatszywie ujemnych. Na wyniki testu
moga wplywac réwnoczesne terapie przeciwbakteryjne lub przeciwwirusowe, albo poziomy bakterii lub
wiruséw w prébce, ktére sg ponizej granicy wykrywalnosci testu. Niewykrycie sekwencji docelowych
przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2 nie powinno byé stosowane jako jedyna podstawa rozpoznania,
leczenia lub innych decyzji dotyczacych postepowania z pacjentem.

o Niewykrycie sekwencji docelowych przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2, gdy wystepuje choroba
drég oddechowych, moze by¢ spowodowane zakazeniem patogenami, ktére nie sg wykrywane przez
ten test lub zakazeniem dolnych drég oddechowych, ktérego nie mozna wykry¢ przy uzyciu prébki
wymazu z nosogardta.

o Jesli w prébce zostang wykryte cztery mikroorganizmy lub ich wigksza liczba, zaleca sie powtdrzenie
testu w celu potwierdzenia wykrycia wielu mikroorganizmaéw.

e Odczynniki do wykrywania podtypow wirusa grypy A w panelu cobas® eplex RP2 sg ukierunkowane
wylgcznie na gen kodujgcy hemaglutynine wirusa grypy A. Panel cobas® eplex RP2 nie umozliwia
wykrywania ani rozrézniania genu kodujacego neuraminidaze wirusa grypy A.

o Nie ustalono skutecznos$ci tego testu w monitorowaniu leczenia zakazenia ktérymkolwiek
z mikroorganizmdw objetych panelem.

o Dodatnie i ujemne wartosci predykcyjne w duzej mierze zalezg od czestosci wystepowania. Fatszywie
ujemne wyniki testu sa bardziej prawdopodobne podczas szczytowej aktywno$ci, gdy czestosc
wystepowania choroby jest duza. Fatszywie dodatnie wyniki testu sg bardziej prawdopodobne
w okresach, gdy czesto$¢ wystepowania jest umiarkowana lub niska.

e Skuteczno$¢ kliniczng ustalono, gdy dominujacymi wirusami grypy A krazacymi wsréd ludzi byly
podtypy H3 i H1-2009 wirusa grypy A. Kiedy pojawiaja sie inne wirusy grypy A, skuteczno$¢ moze
by¢ inna.

o Charakterystyke skutecznos$ci wykrywania wirusa grypy A H1 ustalono, uzywajac wytacznie
spreparowanych prébek klinicznych.

o Woplyw substancji zaktécajgcych oceniono wytacznie dla substancji wymienionych w tej ulotce
dotaczonej do opakowania. Zaktécenia spowodowane substancjami innymi niz substancje opisane
w czesci ,Substancje zaktdcajace” mogg doprowadzi¢ do otrzymania btednych wynikéw.

e Stwierdzono, ze tobramycyna wystepujaca w prébce w stezeniach powyzej 1,0% wag./obj. zmniejsza
skuteczno$¢ testu.

e Stwierdzono, ze fenylefryna HCI wystepujaca w prébce w stezeniach powyzej 1,0% obj./obj. zmniejsza
skuteczno$¢ testu.

o Nie przeprowadzono specjalnej oceny skutecznosci tego testu w przypadku prébek pobranych od
0s0b, ktdre niedawno przyjety szczepionke przeciwko grypie. Niedawne podanie zywej, donosowe;j
szczepionki przeciwko wirusom grypy moze spowodowac wyniki fatszywie dodatnie dla wirusa grypy A,
podtyp H1, H3 lub H1-2009, i/lub grypy B.

e Panel cobas® eplex RP2 nie umozliwia odréznienia wariantéw wirusa, takich jak H3N2v, od
sezonowych wiruséw grypy A. W przypadku podejrzenia zakazenia wariantem wirusa lekarze powinni
kontaktowac sie z panstwowym lub lokalnym departamentem zdrowia, aby zorganizowac transport
prébek i poprosi¢ o terminowa diagnoze w panstwowym laboratorium zdrowia publicznego.
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CHARAKTERYSTYKA SKUTECZNOSCI

Skutecznos$é kliniczna wykrywania wirusa SARS-CoV-2

Charakterystyke skutecznosci panelu cobas® eplex RP2 przy wykrywaniu wirusa SARS-CoV-2 ustalono,
uzywajgc zamrozonych wczesniej préobek klinicznych (prébek wymazu z nosogardta, WNG) pobranych od
pacjentéw ze Stanéw Zjednoczonych.

W badaniu skutecznosci klinicznej, w pierwszej grupie badania, za pomocg panelu cobas® eplex RP2
przetestowano tacznie 189 prébek, z tego 174 prébek WNG (60 prébek o znanym wyniku dodatnim pod
wzgledem wirusa SARS-CoV-2 i 114 prébek z poczatkowego badania klinicznego panelu RP) oraz 15 prébek
spreparowanych. Za odpowiednie do oceny uznano prébki z koncowym, waznym wynikiem oraz wynikiem
testu poréwnawczego. Cztery prébki (1 prébka o znanym wyniku dodatnim pod wzgledem wirusa SARS-CoV-2,
3 prébki z poczatkowego badania klinicznego panelu RP) nie byty odpowiednie do oceny, poniewaz nie
uzyskano dla nich koncowych, waznych wynikéw przy uzyciu panelu cobas® eplex RP2, i zostaty wykluczone
z analizy.

Jako metod poréwnawczych dla sekwencji docelowej SARS-CoV-2 uzyto molekularnych testéw
diagnostycznych pod katem COVID-19, zatwierdzonych przez FDA w ramach zezwolenia na stosowanie

w nagtych sytuacjach (Emergency Use Authorization, EUA) w Stanach Zjednoczonych. Tymi metodami
przetestowano tylko 60 probek WNG o znanym wyniku dodatnim pod wzgledem wirusa SARS-CoV-2. Wobec
sekwencji docelowych wirusa SARS-CoV-2 w pozostatych 114 prébkach WNG z poczatkowego badania
klinicznego nie zastosowano metody poréwnawczej. Przyjeto, ze te prébki byty ujemne pod wzgledem wirusa
SARS-CoV-2, poniewaz zostaty pobrane przed 2017 rokiem. Metodg poréwnawczg dla innych sekwencji
docelowych panelu RP2 byt panel cobas® eplex RP. Tg metodg przetestowano tylko 114 prébek WNG

z poczatkowego badania klinicznego panelu RP.

Zgodno$¢ procentowa wynikéw dodatnich (PPA) obliczono, dzielac liczbe wynikéw prawdziwie dodatnich (PD)
przez sume wynikéw PD i wynikéw fatszywie ujemnych (FU), natomiast zgodno$¢ procentowa wynikéw
ujemnych (NPA) obliczono, dzielac liczbe wynikéw prawdziwie ujemnych (PU) przez sume wynikéw PU

i wynikow fatszywie dodatnich (FD). Wynik PD wystepuje, gdy wynik dodatni uzyskany za pomocg panelu
cobas® eplex RP2 jest zgodny z wynikiem dodatnim uzyskanym przy uzyciu metody poréwnawczej, natomiast
wynik PU wystepuije, gdy wynik ujemny uzyskany za pomocg panelu cobas® eplex RP2 jest zgodny z wynikiem
ujemnym uzyskanym przy uzyciu metody poréwnawczej Obliczono réwniez dwustronny 95% przedziat ufnosci.
Wyniki przedstawia Tab. 7 ponizej.

Tab. 7. Zgodnos¢ procentowa wynikéw dodatnich (PPA) i zgodno$¢ procentowa wynikéw ujemnych (NPA)
dla wirusa SARS-CoV-2 w badaniu klinicznym panelu cobas® eplex RP2

. . Zgodnosé % wynikéw dodatnich Zgodnosé % wynikéw ujemnych
rganizm

J PD/PD + FU PPA (95% CI) PU/PU + FD NPA (95% CI)
SARS-CoV-2 59/59 100 (93,9-100) 111/111 100 (96,7-100)

Cl = przedziat ufnosci, FU = fatszywie ujemny, FD = fatszywie dodatni, PU = prawdziwie ujemny, PD = prawdziwie dodatni
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CHARAKTERYSTYKA SKUTECZNOSCI ANALITYCZNEJ

Panele cobas® eplex RP i RP2

Panel cobas® eplex RP2 opracowano, wigczajac odczynniki wymagane do wykrywania sekwencji docelowych
wirusa SARS-CoV-2 z testu SARS-CoV-2 do juz dostepnego wyrobu cobas® eplex respiratory pathogen panel
(panel do identyfikacji patogenéw drég oddechowych, panel RP). Testy do wykrywania wirusa SARS-CoV-2
dodano do puli PCR, ktére zawierajg dodatkowe sekwencje docelowe. Sekwencje docelowe, ktére sg obecnie
amplifikowane réwnoczesnie z SARS-CoV-2 to sekwencje wirusa grypy A, wirusa grypy A H1, wirusa

grypy A H1-2009, wirusa grypy A H3, wirusa grypy B i adenowirusa. Testy dla wszystkich pozostatych sekwencji
docelowych pozostaty niezmienione. Przeprowadzono badania, aby wykazaé, ze dodanie testéw SARS-CoV-2
nie wptyneto na charakterystyke skutecznos$ci panelu RP. Dodatkowe badania na poparcie dodania testu
SARS-CoV-2 uwzgledniono w czesciach ponizej. Oryginalne badania dotyczace panelu RP nadal obowiazuja
dla panelu RP2.

Granica wykrywalnosci wirusa SARS-CoV-2

Granice wykrywalnosci (LoD), czyli czuto$¢ analityczna, dla wirusa SARS-CoV-2 zidentyfikowano

i zweryfikowano, uzywajac oznaczonego ilosciowo materiatu referencyjnego. W badaniu przygotowano seryjne
rozcieniczenia w naturalnej macierzy klinicznej (pulowane, ujemne wymazy z nosogardta w podtozu VTM)

i przetestowano w co najmniej 20 powtdrzeniach na stezenie. Granice wykrywalnos$ci zdefiniowano jako
najnizsze stezenie, przy ktérym wirus SARS-CoV-2 jest wykrywany w co najmniej 95% przypadkdéw.
Potwierdzong warto$¢é LoD wirusa SARS-CoV-2 zawiera Tab. 8.

