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Kullanim amaci

cobas® DPX testi, insan plazmasinda parvoviriis B19 genotip 1, 2 ve 3 DNA'sinin dogrudan kantitasyonu ve hepatit A
virtisit (HAV) genotip I, I ve III RNA'sinin dogrudan kalitatif saptamast igin bir in vitro testtir.

Bu test, tam kan, kan bilesenleri veya plazma donoérlerinden toplanan ve ileri iiretimi amaglanan plazmada tek basina
parvoviriis B19 DNA'sin1 6l¢mek veya es zamanli olarak parvoviriis B19 DNA'sin1 6l¢gmek ve HAV RNA'sin1 saptamak
icin bir proses ici test olarak kullanima yoneliktir. Tiim dondrlerden veya iiretim havuzlarindan alinan plazma ayr1
numuneler olarak test edilebilir veya ayr1 numunelerin alikotlarini iceren havuzlar halinde test edilebilirler.

Bu test, kordon kan1 numunelerinde kullanima yonelik degildir.

Bu test, parvoviriis B19 veya HAV tanisina yardimci olarak kullanima yénelik degildir.

Test O0zeti ve aciklamasi

Temel bilgiler: Nakille bulasan viral enfeksiyonlar icin kanin taranmasi

Insan parvoviris B19, Parvoviridae familyasinin Eritroviriss cinsine ait kiigiik, zarfsiz, tek zincirli bir DNA virtsidir.'
Insan eritroviriisleri ii¢ ayr1 genotipte gruplandirilir: genotip 1 (B19 suslar1), genotip 2 (A6 suslar1) ve genotip 3 (V9/D91/1
suslar1).>? Neredeyse tiim viriis numuneleri genotip 1'dir.! Genotip 2 sporadik olarak ABD, Avrupa ve Giiney Amerika'da,
¢ogunlukla 1940'tan 6nce dogan hastalarda bulunur.' Genotip 3 ¢ogunlukla Kuzey ve Bat1 Afrika'da goriiliir, ancak
Fransa'da da tanimlanmustir.'

Parvoviriis B19 diinya ¢apinda dagilim gosteren yaygin bir patojendir. Gegirilmis bir enfeksiyonu isaret edecek sekilde
dolasimda olan B19 IgG antikorlarinin prevalansi yasla birlikte artmakta ve 1 ila 4 yasindaki ¢ocuklarin yaklagik
%20'sinden yetiskinlerin %60'1ndan fazlasina ve geriatrik popiilasyonda %85'e kadar ¢ikmaktadir.*® Antikor genel
popiilasyonda yaygin olmasina ragmen viremi veya viral DNA varlig1 nadirdir.* Klinik hastaligin manifestasyonu ve
siddeti, enfekte bireyin immiinolojik ve hematolojik durumuna baghdir."”® Bagisiklik sistemi giiglii bireylerde enfeksiyon
genellikle asemptomatiktir veya ¢cocuklarda erythema infectiosum (“besinci hastalik”) veya yetiskinlerde artropati gibi
hafif, kendi kendini sinirlayan hastaliklarla sonuglanabilir."”*'* Ancak Parvoviriis B19, hematolojik bozuklugu olan
hastalarda gecici aplastik anemi gibi ciddi hastaliklara veya hidrops fetalis, konjenital anemi ve hamile kadinlarda fetiis
kaybina neden olabilir."”""""* Kan ve plazma dondrlerinde parvoviriis B19 prevalansi %0,16 ila %0,9 arasinda degismekte
olup ¢ogunda viral DNA seviyesi ¢ok diisiiktiir."*'® Plazma tireticisi sektoriinde yapilan ¢aligmalar daha disiik bir
prevalans bildirmektedir."

Parvoviriis B19 normalde solunum yoluyla bulasir, ancak plazma tiriinleri ve kirmizi kan hiicresi transfiizyonu yoluyla

da bulasma meydana gelebilir."* Faktor VIII konsantresi, diger koagiilasyon faktorleri ve solvent/deterjan ile islenmis
havuzlanmis plazma dahil olmak {izere plazma iiriinlerinde parvoviriis B19 DNA'sinin saptanmasi ve alicilara bulagmasi
literatiirde ayrintili olarak agiklanmigtir.**** Plazma tirtini ile iligkili bulagma, plazma havuzlarinin biyukligi; akut,
belirgin olmayan parvoviriis B19 enfeksiyonlarinin insidansi; viremik bagislarda yiiksek viral DNA seviyeleri

(10" IU/mL'ye kadar) ve parvoviriis B19'un solvent/deterjan (S/D) islemi veya pastorizasyon gibi yaygin viral inaktivasyon
veya giderme adimlarinin ¢oguna karsi olan direnci ile iliskilendirilmistir.*>*»*-** Kirmizi kan hiicresi transfiizyonundan
parvoviris B19 bulagmasina iliskin ¢ok az sayida klinik vaka bildirilmistir.*® Ayrica, diisiik ila orta seviyede parvoviriis B19
DNA's1 (< 10° IU/mL) igeren bilesenlerin alicilarina bulagmasi son derece nadirdir.*

HAV, Picornaviridae familyasinin Hepatoviriis grubuna ait kiigiik, zarfsiz bir RNA virtisidiir.” HAV kiiresel bir dagilima
sahiptir ve temel olarak yakin kisisel temas yoluyla, oral-fekal yolla bulagir.’*** Birkag genotip ve alt tip tanimlanmigtir.*
Epidemi, saglik hizmetleri standartlarinin diisiik oldugu gelismekte olan tilkelerde yaygindir ve enfeksiyon tipik olarak
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yasamin erken donemlerinde edinilir ve niifusun biiyiik bir kisminin HAV'a kars1 koruyucu antikorlara sahip olmasiyla
sonuglanir.’'** Endistriyellesmis tilkelerde, virtisiin insidansindaki diisiis ve agilarin kullanilabilirligi, yetiskinlik
doneminde enfeksiyona dogru bir kaymaya yol agmugtir.*"** Kuzey Avrupa, Japonya, Kanada ve ABD'de viriisiin genel
popiilasyondaki prevalansi ¢ok diisiiktiir (~%0,01) ve salginlar gogunlukla endemik bolgelere seyahat edenler gibi risk

32,33

gruplariyla iliskilidir.

Insanlardaki HAV enfeksiyonlari, cogunlukla kiigiik cocuklarda gériilen asemptomatik enfeksiyonlar ila bazi vakalarda
olime yol agabilen fulminan hepatit araliginda degismektedir.’>** HAV, kronik tagiyic1 durumu olmadan iyilesen akut
bir enfeksiyona neden olur; sonug olarak HAV nadiren transfiizyonla iliskili bir enfeksiyondur ve kan bankalari, bagislar1
HAV varlig1 agisindan test etmek yerine hepatit 6ykiisii olan donorleri elemek i¢in dondriin tibbi ge¢misine giivenir.”
Hafif karaciger hastaligi ile sonuglanan ve HAV transfiizyonu ile bulagan sadece birkag enfeksiyon bildirilmigtir.***
Serolojik pencere doneminde kanda enfeksiyoz HAV bulunabilmesine ragmen, HAV'in transfiizyon yoluyla bulagsma riski
¢ok duistiktiir.’>*® Asemptomatik viremik durumdaki donérlerden HAV bulagmasi da bildirilmistir.”** HAV bir lipit
zarfina sahip degildir ve dolayisiyla plazma tiirevi {iretimi sirasinda oldugu gibi S/D islemi veya pastorizasyon yoluyla
kolaylikla etkisiz hale getirilemez.*® Sonug olarak, basta koagiilasyon faktorleri olmak tizere plazma tirtinleri yoluyla HAV

bulagmas bildirilmistir.*®***

Tek bir bagisin hem parvoviriis B19 DNA's1 hem de HAV RNA's1 icerebilmesine karsin, donér popiilasyonunda
parvoviriis BI9/HAV ko-enfeksiyonunun yayginlig: literatiirde yeterince ¢alisilmamis veya belgelenmemigtir.* -+
Donér popiilasyonunun bir pargasi olmayan bebeklerde ve ¢ocuklarda insan parvoviriis BI9/HAV ko-enfeksiyonuna
iligkin nadir vakalar bildirilmistir.*"~** Ko-enfeksiyon riski, her bir viriisiin prevalans: kullanilarak hesaplanabilir.
Donér popiilasyonunda HAV prevalansi yeterince tanimlanmamis olsa da, genel popiilasyondaki prevalans ~%0,01'dir
ve kaynak plazma donérii popiilasyonunda daha distiktiir (~%0,0004).%> % #% ~9%0,9'luk parvoviriis B19 prevalansini
kullanarak'*'®, parvoviriis BI9/HAV ko-enfeksiyonunun hesaplanan riski ~%0,0000036 (%0,0004 x %0,9) veya

~28.000.000 bagista 1'dir.