Tab. 8. Podsumowanie wynikéw LoD wirusa SARS-CoV-2

Sekwencja docelowa Szczep Stezenie LoD

SARS-CoV-2 USA-WA1/2020 1 x 10°2 TCIDso/ml?

2 Ustalono, ze stezenie LoD wirusa SARS-CoV-2 wynosi 0,01 TCIDso/ml, co odpowiada 250 kopiom genomowym na mililitr, jak okres$lono za
pomoca cyfrowej PCR z kropli.

Granica wykrywalnosci wszystkich pozostatych sekwencji docelowych
panelu RP2

Granice wykrywalnosci (LoD), czyli czuto$¢ analityczna, dla kazdej sekwencji docelowej wirusa i bakterii
uwzglednionej w panelu cobas® eplex RP2 zidentyfikowano i zweryfikowano, uzywajac oznaczonych ilogciowo
szczepow referencyjnych lub syntetycznych transkryptéw. Przygotowano rozciefnczenia seryjne w naturalnej
macierzy klinicznej (pulowane, ujemne wymazy z nosogardta w podtozu VIM) z jednym lub wiekszg liczbg
mikroorganizmdéw na serie i przetestowano w co najmniej 20 powtdrzeniach na sekwencje docelowa. Granice
wykrywalnos$ci zdefiniowano jako najnizsze stezenie kazdej sekwencji docelowe;j, ktére jest wykrywane

w 2 95% przypadkdéw. Potwierdzong warto$¢ LoD kazdego mikroorganizmu uwzglednionego w panelu

cobas® eplex RP2 zawiera Tab. 9.

Tab. 9. Podsumowanie wynikéw LoD

Sekwencja docelowa Szczep Stezenie LoD
Typ 1(C) 1 x 103 TCIDso/ml
Adenowirus Typ 4 (E) 2 x 10° TCIDso/ml
Typ 7 (B) 2 x 10° TCIDso/ml
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zespot niewydolnosci oddechowej

Sekwencja docelowa Szczep Stezenie LoD
Koronawirus 229E 229E 1 x 10° TCIDso/ml
Koronawirus HKU1 HKU12 5 x 10* kopii/ml
Koronawirus NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDsp/ml
Koronawirus OC43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml
Koronawirus wywotujacy bliskowschodni MERS-CoVb 1 % 10° kopii/ml

Ludzki bokawirus

Plazmid bokawirusa®

1 x 10* kopii/ml

Ludzki metapneumowirus

AT 1A3-2002

2 x 107 TCIDse/ml

A2 IA14-2003¢

2 x 108 TC|D50/m|

B1 Peru2-2002

2 x 10?2 TC|D50/m|

B2 Peru1-2002

2,25 x 102 TCIDso/ml

Ludzki rynowirus/enterowirus

Enterowirus typu 68 (2007)

1 x 10° TC|D50/m|

Rinowirus 1A

1,5 x 10° TCIDso/ml

Rinowirus B14

1 x 10° TC|D50/m|

Rinowirus C? 1 x 10° kopii/ml
Wirus grypy A H1NT1 Brisbane/59/07 3 x 107" TCIDso/ml
Wirus grypy A H1 H1N1 Brisbane/59/07 3 x 107" TCIDso/ml
Wirus grypy A H1-2009 NY/01/2009 1 x 107" TCIDso/ml
A/Perth/16/2009 1 x 10" TCIDso/ml
i A/Texas/50/2012 1 x 10° TCIDs¢/ml
Wirus grypy A H3 —
A/Victoria/361/2011 5 x 107" TCIDso/ml
H3N2 Brisbane/10/07 5 x 10! TCIDso/ml
B/Brisbane/60/2008 1 x 10° TCIDso/ml
Wirus grypy B (linia Victoria) B/Montana/5/2012 1 x 10° TCIDso/ml
B/Nevada/03/2011 1 x 10° TCIDso/ml
B/Florida/02/06 1 x 107" TCIDso/ml
i o B/Massachusetts/02/2012 1 x 102 TCIDso/ml
Wirus grypy B (linia Yamagata)
B/Texas/06/2011 1 x 107" TCIDso/ml
B/Wisconsin/01/2010 1 x 10° TCIDso/ml

Wirus paragrypy 1

Izolat kliniczny

4 x 107" TCIDso/ml

Wirus paragrypy 2

Izolat kliniczny

5 x 10! TC|D50/m|

Wirus paragrypy 3

Izolat kliniczny

5 x 10° TCIDso/ml

Wirus paragrypy 4

Typ 4a

3 x 10' TC|D50/m|

Wirus syncytium nabtonka oddechowego A

Izolat 2006

1,5 x 100 TCleo/m|

Wirus syncytium nabtonka oddechowego B

CH93(18)-18

2 x 107 TCIDso/ml

Bordetella pertussis

18323 [NCTC 10739]

5 x 10* CFU/ml

Legionella pneumophila

Philadelphia-1

3 x 10" CFU/ml

Mycoplasma pneumoniae

Szczep FH czynnika Eaton [NCTC 10119]

3 x 102 CCU/ml

2 Do okreslenia wartosci LoD uzyto prébek klinicznych z wynikiem dodatnim dla koronawirusa HKU1 i ludzkiego rynowirusa C,
potwierdzonym poprzez sekwencjonowanie dwukierunkowe i oznaczenie ilosciowe metodg RT-PCR w czasie rzeczywistym.
b Do okreslenia wartosci LoD uzyto syntetycznego transkryptu RNA.

¢ Do okreslenia wartosci LoD uzyto plazmidowego DNA.
4 W skierowanym do klientéw komunikacie producenta z dnia 9 lipca 2020 r. podano, ze szczep ludzkiego metapneumowirusa sprzedany
jako IA14-2003 byt w rzeczywistosci typu B.
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Reaktywnos$¢ analityczna (reprezentatywnosé)

Reaktywnos¢ testow SARS-CoV-2

Reprezentatywnos$¢ oceniono przy uzyciu RNA wirusa SARS-CoV-2 (Hong Kong/VM20001061/2020) w stezeniu
7.5 x 102 kopii/ml. Wszystkie kopie zostaty wykryte zgodnie z oczekiwaniami — patrz Tab. 10.

Tab. 10. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) wirusa SARS-CoV-2

Sekwencja docelowa | Testowany material Stezenie

SARS-CoV-2 Hong Kong/VM20001061/2020 (BEI Resources — izolowany RNA) 7,5 x 102 kopii/ml

Przewidywane (in silico) wyniki dotyczace reaktywnosci (reprezentatywnosci)
wirusa SARS-CoV-2

Analizy in silico sekwencji z bazy danych GISAID sg przeprowadzane rutynowo na potrzeby oceny zdolnoSci
panelu cobas® eplex RP2 do wykrywania najnowszych szczepéw wirusa COVID-19. Wyniki tych analiz
wykazuja, ze sekwencje, ktére bedg wykrywane przy uzyciu panelu RP2 obejma wszystkie krazace wsréd ludzi
warianty. Aby uzyskac¢ najbardziej aktualne informacje na temat wykrywania aktualnie krazacych wsréd ludzi
szczepdw SARS-CoV-2, nalezy skontaktowac sie z lokalnym przedstawicielem:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.

Reprezentatywnos¢ wszystkich pozostatych sekwencji docelowych panelu RP2

Aby wykazaé reaktywno$¢ analityczna, oceniono panel 115 szczepdw/izolatéw reprezentujgcych réznorodnosé
genetyczna, czasowg i geograficzng kazdej sekwencji docelowej panelu cobas® eplex RP2. Kazdy szczep
przetestowano trzykrotnie w stezeniu 3 x LoD w naturalnej macierzy klinicznej (pulowane, ujemne prébki
wymazu z nosogardta). Jesli mikroorganizmu nie wykryto w tym stezeniu, przeprowadzano testy wyzszych
stezen. Ponadto przeprowadzono analize in silico podzbioru mikroorganizméw uwzglednionych w panelu
cobas® eplex RP2.

Wszystkie sposrdd 115 szczepdw/izolatéw testowanych pod katem reprezentatywnosci zostaty wykryte przy
uzyciu panelu cobas® eplex RP2. Wyniki reaktywnosci analitycznej zawierajg Tab. 11 - Tab. 24.
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Tab. 11. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnos$ci) adenowirusa

Uwaga: gatunki adenowirusa B, C i E wigzg sie z zakazeniami drég oddechowych; gatunki A, D i F nie sg
zazwyczaj powigzane z zakazeniami drég oddechowych.

Gatunki adenowirusa | Serotyp Stezenie Wykryta wielokrotnosé LoD

A Typ 31 3 x 108 TCIDso/ml 3x
Typ3 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ 11 6 x 100 TCIDso/ml 3x
De Wit typ 14 6 x 10° TCIDso/ml 3x

B Ch.79 typ 16 2 x 102 TCIDso/ml 1002
Typ 21 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Compton typ 34 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Holden typ 35 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Wan typ 50 2 x 10" TCIDso/ml 10xP
Typ 2 3 x 103 TCIDse/ml 3x

C Typ 5 3 x 108 TCIDs¢/ml 3x
Typ 6 3 x 10° TCIDse/ml 3x

D Typ 26 3 x 108 TCIDso/ml 3x
Typ 37 3 x 102 TCIDso/ml 3x

; Typ 40 Dugan 3 x 10 TCIDso/ml 3x
Typ 41/ szczep Tak 3 x 108 TCIDso/ml 3x

2 Analizy in silico wykazaty korzystng homologie ze starterami i sondami. Nizsza czuto$¢ jest prawdopodobnie spowodowana
nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego lub referencyjnego szczepu

(warto$¢ TCIDs, bazuje wytacznie na zakaznych czastkach wirusa).
b Analizy in silico wykazaly, ze nizsza czuto$¢ moze byé spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu.

Tab. 12. Wyniki dotyczace reaktywno$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci) koronawirusa

Podtyp koronawirusa Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnosé LoD
229E 229E 1 x 109 TCIDso/ml 1x
HKU1 Prébka kliniczna® 5 x 10* kopii/ml 1x
NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1%
0C43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml 1x
MERS MERS (IVT) 1 x 10* kopii/ml 1x

2 Do okreslenia warto$ci LoD uzyto prébki klinicznej z wynikiem dodatnim dla koronawirusa HKU1, potwierdzonym poprzez

sekwencjonowanie dwukierunkowe i oznaczenie ilosciowe metodg RT-PCR w czasie rzeczywistym.

Tab. 13. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) ludzkiego bokawirusa

Podtyp bokawirusa

Szczep

Stezenie

Wykryta wielokrotnosé LoD

Al

Plazmid

1 x 10* kopii/ml

1%

Tab. 14. Wyniki dotyczgce reaktywnos$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci) ludzkiego metapneumowirusa

Podtyp metapneumowirusa

Szczep

Stezenie

Wykryta wielokrotno$é LoD

B2

Peru6-2003 G, B2

6,75 x 102 TCIDso/ml

3%
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Tab. 15. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) ludzkiego rynowirusa/enterowirusa

Rynowirus/enterowirus Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnos¢ LoD
Typ A2 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A7 1,5 x 10" TCIDse/ml 10x?
Typ Al16 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A18 1,5 x 102 TCIDso/ml 100x?2
Typ A34 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A57 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
R Typ A77 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Ludzki rhinowirus
277G 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B3 1,5 x 10" TCIDse/ml 10x?
Typ B17 1,5 x 10" TCIDso/ml 10%2
Typ B42 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B83 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B84 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
FO2-2547 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Enterowirus Typ 71 3 x 10° TCIDsp/ml 3x
A9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A10 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A21 3 x 10° TCIDso/ml 3x
i i A24 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Wirus Coxsackie
B2 1 x 102 TCIDso/ml 100x%2
B3 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B4 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B5 1 x 10" TCIDso/ml 10x?
9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
) E6 1 x 10" TCIDso/ml 10xP
Echowirus
25 1 x 10" TCIDso/ml 10x?
30 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Wirus polio 1 1 x 102 TCIDso/ml 100%?

2 Analizy in silico wykazaly, ze nizsza czuto$¢ moze by¢ spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu.
b Analizy in silico wykazaty korzystng homologie ze starterami i sondami. Nizsza czuto$¢ jest prawdopodobnie spowodowana
nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego lub referencyjnego szczepu

(wartos¢ TCIDs, bazuje wytacznie na zakaznych czastkach wirusa).

Tab. 16. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) wirusa grypy A

Uwaga: ze wzgledu na zastosowanie réznych testéw dla macierzy wirusa grypy A i podtypéw wirusa grypy A
w panelu cobas® eplex RP, jesli dla reprezentatywno$ci macierzy wirusa grypy A i podtypu zaobserwowano
rézne wartosci LoD, rozbieznosci te sg odnotowane w kolumnie Wykryta wielokrotno$¢ LaoD.

Podtyp wirusa grypy A | Szczep Stezenie Wykryta wielokrotno$é LoD
A/New Caledonia/20/1999 3 x 10" TCIDso/ml 100%P
_ A/PR/8/34 9 x 10 TCIDso/ml 8x (macierz wirisa grypy A)
Wirus grypy A H1 Nie wykryto podtypu H12

A/Solomon Islands/3/2006

3 x 10° TCleo/m|

10xP

A/Taiwan/42/06

3 x 10 TCleo/m|

100x%P
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Podtyp wirusa grypy A | Szczep Stezenie Wykryta wielokrotno$é LoD

A/Port Chalmers/1/73
i A/Nanchang/933/95

Wirus grypy A H3 —— 1,5 x 102 TCIDse/ml 3x
A/Victoria/3/75
A/Wisconsin/67/05
A/California/7/2009 3 x 107 TCIDso/ml 3x

Wirus grypy A A/Mexico/4108/09 3 x 107" TCIDso/ml 3x

2009 HINT1 A/NY/02/2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x
A/Swine NY/03/2009 3 x 107 TCIDso/ml 3x

 Analizy in silico wykazaty matg homologie miedzy sekwencja tego niewspdétczesnego szczepu wirusa grypy a sekwencjami startera H1.
bW przypadku macierzy wirusa grypy A analizy in silico wykazaty korzystng homologie ze starterami i sondami. Nizsza czutos¢ jest
prawdopodobnie spowodowana nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego lub
referencyjnego szczepu (warto$¢ TCIDs, bazuje wytacznie na zakaznych czastkach wirusa). W przypadku podtypu H1 analizy in silico
wykazaly, ze nizsza czuto$¢ moze byé spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu.

Tab. 17. Wyniki dotyczace reaktywno$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci) szczepdw wirusa grypy A
badanych metodami innymi niz szczep referencyjny

Podtyp wirusa grypy A Szczep Stezenie
A/FM/1/47 2,81 x 10* CEIDse/ml
Wirus AH1 2 i i
irus grypy A/NWS/33 7,.40 x 102 CEIDs¢/ml (macierz wirusa grypy A)
Nie wykryto podtypu H1¢
Wirus grypy A H3 A/Hong Kong/8/68 1,58 x 102 CEIDse/ml
A/Virginia/ATCC1/2009 2,90 x 10° PFU/ml
Wirus grypy A HIN1 A/Virginia/ATCC2/2009 6,10 x 102 PFU/mlI
A/Virginia/ATCC3/2009 1,80 x 10% PFU/ml
. A/Gyrfalcon/Washington/41088-6/2014 1,58 x 10° EIDsp/ml (macierz wirusa grypy A)
W A H5N8
Irus grypy BPL Nie wykryto podtypu?
. A/Northern Pintail/Washington/40964/ 2,51 x 10® EIDsp/ml (macierz wirusa grypy A)
Wirus grypy A H5N2 2014 BPL Nie wykryto podtypu?
! 7,94 x 10% EIDso/ml (macierz wirusa grypy A)
W A H7N9 A/ANHUI/1/2013
Irus gnvpy Nie wykryto podtypu®
. . 2,51 x 10* EIDso/ml (macierz wirusa grypy A
Wirus grypy A H3N2v A/Indiana/21/2012 i podtyp H3)

2 Wykrycie podtypu H5 nie jest oczekiwane

b Wykrycie podtypu H7 nie jest oczekiwane

¢ Analizy in silico wykazaty matg homologie miedzy sekwencja tego niewspdétczesnego szczepu a sekwencjami sondy sygnatowej / sondy
wychwytujacej H1.

UWAGA: CEIDso/ml = Chicken Embryo Infectious Dose (dawka zakazna dla zarodka kurzego); EIDse/ml = Egg Infectious Dose

(dawka zakazna dla jaja); PFU/mL = Plaque Forming Units Quantitation (okre$lenie ilociowe jednostek tworzacych tysinki)

Dodatkowa reaktywnos¢ analityczna (reprezentatywnos¢) wirusa grypy

W przypadku ludzkich, ptasich i $winskich szczepéw wirusa grypy niedostepnych do testéw przy uzyciu panelu
cobas® eplex RP przeprowadzono analizy in silico. Uzywajgc analizy bioinformatycznej, wygenerowano
symulowany wynik na podstawie liczby i lokalizacji niedopasowan w oparciu o dopasowanie sekwencji
GenBank do starteréw, sond wychwytujgcych i sond sygnatowych wystepujgcych w panelu cobas® eplex RP.
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Tab. 18. Symulowane (in silico) wyniki dotyczace reaktywnos$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci)

wirusa grypy A

Podtyp

wirusa Gospodarz | Szczep 1D Symul;wany wynik
GenBank | cobas® eplex
grypy A
A/Albany/20/1957(H2N2) CY022014 | Wirus grypy A
Ludzie i :
il/lslc;g:tr;e;ii./g/;orea/426/68 (HA, NA) x CY037296 | Wirus grypy A
H2N2 A/chicken/New York/13828-3/1995(H2N2) CY014822 | Wirus grypy A
Ptaki A/Japan/305/1957(H2N2) CY014977 | Wirus grypy A
A/Korea/426/1968(H2N2) CY031596 | Wirus grypy A
A/Blue-winged teal/Minnesota/Sg-00043/ .
H4NG 2007¢ N 6;3 g CY063978 | Wirus grypy A
A/Peregrine falcon/Aomori/7/2011 AB629716 | Wirus grypy A
A/Chicken/West Bengal/239022/2010 CY061305 | Wirus grypy A
A/Chicken/West Bengal/193936/2009 GU272009 | Wirus grypy A
A/Chicken/Hunan/1/2009 HM172150 | Wirus grypy A
A/Chicken/Hunan/8/2008 GU182162 | Wirus grypy A
A/Chicken/West Bengal/106181/2008 GU083632 | Wirus grypy A
Ptaki A/Chicken/Primorsky/85/2008 FJ654298 Wirus grypy A
A/Chicken/West Bengal/82613/2008 GU083648 | Wirus grypy A
A/Duck/France/080036/2008 CY046185 | Wirus grypy A
H5N] A/Duck/Vietnam/G12/2008 AB593450 | Wirus grypy A
A/Chicken/Thailand/PC-340/2008 EU620664 | Wirus grypy A
A/Great egret/Hong Kong/807/2008 CY036240 | Wirus grypy A
A/Rook/Rostov-on-Don/26/2007(H5N1) EU814504 | Wirus grypy A
A/Turkey/VA/505477-18/2007(H5N1) GU186510 | Wirus grypy A
A/Chicken/Bangladesh/1151-10/2010(H5N1) HQ156766 | Wirus grypy A
A/Bangladesh/3233/2011 CY088772 | Wirus grypy A
L udzie A/Cambodia/R0405050/2007(H5N1) HQ200572 | Wirus grypy A
A/Cambodia/S1211394/2008 HQ200597 | Wirus grypy A
A/Hong Kong/486/97(H5N1) AF255368 Wirus grypy A
Swinie A/Swine/East Java/UT6010/2007(H5N1) HM440124 | Wirus grypy A
A/Duck/Pennsylvania/10218/1984(H5N2) AB286120 | Wirus grypy A
A/American black duck/Illinois/080S2688/2008 CY079453 | Wirus grypy A
A/American green-winged teal/California/ .
KW Ea0e/ 0%7 g CY033447 | Wirus grypy A
A/Canada goose/New York/475813-2/2007 GQ923358 | Wirus grypy A
. A/Blue-winged teal/Saskatchewan/22542/2007 CY047705 | Wirus grypy A
H5N2 Ptaki A/Chicken/Taiwan/A703-1/2008 AB507267 | Wirus grypy A
A/Duck/France/080032/2008 CY046177 | Wirus grypy A
A/Duck/New York/481172/2007 GQ117202 | Wirus grypy A
A/Gadwall/Altai/1202/2007 CY049759 | Wirus grypy A
A/Mallard/Louisiana/476670-4/2007 GQ923390 | Wirus grypy A
A/Waterfowl/Colorado/476466-2/2007 GQ923374 | Wirus grypy A
10300418001-02PL Do uzytku profesjonalnego w diagnostyce in vitro. Strona 28