NAT testinin gerekcesi

HAYV ve parvoviriis B19 kontaminasyonunu saptamak i¢cin NAT testi kullanilabilir. 2000'li y1llarin baslarinda, bazi
plazma tireticileri, her iki viriisiin plazma iiriinlerine bulastigina dair raporlara yanit olarak HAV RNA ve parvoviriis B19
DNA NAT testi ile ileri tiretim i¢in plazma taramasi baglatmigtir.*® Proses ici test olarak kabul edilen NAT testinin amaci,
HAYV ile kontamine olan birimleri ¢ikarmak ve plazma havuzlarindaki parvoviriis B19 yiikiinii azaltmaktir.*” 2004 yilinda
Avrupa Farmakopesi, tiim iireticilerin, insan anti-D immiinoglobulin iretimi i¢in kullanilan iiretim havuzlarinda ve
virtis inaktivasyonu i¢in islem gormiis havuzlanmig insan plazmasinda parvoviriis B19 DNA seviyelerinin 10* [U/mL'nin
altinda olmasini saglamasini zorunlu tutmaya baglamustir.*® Benzer gekilde, 2009 tarihli FDA Kilavuzu, plazma tirtinii
tireticilerine, tiretim havuzundaki parvovirtis B19 DNA viral yiikiiniin 10* IU/mL'yi asmadigindan emin olmak i¢in tim
plazma tiirevli iirtinlerde parvoviriis B19 NAT gerceklestirmelerini 6nermektedir.Error! Hyperlink reference not valid.
ABD veya Avrupa diizenleyici kurumlari su anda ileri tiretim i¢in kullanilan plazma havuzlarinda HAV NAT testi
yapilmasini zorunlu kilmamaktadir; ancak Avrupa diizenleyici gereklilikleri, HAV NAT testlerinin tiretim havuzunda
proses igi testin bir pargasi olarak kullanilmas1 durumunda, testin 100 IU/mL HAV RNA igeren bir kontrolii
saptayabilmesini 6ngormektedir.*

Testin aciklamasi

cobas® DPX testi, cobas® 6800 Sistemi ve cobas® 8800 Sistemi {izerinde ¢alistirilan dupleks bir testtir. cobas® DPX testi,
insan plazmasinda es zamanl olarak parvoviriis B19 genotip 1, 2 ve 3 DNA'sinin kantitasyonunu ve hepatit A viriisii
(HAV) genotip I, II ve III RNA'sinin kalitatif saptamasini saglar.
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Prosediir prensipleri

cobas® DPX testi, tam otomatik numune hazirlama (niikleik asit ekstraksiyonu ve saflagtirmasi) ve ardindan PCR
amplifikasyonu ve saptama ile gercek zamanli PCR teknolojisine dayanir. cobas® 6800/8800 Sistemleri; numune hazirlama
modiiliinden, transfer modiiliinden, isleme modiiliinden ve analitik modiilden olusmaktadir. Otomatik veri yonetimi,
dogrudan DSO B19 Uluslararasi Standardina gore izlenebilir bir Kantitasyon Standardi (QS) kullanilarak parvoviriis B19
i¢in kantitatif bir deger (IU/mL) igin test sonuglarini atayan cobas® 6800/8800 yazilimi tarafindan gergeklestirilir.*’

cobas® 6800/8800 yazilimi ayrica hepatit A virtisiiniin varligina iliskin test sonuglarini non-reaktif, reaktif veya gecersiz
seklinde atar. Sonuglar, dogrudan sistem ekraninda incelenebilir ve rapor olarak yazdirilabilir.

Numuneler tek tek veya istege bagli olarak birden fazla numuneden olusan havuzlarda test edilebilir. Havuzlama
yapilacaksa, analiz 6ncesi adimda istege bagli olarak cobas p 680 cihazi veya Hamilton Microlab® STAR/STARIet IVD
ile birlikte cobas® Synergy yazilimi kullanilabilir.