Doc Rev. 2.0




cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Pod .
wirut:: Gospodarz | Szczep 1D sy'““'g wany wynik
GenBank | cobas® eplex
grypy A
H5N3 A/Duck/Singapore/F119/3/1997(H5N3) GU052803 | Wirus grypy A
H6N1 Ptaki A/Duck/PA/486/1969(H6N1) EU743287 | Wirus grypy A
HBN2 A/Mallard/Czech Republic/15902-17K/2009(H6N2) | HQ244433 | Wirus grypy A
A/Chicken/Hebei/1/2002 AY724263 | Wirus grypy A
A/Chicken/PA/149092-1/02 AY241609 | Wirus grypy A
A/Chicken/NJ/294508-12/2004 EU743254 | Wirus grypy A
Paki A/Chicken/New York/23165-6/2005 CY031077 | Wirus grypy A
H7N2 A/Muscovy duck/New York/23165-13/2005 CY033226 | Wirus grypy A
A/Muscovy duck/New York/87493-3/2005 CY034791 Wirus grypy A
A/Mallard/Netherlands/29/2006 CY043833 | Wirus grypy A
A/Northern shoveler/California/JN1447/2007 CY076873 | Wirus grypy A
L udzie A/New York/107/2003(H7N2) EU587373 | Wirus grypy A
H7N3 A/Canada/rv504/2004(H7N3) CY015007 | Wirus grypy A
Qgggg&cgg(?green—wmged teal/Mississippi/ CY079309 | Wirus grypy A
A/Chicken/Germany/R28/03 AJ619676 Wirus grypy A
] A/Chicken/Netherlands/1/03 AY340091 | Wirus grypy A
H7N7 Ptaki A/Mallard/California/HKWF1971/2007 CY033383 | Wirus grypy A
A/Mallard/Korea/GH171/2007 FJ959087 Wirus grypy A
A/Mute swan/Hungary/5973/2007 GQ240816 | Wirus grypy A
A/Northern shoveler/Mississippi/090S643/2009 CY079413 | Wirus grypy A
Ludzie A/Netherlands/219/03(H7N7) AY340089 | Wirus grypy A
Ludzie A/Shanghai/1/2013(H7N9) EP1439493 | Wirus grypy A
%?l;)(ll'_til;ilrg)shoveler/M|SS|SS|pp|/1108145/ CY133650 Wirus grypy A
H7N9 Ptaki A/Ruddy turnstone/Delaware Bay/220/1995(H7N9) | CY127254 Wirus grypy A
A/Turkey/Minnesota/1/1988(H7N9) CY014787 | Wirus grypy A
A/Blue-winged teal/Ohio/566/2006(H7N9) CY024819 | Wirus grypy A
HoN2 Ludzie A/Hong Kong/1073/99(HIN2) AJ278647 Wirus grypy A
A/Turkey/Wisconsin/1/1966(HIN2) CY014664 | Wirus grypy A
H10N7 Ptaki A/chicken/Germany/N/1949(H10N7) GQ176135 | Wirus grypy A
H11N9 A/Duck/Memphis/546/1974(H11N9) GQ257441 | Wirus grypy A
Swinie A/Swine/Wisconsin/1/1971(H1N1) CY022414 | Wirus grypy A
HIN1 o CY026540 _
A/California/UR06-0393/2007(H1N1) Wirus grypy A H1
CY026539
CY002664 _
H1N2 A/New York/297/2003(H1N2) Wirus grypy A H1
Ludzie CY002665
CY063606 _
A/Aalborg/INS133/2009(H1N1) Wirus grypy A H1-2009
H1N1 CY063607
(2009) ] KC781370 i
A/South Carolina/02/2010(H1N1) Wirus grypy A H1-2009
KC781372
H1NZ Swinie A/Swine/Hong Kong/NS857/2001(H1N2) GQ229350 | Wirus grypy A
A/Swine/Sweden/1021/2009(H1N2) GQ495135 | Wirus grypy A
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Pod F
wirut:: Gospodarz | Szczep 1D sy'““'g wany wynik
GenBank | cobas® eplex
grypy A
H3N1 Ptaki A/Blue-winged teal/ALB/452/1983(H3N1) CY004635 | Wirus grypy A
A/lowa/07/2011(H3N2) 10070760 Wirus grypy A H3
JQ290177
JQ070768 ,
A/lowa/08/2011(H3N2) Q290167 Wirus grypy A H3
JQ070776 ,
A/lowa/09/2011(H3N2) Q290183 Wirus grypy A H3
A/Indiana/08/2011(H3N2) 10070800 Wirus grypy A H3
JQ070795
_ JN866181 _
A/Maine/06/2011(H3N2) INBE6186 Wirus grypy A H3
Ludzie A/Maine/07/2011(H3N2) JN992746 Wirus grypy A
A/Pennsylvania/09/2011(H3N2) JN655534 | Wirus grypy A
A/Pennsylvania/11/2011(H3N2) JN655540 Wirus grypy A
H3N2v A/Pennsylvania/10/2011(H3N2) JN655550 | Wirus grypy A
o JQ290159 ,
A/West Virginia/06/2011(H3N2) Q290164 Wirus grypy A H3
A/West Virginia/07/2011(H3N2) JQ348839 | Wirus grypy A
, KJ942592 ,
A/Indiana/10/2011(H3N2) 10070787 Wirus grypy A H3
CY044580 .
A/Boston/38/2008(H3N2) CY044581 Wirus grypy A H3
A/swine/NY/A01104005/2011(H3N2v) JN940422 | Wirus grypy A H3
) JN866181 Wirus grypy A H3
L A/Maine/06/2011(H3N2) -
Swinie JN866186 | Wirus grypy A H3
, JN655558 ,
A/Indiana/08/2011(H3N2) IN638733 Wirus grypy A H3
A/American black duck/North Carolina/675-075/ | GU051135 | Wirus grypy A
2004(H3N2) GU051136 | Wirus grypy A
CY060261 | Wirus grypy A
H3N5 A/Mallard/Netherlands/2/1999(H3N5) -
CY060264 | Wirus grypy A
HaNE Ptaki A/American black duck/New Brunswick/25182/ CY047696 | Wirus grypy A
2007(H3N6) CY047697 | Wirus grypy A
HaN7 A/Northern shoveler/California/HKWF1367/ CY033372 | Wirus grypy A
2007(H3N7) CY033375 | Wirus grypy A
A/American black duck/Washington/699/ GU052300 '
HaNg 1978(H3N8) ) GU052299 Wirus grypy A H3
10300418001-02PL Do uzytku profesjonalnego w diagnostyce in vitro. Strona 30

Doc Rev. 2.0




cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Tab. 19. Wyniki dotyczace reaktywno$ci analitycznej (reprezentatywnosci) wirusa grypy B

(linia nieznana)

Podtyp wirusa grypy B Szczep Stezenie Wykryta wielokrotno$é LoD

B/Lee/40 3 x 107! TCIDso/ml 3x
i B/Allen/45 1 x 10° TCIDso/ml 10x?

Wirus grypy B - -

(linia Yamagata) B/Maryland/1/59 3,38 x 10" CEIDso/ml :E’i:::?;;i?::gyj;j;ze]
B/Taiwan/2/62 1 x 102 TCIDso/ml 10002

Wirus grypy B B/Hong Kong/5/72 1 x 10" TCIDso/ml 100%>

(linia Victoria) B/Malaysia/2506/04 3 x 107" TCIDso/ml 3x

Wirus grypy B B/GL/1739/54 3 x 107 TCIDo/ml 3x

2 Dane sekwencji nie sa dostepne. Nizsza czuto$¢ moze byé spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu. Dodatkowo
obnizona czuto$¢ moze by¢ spowodowana nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego

lub referencyjnego szczepu (warto$¢ TCIDso/ml bazuje wytacznie na zakaznych czastkach wirusa).

b Analizy in silico wykazaly, ze nizsza czuto$¢ moze by¢ spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu.

Tab. 20. Wyniki dotyczace reaktywnos$ci analitycznej (reprezentatywno$ci) wirusa paragrypy

Podtyp wirusa paragrypy Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnosé LoD
Wirus paragrypy 1 C35 1,2 x 10° TCIDso/ml 3x

Wirus paragrypy 2 Greer 1,5 x 102 TCIDso/ml 3x

Wirus paragrypy 3 C-243 5 x 10" TCIDso/ml 10x?@

Wirus paragrypy 4 4b 9 x 10" TCIDso/ml 3x

2 Analizy in silico wykazaty, ze nizsza czuto$¢ moze byé spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu.

Tab. 21. Wyniki dotyczace reaktywnos$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci) wirusa syncytium nabtonka

oddechowego
Podtyp RSV Szczep Stezenie Wykryta wielokrotno$é LoD
Wirus syncytium nabtonka A2 4,5 x 10° TCIDsp/ml 3x
oddechowego A Long 4,56 x 10° TCIDso/ml 3x
. . 9320 6 x 10" TCIDso/ml 3x
Wirus syncytium nabtonka Wash/18537/62 6 x 107 TCIDso/ml | 3x
oddechowego B
WV/14617/85 6 x 107" TCIDso/ml 3x

Tab. 22. Wyniki dotyczace reaktywnos$ci analitycznej (reprezentatywnos$ci) Bordetella pertussis

Bordetella pertussis Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnos¢ LoD
5 [17921] 3x
5374 [3747] 3x
Bordetella pertussis '5:89 1,5 x 105 CFU/ml z:
PT9/28G [W28] 3x
Tohama | 3x
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Tab. 23. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) Legionella pneumophila

Legionella pneumophila Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnos¢ LoD
11EJ 3 x 10% CFU/ml 10x
Chicago 8 [NCTC 11984] 3 x 105 CFU/ml 1000 x
Legionella pneumophila FAUC 19 3 x 10* CFU/mI 100x
Reims 97 Il no. 1 3 x 10* CFU/ml 100 %
RIO 3 x 10* CFU/ml 100%

Tab. 24. Wyniki dotyczace reaktywnosci analitycznej (reprezentatywnosci) Mycoplasma pneumoniae

Mycoplasma pneumoniae Szczep Stezenie Wykryta wielokrotnos¢ LoD
[Bru] 9 x 102 CCU/ml 3x
M129-B170 9 x 102 CCU/ml 3x
M129-B7 9 x 102 CCU/ml 3x
Mycoplasma pneumoniae [M52] 9 x 102 CCU/ml 3x
[Mac] 9 x 102 CCU/ml 3x
Mutant 22 3 x 104 CCU/ml 100x%?
Pl 1428 3 x 10* CCU/ml 100%P

2 Dane sekwencji nie sg dostepne. Nizsza czuto$¢ moze by¢ spowodowana niedopasowaniami starteréw i/lub sond testu. Dodatkowo
obnizona czuto$¢ moze by¢ spowodowana nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego lub
referencyjnego szczepu (warto$¢ CCU/ml bazuje wytacznie na zywych bakteriach).
b Analizy in silico wykazaly korzystng homologie ze starterami i sondami. Obnizona czuto$¢ jest prawdopodobnie spowodowana
nieprawidtowym oszacowaniem materiatu genetycznego wystepujacego w hodowli tego lub referencyjnego szczepu (warto$¢ CCU/ml
bazuje wytacznie na zywych bakteriach).

Swoisto$¢ analityczna (reaktywnosé krzyzowa i wylacznosé diagnostyczna)

Reaktywnos$¢ krzyzowa testéw SARS-CoV-2

Reaktywnos$é krzyzowa testéw SARS-CoV-2 oceniono, zaréwno stosujac analizy in silico, jak i testujac

oznaczone iloSciowo anality, pod katem mikroorganizméw prawdopodobnie kragzgcych wsrdd ludzi oraz innych
patogendw z tej samej rodziny genetycznej. W sytuacjach, gdy nie byty dostepne hodowle o wysokim mianie,
uzyto konstruktéw syntetycznych (SARS-CoV-1, MERS-CoV, ludzki bokawirus i koronawirus HKU1). Pule dwdch
do czterech analitéw przetestowano trzykrotnie. Anality wirusowe rozcienczono do badanych stezen w zakresie
1 x 10%-1 x 108 TCIDso/ml. Anality bakteryjne i grzybicze rozciericzono do badanych stezen w zakresie 1 x 107-
1 x 108 CFU/ml. Konstrukty syntetyczne przetestowano w stezeniu 1 x 105-1 x 10° kopii/ml. Wirus paragrypy 3
byt prébka kliniczna, ktdrej uzyto jako rozciericzalnika do uzyskania puli wirusowej, dlatego nie podano stezenia
wirusa. Podsumowanie wynikoéw testéw reaktywnosci krzyzowej zawiera Tab. 25 ponizej. Przy wysokich
mianach zaobserwowano reaktywno$¢ krzyzowa z wirusem SARS-CoV-1 przy stosowaniu panelu

cobas® eplex RP2.

Tab. 25. Reaktywnos$¢ krzyzowa testow SARS-CoV-2 z mikroorganizmami uwzglednionymi w panelu
i innymi mikroorganizmami

Wirus/bakteria Szczep Stezenie Reaktywnosé krzyzowa
Adenowirus C 1 1 x 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus 229E 1 x 10* TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus HKU12 1 x 10° kopii/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus NL63 1 x 10° TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus 0C43 1 x 108 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
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Wirus/bakteria Szczep Stezenie Reaktywnosé krzyzowa
Koronawirus MERS-CoV® 1 x 10° kopii/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus SARS-CoV-12 1 x 10° kopii/ml Obserwowane
Ludzki bokawirus HBoV1P 1 x 108 kopii/ml Nie zaobserwowano
Echowirus 30 1 % 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Enterowirus 68 1 x 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus grypy A HT1N1/NY01/2009 1 x 107" TCIDsp/ml Nie zaobserwowano
Wirus grypy B Yamagata B/Florida/02/06 1 x 107" TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Ludzki metapneumowirus B2 Peru1-2002 1 x 10° TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 1 1 x 10° TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 2 1 x 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 3 ND Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 4a 1 x 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
\c?:jl(rjl:aiﬁf\]/\?ggt;sz nablonka 2006 1 x 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Ludzki rhinowirus B14 1 x 108 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Bordetella pertussis ATCC53894 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Candida albicans ATCC24433 1 x 107 CFU/ml Nie zaobserwowano
Corynebacterium diphtheriae ATCC53281 1 x 107 CFU/ml Nie zaobserwowano
Haemophilus influenzae ATCC43065 1 x 108 CFU/mI Nie zaobserwowano
Legionella pneumophila ATCC35096 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Mycobacterium tuberculosis ATCC25177 1 x 108 CFU/mI Nie zaobserwowano
Moraxella catarrhalis ATCC23246 1 x 107 CFU/ml Nie zaobserwowano
Mycoplasma pneumoniae ATCC29085 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Neisseria meningitidis NCTC10026 1 x 108 CFU/mI Nie zaobserwowano
Pseudomonas aeruginosa ATCC BAA-1744 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Staphylococcus aureus ATCC25923 1 x 108 CFU/mI Nie zaobserwowano
Staphylococcus epidermidis ATCC700567 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Staphylococcus salivarius ATCC25975 1 x 107 CFU/ml Nie zaobserwowano
Streptococcus pneumoniae ATCC49136 1 x 108 CFU/mI Nie zaobserwowano
Streptococcus pyogenes ATCC49399 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Pula wymazdéw z nosa Ludzka prébka kliniczna ND Nie zaobserwowano

2 Transkrypt in vitro
b Plazmid

Analizy in silico testow SARS-CoV-2 uwzglednionych w panelu

cobas® eplex RP2

Przeprowadzono analizy in silico dotyczace regionéw gendw, na ktére ukierunkowany jest panel

cobas® eplex RP2, aby oceni¢ reaktywnos$¢ krzyzowsg. Firma Roche przeprowadzita przeszukiwanie bazy
danych NCBI za pomocg narzedzia primer BLAST® wzgledem wszystkich bakterii, wirusow RNA o ujemnej nici
(Negarnaviricota), pikornawiruséw, adenowiruséw, powszechnie wystepujacych koronawiruséw ludzkich,
MERS-CoV, Candida albicans i Pneumocysitis. Poprzez wyszukiwanie BLAST nie zidentyfikowano zadnej
reaktywno$ci krzyzowej z wyjatkiem koronawirusa SARS, ktéry nalezy do tego samego podrodzaju

(Sarbecovirus), co SARS-CoV-2.
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Swoisto$¢ analityczna (reaktywnosé krzyzowa i wylacznosé diagnostyczna)
innych sekwencji docelowych uwzglednionych w panelu RP2

W projekcie panelu cobas® eplex RP2 uwzgledniono testy do wykrywania wirusa SARS-CoV-2, nie wywierajgc
wplywu na pierwotne projekty testéw panelu cobas® eplex RP. Sekwencje docelowe oryginalnego panelu RP,
na ktére ma wptyw dodanie testéw SARS-CoV-2 (wirus grypy A, wirus grypy A H1, wirus grypy A H1-2009,
wirus grypy A H3, wirus grypy B i adenowirus), zostaly przetestowane i nie zaobserwowano reaktywnosci
krzyzowej. Z tego wzgledu ustalone twierdzenia dotyczace reaktywnosci krzyzowej panelu cobas® eplex RP
majg zastosowanie do panelu RP2.

Reaktywnosc¢ krzyzowg kazdej sekwenciji docelowej wirusa i bakterii uwzglednionej w panelu cobas® eplex RP
oceniono przy wysokich stezeniach (1 x 10° TCIDse/ml w przypadku wiruséw, 1 x 106 CFU/ml lub CCU/ml

w przypadku szczepdw bakterii lub 1 x 10° kopii/ml w przypadku transkryptéw in vitro) oznaczonych ilo$ciowo
szczepow rozcienczonych w podtozu transportowym do wiruséw. Transkrypt in vitro koronawirusa HKU1
rozcieficzono w PBS. Dodatkowe szczepy wirusa grypy A przetestowano w nastepujacych stezeniach: wirus
grypy A H7N9 — 7,94 x 10° EIDso/ml, wirus grypy A H3N2v — 2,51 x 10° EIDso/ml, wirus grypy A H5N2 —

2,51 x 10° EIDso/ml, wirus grypy A H5N8 — 1,58 x 10° EIDso/ml. Tab. 26 zawiera podsumowanie wynikéw
dotyczacych przetestowanych szczepdw wiruséw i bakterii. Nie zaobserwowano reaktywnosci krzyzowej miedzy
ktérymikolwiek wirusami lub bakteriami uwzglednionymi w panelu.