Donor numunesinden alinan niikleik asit ve eklenen zirhli RNA dahili kontrol (IC) ve DNA QS molekilleri (numune
hazirlama ve amplifikasyon/saptama isleminde kontrol gorevi goriir) es zamanli olarak ekstrakte edilir. Viral niikleik
asitler, numuneye proteinaz ve lizis reaktifi eklenerek salinir. Salinan niikleik asit, eklenen manyetik cam partikiillerinin
silika yilizeyine baglanir. Denatiire protein, hiicre birikintisi ve potansiyel PCR inhibitérleri (hemoglobin gibi) gibi
baglanmayan maddeler ve safsizliklar, sonraki reaktif yitkama adimlari ile giderilir ve saflagtirilmis niikleik asit, yiiksek
sicaklikta eliisyon tamponu ile manyetik cam partikiillerden eliie edilir.

Hedef niikleik asidin don6ér numunesinden selektif amplifikasyonu, viral niikleik asidin yiiksek oranda korundugu
bolgelerden segilen, viriise 6zgii ileri ve geri primerlerin kullanimu ile elde edilir. Ters transkripsiyon ve amplifikasyon
i¢in termostabil DNA polimeraz enzimi kullanilir. Master Mix, deoksitimidin trifosfat (dTTP) yerine, yeni sentezlenen
DNA'ya (amplikon) dahil edilen deoksiiiridin trifosfat (dUTP) igerir.**~** Onceki PCR ¢alismalarindan kontamine edici
herhangi bir amplikon, PCR Master Mix'e dahil edilen AmpErase enzimi [urasil-N-glikozilaz] tarafindan ilk 1s1l dongti
adiminda 1sitildiginda imha edilir. Ancak AmpErase enzimi 55°C iizerinde sicakliklara maruz kaldiginda etkisiz hale
geldiginden, yeni olusan amplikonlar imha edilmez.

cobas® DPX Master Mix, B19 ve HAV ile QS ve IC niikleik asidi i¢in spesifik olan saptama problari igerir. Spesifik B19,
HAV, IC ve QS saptama problarinin her biri, haberci olarak iglev goren dort benzersiz floresan boyadan biri ile etiketlenir.
Her bir prob, ayrica sondiiriicii olarak islev goren besinci bir boyaya sahiptir. Dort haberci boya, belirlenen dalga
boylarinda 6l¢iiliir ve bu sayede, amplifikasyon uygulanan B19, HAV hedefleri ile IC ve QS es zamanl: olarak saptanabilir
ve birbirinden ayirt edilebilir.*>** Intakt problarin floresan sinyali, sondiiriicii boya tarafindan baskilanir. PCR
amplifikasyon adimi sirasinda problarin spesifik tek zincirli DNA sablonuna hibridizasyonu, DNA polimerazda 5' ila 3'
niikleaz aktivitesi ile klevaja neden olur ve bu durum da, haberci ve sondiiriicii boyalarin ayrilmas: ve floresan sinyal
olusumu ile sonuglanir. Her bir PCR déngiisiinde, artan miktarlarda klevaj problari olusturulur ve haberci boyanin
kiimiilatif sinyali es zamanl olarak artar. Dort spesifik haberci boya belirlenen dalga boylarinda dl¢iildiigiinden,
amplifikasyon uygulanan B19 ve HAV hedefi ile QS ve IC es zamanli olarak saptanabilir ve birbirinden ayirt edilebilir.
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Reaktifler ve materyaller

cobas® DPX reaktifleri ve kontrolleri

Tim ac¢ilmamus reaktifler ve kontroller, Tablo 1 ila Tablo 4 i¢inde 6nerilen sekilde saklanmalidir.

Tablo1 cobas® DPX testi

cobas® DPX test
2-8°C'de saklayin

192 test kaseti (P/N 09171126190)

(DPX MMX-R2)

Kit bilesenleri Reaktif icerigi Kit basina miktar
Proteinaz Cozeltisi Tris tamponu, < %0,05 EDTA, kalsiyum klorir, kalsiyum asetat, %8 proteinaz, gliserol 22,3 mL
(PASE) EUH210: Talep halinde giivenlik bilgi formu saglanabilir.