Tab. 26. Reaktywno$c¢ krzyzowa z mikroorganizmami docelowymi uwzglednionymi w panelu cobas® eplex RP

Wyniki dotyczace

Sekwencja docelowa Szczep Stezenie reaktywnosci
krzyzowej

Adenowirus A Typ 31 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Adenowirus B Typ 7A 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Adenowirus C Typ 1 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Adenowirus D Typ 9 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Adenowirus E Typ 4 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Adenowirus F Typ 41 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus 229E 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano

Koronawirus

Transkrypt in vitro HKU1

10° kopii/ml

Nie zaobserwowano

Koronawirus

NL63

10° TCIDs¢/ml

Nie zaobserwowano

Koronawirus Transkrypt in vitro MERS 10° kopii/ml Nie zaobserwowano
Koronawirus 0C43 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Enterowirus Typ 68, izolat 2007 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano

Ludzki bokawirus

Plazmid bokawirusa

108 kopii/ml

Nie zaobserwowano

Ludzki metapneumowirus

B1

10° TCIDs¢/ml

Nie zaobserwowano

—_ | m | m | m | m R R R R R mm | mm R e m ] m ] m]m] =] ===

Ludzki rhinowirus 1A 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus grypy A A/Brisbane/59/07 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano

H1 A/Brisbane/59/07 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano

H1-2009 A/NY/01/2009 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano

H3 A/Brisbane/10/07 105 TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus grypy B B/Florida/02/06 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 1 C35 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 2 Typ 2 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 3 Typ 3 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Wirus paragrypy 4 Typ 4a 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
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Wyniki dotyczace
Sekwencja docelowa Szczep Stezenie reaktywnosci

krzyzowej
RSV A Izolat 2006 1 x 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
RSV B CH93(18)-18 1 x 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Bordetella pertussis 18323 [NCTC 10739] 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Legionella pneumophila Philadelphia-1 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Mycoplasma pneumoniae Szczep FH czynnika Eaton [NCTC 10119] | 1 x 108 CCU/ml Nie zaobserwowano

Reaktywno$¢ krzyzowa wiruséw, bakterii i grzybow, ktdére nie sg patogenami docelowymi uwzglednionymi

w panelu cobas® eplex RP, oceniono przy wysokich stezeniach (1 x 10° TCIDso/ml w przypadku wiruséw,

1 x 108 CFU/ml w przypadku izolatéw bakterii i drozdzy), rozcienczajac oznaczone ilo$ciowo szczepy w podtozu
transportowym do wiruséw. Wirus ospy wietrznej nie zostat rozcienczony i przetestowano go przy mianie
roboczym 8,9 x 10% TCIDso/ml. Tab. 27 zawiera podsumowanie wynikéw dotyczacych przetestowanych
szczepdw. Nie zaobserwowano reaktywnosci krzyzowej miedzy ktérymikolwiek nieuwzglednionymi w panelu
wirusami, bakteriami lub grzybami a patogenami docelowymi panelu cobas® eplex RP.

Tab. 27. Reaktywno$¢ krzyzowa z mikroorganizmami niewykrywanymi przez panel cobas® eplex RP
(wytacznosé diagnostyczna)

Sekwencja docelowa Szczep Stezenie :'Ac.g'l:ltl;l\::(:ls’lzizz(:yiowej
Acinetobacter baumannii ATCC® 19606 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Bordetella parapertussis ATCC 15311 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Burkholderia cepacia ATCC 25416 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Candida albicans ATCC 10231 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Candida glabrata ATCC 15126 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Chlamydia pneumoniae AR-39 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Corynebacterium diphtheriae ATCC 13812 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Wirus cytomegalii AD 169 1 x 10° TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Wirus Epsteina-Barra Szczep B95-8 1 x 10° TCIDse/ml Nie zaobserwowano
Escherichia coli ATCC 10279 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Haemophilus influenzae ATCC 43065 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Wirus opryszczki Izolat 2 1 x 10° TCIDs¢/ml Nie zaobserwowano
Klebsiella pneumoniae ATCC 51504 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Lactobacillus acidophilus ATCC 314 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Lactobacillus plantarum ATCC 8014 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Odra ND 1 x 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Moraxella catarrhalis ATCC 23246 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Swinka Izolat 2 1 x 10% TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Mycobacterium tuberculosis ATCC 25177 1 x 10% CFU/mI Nie zaobserwowano
Neisseria meningitidis ATCC 13077 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Neisseria sicca ATCC 29193 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Porphyromonas gingivalis ATCC 33277 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Proteus vulgaris ATCC 33420 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 1 x 10% CFU/mI Nie zaobserwowano
Serratia marcescens ATCC 13880 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Staphylococcus aureus (MRSA) NRS384 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
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Sekwencja docelowa Szczep Stezenie :'A;‘a’lll‘(lt'x:(:!s!gizz(:yiowej
Staphylococcus aureus (MSSA) ATCC 25923 1 x 108 CFU/ml Nie zaobserwowano
Staphylococcus epidermidis (MRSE) ATCC 35983 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Staphylococcus epidermidis (MSSE) ATCC 49134 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Staphylococcus haemolyticus ATCC 29970 1 x 10% CFU/mI Nie zaobserwowano
Streptococcus agalactiae ATCC 12401 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Streptococcus dysgalactiae ATCC 35666 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Streptococcus mitis ATCC 15914 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Streptococcus pneumoniae ATCC 49619 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Streptococcus pyogenes ATCC 12384 1 x 10% CFU/ml Nie zaobserwowano
Streptococcus salivarius ATCC 13419 1 x 108 CFU/mlI Nie zaobserwowano
Wirus ospy wietrznej 82 8,9 x 10° TCIDso/ml Nie zaobserwowano
Odtwarzalnosé

Przeprowadzono wieloosrodkowe badanie odtwarzalnosci dotyczace panelu cobas® eplex RP, aby ocenié¢
zgodno$é z oczekiwanymi wynikami w odniesieniu do gtéwnych Zrédet zmiennosci, takich jak rézne osrodki,
rézne serie, ré6zne dni i rézni operatorzy. Testy przeprowadzono w 3 o$rodkach (2 zewnetrzne, 1 wewnetrzny),
uzywajac w kazdym osrodku jednego systemu cobas® eplex z 3 lub 4 wiezami. W kazdym o$rodku testy
przeprowadzato dwdch operatoréw przez 6 dni (5 dni nie nastepujacych po sobie) przy uzyciu

3 niepowtarzalnych serii kaset panelu RP. Panel odtwarzalnosci sktadajacy sie z 3 elementéw panelu

z 7 mikroorganizmami (reprezentujgcymi 8 sekwencji docelowych panelu RP) w 3 stezeniach (umiarkowanie
dodatnie — 3 x LoD, stabo dodatnie — 1 x LoD i ujemne) przetestowano trzykrotnie. Do 7 przetestowanych
mikroorganizmoéw (wiruséw/bakterii) nalezaty: adenowirus, koronawirus OC43, ludzki metapneumowirus, wirus
grypy A H3, wirus paragrypy 1, RSV A oraz Bordetella pertussis; mikroorganizmy rozcienczono w naturalnej
macierzy klinicznej (pulowane, ujemne prébki wymazu z nosogardta). Prébki ujiemne zawieraty wylacznie
naturalng macierz kliniczna. Przed przeprowadzeniem testu kazdg symulowang prébke podzielono na porcje
i przechowywano w stanie zamrozonym (-70°C). Kazdy operator testowat 9 prébek (trzykrotne badanie

3 elementéw panelu do oceny odtwarzalnosci) kazdego dnia; kazdy element panelu przetestowano 108 razy
(3 powtdrzenia x 3 osrodki x 2 operatoréw x 3 serie x 2 dni testéw/operatora/serig), przeprowadzajac

w rezultacie co najmniej 324 testy.

Zgodnos$é procentowa (95% CI) z oczekiwanymi wynikami wyniosta 100% dla wszystkich 8 sekwencji
docelowych w przypadku panelu prébek umiarkowanie dodatnich i ujemnych oraz 100% dla 6 spos$réd

8 sekwencji docelowych panelu prébek stabo dodatnich (koronawirus OC43, ludzki metapneumowirus, wirus
grypy A, wirus grypy A H3, wirus paragrypy 1 oraz RSV A); zgodno$¢ procentowa wyniosta 91,6% w przypadku
adenowirusa oraz 99,1% w przypadku B. pertussis. Podsumowanie wynikéw dla 8 sekwencji docelowych
panelu cobas® eplex RP, ktére odpowiadajg 7 mikroorganizmom w panelu do oceny odtwarzalno$ci zawieraja
Tab. 28 - Tab. 35 ponize;.

Tab. 28. Zgodnos¢ procentowa w przypadku adenowirusa

Stezenie Osrodek Zgodnos$¢ z oczekiwanymi wynikami
. Srode
adenowirusa Zgodne/N % 95% CI
_ _ _ 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 9 36/36 100 (90.4-100)
3 x LoD 3 36/36 100 90,4-100
6 x 10° TCIDso/ml (9044-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
10300418001-02PL Do uzytku profesjonalnego w diagnostyce in vitro. Strona 36

Doc Rev. 2.0



cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel 2 do identyfikacji patogenéw drég oddechowych)

Stezenie Osrodek Zgodnos¢ z oczekiwanymi wynikami
. Srode
adenowirusa Zgodne/N % 95% ClI
) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 34/36 94.4 (81,9-98,5)
1x LoD 3 28/35 80,0 64,1-90,0
2 x 10° TCIDso/ml ' (64,1-90,0)
Wszystkie 98/107 91,6 (84,8-95,5)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

Cl = przedziat ufnosci

Tab. 29. Zgodnos$¢ procentowa w przypadku koronawirusa OC43 (CoV OC43)

Stezenie ; Zgodnos$¢ z oczekiwanymi wynikami
Osrodek
CoV 0C43 Zgodne/N % 95% CI
_ _ _ 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 9 36/36 100 (90.4-100)
3 x LoD y
15 x 10° TCIDso/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1-100
5 x 102 TCIDso/ml (90,1-100)
Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
Tab. 30. Zgodno$¢ procentowa w przypadku ludzkiego metapneumowirusa (hMPV)
Stezenie ; Zgodnos$¢ z oczekiwanymi wynikami
Osrodek
hMPV Zgodne/N % 95% CI
_ _ _ 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 9 36/36 100 (90.4-100)
3 x LoD y
6,75 x 102 TCIDgo/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1-100
2,25 x 102 TCIDse/ml (90,1-100)
Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
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Tab. 31. Zgodno$¢ procentowa w przypadku wirusa grypy A

Stezenie Osrodek Zgodnos¢ z oczekiwanymi wynikami

q 1{

wirusa grypy A Zgodne/N % 959% Cl
. . . 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 2 36/36 100 (90,4-100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4-100
1,5 x 102 TC|D50/m| (90,4~ )
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1 x LoD y ] T
5 x 10" TCIDsy/ml 3 35/35 00 (90.1-100)

Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
) 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
Tab. 32. Zgodno$¢ procentowa w przypadku wirusa grypy A H3
Stezenie ; Zgodnosé z oczekiwanymi wynikami

. Osrodek

wirusa grypy A H3 Zgodne/N % 95% ClI
. . . 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 2 36/36 100 (90.4-100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4-100
1,5 x 102 TC|D50/m| (90,4~ )
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1-100
5 x 10" TCIDso/ml (90,1-100)

Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)

) 2 36/36 100 (90,4-100)

Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

Tab. 33. Zgodnos¢ procentowa w przypadku wirusa paragrypy (PIV) 1

Stezenie ; Zgodnosé¢ z oczekiwanymi wynikami
Osrodek

PIV 1 Zgodne/N % 95% Cl

. . . 1 36/36 100 (90,4-100)

Umiarkowanie dodatni 2 36/36 100 (90.4-100)

8 x LoD 3 36/36 100 90,4-100

1,2 x 10° TC|D50/m| (90,4~ )
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

) ) 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x LoD 3 35/35 100 90,1-100
4 x 107" TCIDso/ml (90,1-100)

Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
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Stezenie ; Zgodnos¢ z oczekiwanymi wynikami
Osrodek
PIV 1 Zgodne/N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)

Tab. 34. Zgodnos¢ proc

entowa w przypadku wirusa syncytium nabfonka oddechowego (RSV) A

Stezenie ; Zgodnosé z oczekiwanymi wynikami
Osrodek
RSV A Zgodne/N % 95% Cl
_ _ _ 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 9 36/36 100 (90.4-100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4-100
4,5 x 10° TCIDso/ml (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
. . 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 36/36 100 (90,4-100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1-100
1,5 x 10° TCIDso/ml (90,1-100)
Wszystkie 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
) 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
Tab. 35. Zgodno$¢ procentowa w przypadku Bordetella pertussis
Stezenie ; Zgodnosé z oczekiwanymi wynikami
, Osrodek
B. pertussis Zgodne/N % 95% Cl
_ _ _ 1 36/36 100 (90,4-100)
Umiarkowanie dodatni 9 36/36 100 (90.4-100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4-100
1,5 x 10° CFU/ml (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
. . 1 36/36 100 (90,4-100)
Niskododatni 2 35/36 97,2 (85,8-99,5)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1-100
5 x 10% CFU/ml (90,1-100)
Wszystkie 106/107 99,1 (94,9-99,8)
1 36/36 100 (90,4-100)
) 2 36/36 100 (90,4-100)
Ujemny
3 36/36 100 (90,4-100)
Wszystkie 108/108 100 (96,6-100)
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Prébki z mikroorganizmami wykrywanymi jednoczes$nie

Wykrywanie wiecej niz jednego istotnego klinicznie mikroorganizmu (wirusa i/lub bakterii) w prébce za pomoca
panelu cobas® eplex RP oceniono, uzywajac naturalnej macierzy klinicznej (pulowane, ujemne prébki wymazu
z nosogardta) z dodatkiem dwdch mikroorganizméw uwzglednionych w panelu RP: jednego mikroorganizmu

w niskim stezeniu (1-3 x LoD) i drugiego mikroorganizmu w wysokim stezeniu (1 x 10° TCIDso/ml w przypadku
wiruséw i 1 x 108 CFU/ml w przypadku bakterii). Tab. 36 zawiera wyniki badania jednoczesnego wykrywania,
ktére wykazaty zdolnos¢ panelu cobas® eplex RP do wykrywania 2 mikroorganizméw w prébce zaréwno

w wysokim, jak i niskim stezeniu, jak wskazano w tej tabeli.

Tab. 36. Wykrywanie wspdfzakazen

Organizm 1 Duze miano Organizm 2 Niskie miano Wielokrotnosé LoD
Wirus grypy A H3 1 x 10° TCIDso/ml Adenowirus B 2 x 10° TCIDse/ml 1x
Adenowirus 1 % 10° TCIDs¢/ml Wirus grypy A H3 5 x 10" TCIDso/ml 1x
Wirus grypy A H3 1 x 10° TCIDso/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDsp/ml 1%
RSV A 1 % 10° TCIDs¢/ml Wirus grypy A H3 5 x 10" TCIDs/ml 1%
Wirus grypy A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml RSV B 6 x 107" TCIDso/ml 3x
RSV B 1 x 10° TCIDso/ml Wirus grypy A H1-2009 1 x 107" TCIDso/ml 1%
Wirus grypy A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Rinowirus 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
Rinowirus 1 x 10° TCIDso/ml Wirus grypy A H1-2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x
Wirus grypy A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Wirus paragrypy 3 5 x 10° TCIDse/ml 1x
Wirus paragrypy 3 1 x 10° TCIDso/ml Wirus grypy A H1-2009 1 x 107" TCIDso/ml 1x
Wirus grypy A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Bordetella pertussis 1,5 x 10° CFU/ml 3x
B. pertussis 1 x 10° CFU/ml Wirus grypy A H1-2009 1 % 107" TCIDso/ml 1x
Rinowirus 1 % 10° TCIDs¢/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDse/ml Rinowirus 1,6 x 10° TCIDso/ml 1%
Koronawirus NL63 1 % 10° TCIDs¢/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDse/ml Koronawirus NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1x
Ludzki metapneumowirus 1 x 10° TCIDso/ml Adenowirus 2 x 10° TCIDse/ml 1x
Adenowirus 1 x 10° TCIDso/ml Ludzki metapneumowirus 2,25 x 102 TCIDso/ml 1%
Adenowirus 1 x 10° TCIDso/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml Adenowirus 2 x 10° TCIDso/ml 1%
B. pertussis 1 x 10 CFU/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml B. pertussis 5 x 10* CFU/mlI 1%

Rownowaznos¢é macierzy probki

Wszystkie badania analityczne, w ktérych wykorzystano hodowle wiruséw i bakterii w stezeniu bliskim LoD,
przeprowadzono, dodajac hodowle wiruséw i bakterii do puli ujemnych prébek WNG, stanowigcej macierz
prébki. Na potrzeby badan analitycznych, w ktérych wykorzystano hodowle wiruséw i bakterii w stezeniu
wynoszacym co najmniej 10 x LoD lub wiekszym, hodowle wiruséw i bakterii dodano dla utatwienia do podtoza
transportowego MicroTest™ M5® firmy Remel zamiast do pulowanych, ujemnych prébek WNG. Badanie
réwnowaznosci macierzy probki przeprowadzono, aby wykaza¢ réwnowazno$¢ naturalnej macierzy klinicznej
(pulowane, ujemne prébki wymazu z nosogardta) z pobranymi klinicznie prébkami z nosogardta w podtozu
transportowym do wiruséw w przypadku sekwencji docelowych dodanych w stezeniu wynoszacym okoto

10 x LoD. Oznaczone iloSciowo, reprezentatywne szczepy wiruséw i bakterii rozciericzono w naturalnej
macierzy klinicznej (pulowane, ujemne prébki wymazu z nosogardta) i podtozu transportowym do wiruséw.

Nie zaobserwowano rozbieznosci pod wzgledem wykrywania sekwencji docelowych miedzy naturalng macierza
kliniczng a podtozem transportowym do wiruséw.
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Substancje wplywajace na wynik testu

Poddano ocenie poszczegdlne substancje wystepujace czesto w prébkach z drég oddechowych, substancje,
ktére mogty zosta¢ wprowadzone podczas pobierania prébek lub leki powszechnie stosowane w leczeniu
objawdw obrzeku btony $luzowej nosa, alergii lub astmy, ktére mogtyby zaktécac dziatanie panelu

cobas® eplex RP. Na potrzeby symulacji probek klinicznych, oznaczone ilosciowo, reprezentatywne szczepy
wiruséw i bakterii rozciericzono do stezenia 1 x LoD w naturalnej macierzy klinicznej (pulowane, ujemne prébki
wymazu z nosogardfa) i przetestowano trzykrotnie. Jako kontroli uzyto naturalnej macierzy klinicznej (pulowane,
ujemne prébki wymazu z nosogardta) bez dodanych mikroorganizmoéw. Wykazano, ze wszystkie substancje
i mikroorganizmy przetestowane pod katem zaktécen sg zgodne z panelem cobas® eplex RP. Nie stwierdzono,
aby ktérakolwiek z potencjalnie zaktécajacych substancji zmniejszata skuteczno$é panelu cobas® eplex RP
w badanych stezeniach, ktére zawiera Tab. 37.

Tab. 37. Lista testowanych substancji

Substancja potencjalnie zaklécajaca

Substancja czynna

Badane stezenie

Macierz prébki kontrolnej? Becton Dickinson UVT ND
Medium transportowe? Copan eSwab (podtoze Liquid Amies) ND
MicroTest M4 ND

Podtoze transportowe do wiruséw? MicroTest M4-RT ND
MicroTest M5 ND

MicroTest M6 ND

P Copan Minitip w podtozu UVT ND
Wymazowki flokowane Copan Regular Tip w podtozu UVT ND

Krew (ludzka)

Krew

2% (udziat objetosciowy)

Ludzki gDNA

50 ng/rxn

Cukierki do gardta, doustny $rodek
znieczulajacy i przeciwbdlowy

Benzokaina, mentol

26% (udziat wagowo-obj.)

Sluz

Oczyszczone biatko mucyny

1% (udziat wagowo-obj.)

Spraye lub krople do nosa

Fenylefryna HCI (Neo-Synephrine®)°

1,0% (udziat objetosciowy)

Oksymetazolina HCI (Afrin®)

1% (udziat objetosciowy)

Kortykosteroidy donosowe

Chlorek sodu 0,8% (udziat wagowo-obj.)
Przeciwbakteryjne, ogdélnoustrojowe Tobramycyna® 1% (udziat wagowo-obj.)
Antybiotyk, maé¢ do nosa Mupirocyna 2% (udziat wagowo-obj.)
Beklometazon 1,5% (udziat wagowo-obj.)
deksametazon 1,5% (udziat wagowo-obj.)
Flunizolid 1,5% (udziat wagowo-obj.)

Budezonid (Rhinocort®)

0,9% (udziat objetosciowy)

Triamcynolon (Nasacort®)

1,5% (udziat wagowo-obj.)

Flutykazon (Flonase®)

1,5% (udziat wagowo-obj.)

Luffa operculata

ga(ljg;:/lgosa tagodzacy objawy alergii g:,;l,(:,-m,-a e 19 (udziat objetosciowy)
Histaminum hydrochloricum

Leki przeciwwirusowe Zanamiwir 550 ng/ml
Oseltamiwir 142 ng/ml

Wirus

Wirus cytomegalii

1 x 10° TCIDso/ml
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Substancja potencjalnie zaklécajaca Substancja czynna Badane stezenie

Bordetella parapertussis
Corynebacterium diphtheriae
Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis
Staphylococcus aureus
Streptococcus pneumoniae

2 Badania podtoza przeprowadzono, dodajac ujemne prébki WNG pobrane do wskazanego podtoza i rozcieficzajac w naturalnej macierzy
klinicznej.

b Stwierdzono, ze fenylefryna HCI wystepujaca w prébce w stezeniach powyzej 1,0% obj./obj. zmniejsza skutecznos$¢ testu.

¢ Stwierdzono, ze tobramycyna wystepujgca w prébce w stezeniach powyzej 1% wag./obj. zmniejsza skutecznos$¢ testu.

Bakterie 1 x 108 CFU/ml

Badania uzupetniajace dodatkowych substancji potencjalnie zakiécajacych

Przeprowadzono dodatkowe badania skuteczno$ci dotyczace substancji potencjalnie zaktdcajgcych, ktére sg
powszechnie uzywane do pobierania i transportu prébek. Na potrzeby symulacji prébek klinicznych oznaczone
iloSciowo, reprezentatywne szczepy wiruséw i bakterii rozcieficzono do stezenia bliskiego LoD w naturalnej
macierzy klinicznej (pulowane, ujemne probki wymazu z nosogardta) i przetestowano pod katem kazdej
substancji w 20 powtdrzeniach. Jako kontroli uzyto mikroorganizméw w naturalnej macierzy klinicznej
przygotowanych w podtozu transportowym do wiruséw. Wykazano, ze wszystkie podtoza do pobierania/
transportu przetestowane pod katem zaktdcen, ktérych wykaz zawiera Tab. 38, sg zgodne z panelem

cobas® eplex RP.

Tab. 38. Podtoza do pobierania i transportu przetestowane pod katem zaktdcen

Substancja potencjalnie zaklécajaca Wynik

1 x PBS Nie zaobserwowano wptywu
0,9% roztwdr soli fizjologicznej Nie zaobserwowano wptywu
Podtoze transportowe do badan molekularnych PrimeStore® Nie zaobserwowano wptywu

Przeniesienie i zanieczyszczenie krzyzowe

Czesto$¢ wystepowania przeniesienia / zanieczyszczenia krzyzowego podczas uzywania panelu cobas® eplex
RP i systemu cobas® eplex przebadano metodg szachownicy, analizujgc prébki silnie dodatnie i ujemne
rozmieszczone we wszystkich przedziatach systemu cobas® eplex z czterema wiezami w 5 oddzielnych
cyklach pracy, przez 5 oddzielnych dni. Na potrzeby symulacji klinicznie istotnej prébki silnie dodatniej
przygotowano oznaczony ilosciowo wirus paragrypy 3 w podtozu transportowym do wiruséw w wysokim
stezeniu (1 x 10° TCIDse/ml, 20 000 x LoD) i przetestowano jako reprezentatywny mikroorganizm docelowy.
Jako prébek ujemnych uzyto podtoza transportowego. Podczas kazdej rundy testéw oceniano 24 kasety panelu
cobas® eplex RP. Dla 100% probek dodatnich pod wzgledem wirusa paragrypy 3 uzyskano wynik Detected
oraz dla 100% prébek ujemnych pod wzgledem wirusa paragrypy 3 uzyskano wynik No Target Detected, co
oznacza, ze nie zaobserwowano przeniesienia ani zanieczyszczenia krzyzowego w obrebie przedziatéw ani
miedzy przedziatami podczas stosowania panelu cobas® eplex RP, gdy prowadzono testy w kolejnych lub
sasiednich przedziatach.
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ROZWIAZYWANIE PROBLEMOW

Tab. 39. Rozwigzywanie problemdéw

Kompletna liste wszystkich komunikatéw o btedach systemu cobas® eplex zawiera Asystent uzytkownika
systemu cobas® eplex.

generowane wazne wyniki. Zostanie
wygenerowany raporty z testu, ale
wszystkie sekwencje docelowe

i kontrola wewnetrzna beda
niewazne.

Btad Komunikaty o btedach Opis Zalecenia powtorzenia testu
Test si¢ nie | Cartridge failure Btad, ktéry wystepuje podczas 1. Wyja¢ kasete z przedziatu.
rozpoczat | The cartridge initialization test kontroli kasety przed cyklem pracy a. Zresetowaé przedziat, aby usunaé btad.
failed (p{chz?s .|n.|<;jjal|zaCJ:jk.aTety), po b. Uruchomi¢ ponownie kasete
Cartridge not present w.o.zeruu J_ej 0 przedzia u w dowolnym dostepnym przedziale.
. Inicjalizacja kasety ma miejsce, gdy
Bay heater failure jest ona po raz pierwszy wktadana 2. Jedli kasety nie mozna uruchomic przy
Unknown error do przedziatu, i trwa okoto drugiej prébie, a podczas inicjalizacji
Bay main / fluid motor failure 90 sekund. ponownie generowany jest bfad, oznacza
to problem dotyczacy kasety. Kaset
Bay over pressured Po zakonczeniu inicjalizacji kasety Ip y 6!5’ . Y d ¢ .
Bay temperature out of range nie mozna zrestartowaé; mozna to nalezy Wyrzticic zgocie 2 procecurarm
- " ble q . o ’ obowigzujgcymi w laboratorium, a prébke
© system was unable o rea Jednak zrobi¢ do tego momentu. nalezy przetestowa¢ ponownie przy uzyciu
the cartridge i e i k Przedzi lez
Cartridae | dd t match Aby sprawdzi¢, czy incjalizacja nowej ast?ty. rze 2|af¥ nalezy _
artri 9e inserted doesn matc kasety zostata ukoniczona, nalezy zresetowac, aby usungc btedy. Nalezy
the serial number of the cartridge sprawdzié jej etykiete po wyjeciu. skontaktowad sig z pomoca techniczng
scanned Jesli etykieta kasety RP zostata i przekaza¢ informacje o tym problemie.
The system is not ready to accept | pakiuta, inicjalizacja zostata o . _
the cartridge rozpoczeta i kasety nie mozna Jesli po wyjef:lu kasety ytrzym_we sie stan
Th failed h . ie. Josli btedu przedziatu (wskaznik miga na
e gzster: ailed to preparet e przlt(eItestov.vac pon{owmlz. esli o czerwono), nalezy go zresetowaé z poziomu
cartridge for processing etykieta nlelzostda{a na duta, nre: ezy menu Bay Configuration, zanim bedzie go
postepf)wac wediug podanyc mozna uzywaé do analizowania kaset.
zalecen.
Test si¢ nie | Bay heater failure Tego typu btad wystepuje podczas Odczynniki zostaly zuzyte i kasety nie mozna
zakonczyt Bay main / fluid motor failure cyklu pracy, po zakonczeniu kontroli | uzy¢ ponownie. Nalezy skontaktowaé sig
Bay voltage failure przed cxklerp praf:y (.|n|c:Ja||zaCJ| z p,om.oce? techmczna |.powtorzyc test
L kasety), i uniemozliwia prébki, uzywajac nowej kasety.
Bay sub-system communication . .
. przetworzenie kasety do konca. . . o
timeout Jesli po wyjeciu kasety utrzymuije sie stan
Cartridge failure btedu przedziatu (wskaznik miga na
Bay over pressured czerwono), nalgzy go.zresetoyvac z poziomu
B libration fail menu Bay Configuration, zanim bedzie go
ay auto-calibration failure mozna uzywa¢ do analizowania kaset.
Bay temperature out of range
The system was unable to eject
the cartridge from the bay
Niewazny Wskutek tego btedu nie sa Odczynniki zostaly zuzyte i kasety nie mozna

uzy¢ ponownie. Nalezy skontaktowac sie
z pomoca techniczng i powtdrzy¢ test
prébki, uzywajac nowe;j kasety.
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Pomoc techniczna

W celu uzyskania wsparcia (pomocy) technicznego nalezy skontaktowac sie z lokalnym przedstawicielem:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.

OBJASNIENIE SYMBOLI

Symbol Opis

Symbol

Opis

LOT Kod partii

Termin przydatnosci
RRRR-MM-DD

& Przestroga

Numer seryjny

Zawarto$¢ wystarczajgca

W Ha <n> testow REF Numer katalogowy
Zgodnos$¢ z wymogami Unii o L .

c € Europejskiej s Zagrozenie biologiczne

IVD Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro / Gorny limit temperatury
Sprawdz w instrukcji obstugi Y, Dolny limit temperatury

[ ]
Autoryzowany Przedstawiciel a
EC
-E we Wspdlnocie Europejskiej _/. Zakres temperatur

u Wytwérca

Drazniacy, uczulajacy skoére, ostra
toksycznos$¢ (szkodliwy), dziatanie
narkotyczne, podraznienie drég
oddechowych

C.LOT Seria kasety

Srodki utleniajace

U K Oznaczenie zgodno$ci z wymogami

C n Wielkiej Brytanii

Wytacznie do jednorazowego uzytku

UD' Niepowtarzalny kod identyfikacyjny Globalny numer jednostki handlowej
wyrobu
Importer Numer katalogowy firmy Roche
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