EUH208: Bacillus subtilis'te bulunan Subtilizin igerir. Alerjik reaksiyonlara yol agabilir.
DPX Dahili Kontrol ve Tris tamponu, < %0,05 EDTA, < %0,01 dahili kontrol zirhli RNA yapisi 21,2 mL
Kantitasyon Standardi (MS2 bakteriyofajda kapsullenmis bulasici olmayan RNA), < %0,01 lambda bakteriyofaj
(DPX IC/QS) kaplamali proteinde kapstillenmis bulasici olmayan, sentetik QS B19 DNA,

< 9%0,002 Poly rA RNA (sentetik), < %0,1 sodyum azit
Eliisyon Tamponu Tris tamponu, %0,2 metil-4 hidroksibenzoat 21,2 mL
(EB)
Master Mix Manganez asetat, potasyum hidroksit, < %0,1 sodyum azit 7,5 mL
Reagent 1
(MMX-R1)
DPX Master Mix Trisin tamponu, potasyum asetat, gliserol, %18 dimetil silfoksit, Tween 20, EDTA, 9,7 mL
Reagent 2 < 90,06 dATP, dGTP, dCTP, < %0,14 dUTP, < %0,01 yukar akigh ve asagdi akigli

parvovirlis B19, HAV, dahili kontrol ve kantitasyon standardi primerleri,

< 9%0,01 floresan etiketli parvoviriis B19 ve HAV problari, < %0,01 floresan etiketli
parvoviris B19 QS ve HAV IC problari, < %0,01 oligoniikleotid aptamer,

< %0,01 Z05D DNA polimeraz, < %0,01 AmpErase (urasil-N-glikozilaz) enzimi
(mikrobik), < %0,1 sodyum azit
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Tablo 2

cobas® DPX Control Kit

cobas® DPX Control Kit

2-8°C'de saklayin
(P/N 09040749190)

parvovirlis B19 DNA, normal insan plazmasi, B19
antikoru igin lisansh testler uyarinca non-reaktif,
PCR yontemleriyle saptanamayan HAV RNA,
PCR yontemleriyle saptanamayan veya kontrollin
islevselligini etkileyen seviyenin altinda B19 DNA
(£5I1U/mL)

%0,1 ProClin® 300 koruyucu**

Kit bilesenleri Reaktif icerigi Kit basina | Giivenlik sembolii ve uyan*
miktar
DPX Cift < %0,001 MS2 bakteriyofaj kaplamali proteinde 8 mL
Pozitif Kontrol kapstllenmis sentetik (zirhl)) HAV RNA, 8 x 1mL) —
(DPX D(+)C) < 9%0,001 Lambda bakteriyofaj kaplamali \ ,
proteinde kapsillenmis sentetik (plazmid) \*_/
parvovirlis B19 DNA, normal insan plazmasi, B19 UYARI
antikoru igin lisansh testler uyarinca non-reaktif,
PCR yéntemleriyle saptanamayan HAV RNA, H317: Alerjik cilt reaksiyonlarina yol acar.
PCR yontemleriyle saptanamayan ve kontroliin H412: Sucul ortamda uzun siire kalici, zararli etki.
islevselligini etkileyen seviyenin altinda B19 DNA P261: Sisi veya buhan solumaktan kaginin.
(< 51U/mL) P273: Cevreye verilmesinden kaginin.
90,1 ProClin® 300 koruyucu** P280: Koruyucu eldiven kullanin.
P333 + P313: Ciltte tahris veya dokiintli s6z konusu
ise: Tibbi yardim/bakim alin.
P362 + P364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve
yeniden kullanmadan énce yikayin.
P501: igerigi/kabi onayl bir atik imha tesisine atin.
55965-84-9 5-kloro-2-metil-2H-izotiyazol-3-on ve
2-metil-2H-izotiyazol-3-on (3:1) reaksiyon kiitlesi.
DPX Yiiksek < 000,001 Lambda bakteriyofaj kaplamali 8 mL
Pozitif Kontrol | oteinde kapsiillenmis sentetik (plazmid) (8 x 1mL) —
(DPX H(+)C)

) &
UYARI

H317: Alerjik cilt reaksiyonlarina yol acar.

H412: Sucul ortamda uzun stire kalici, zararli etki.
P261: Sisi veya buharn solumaktan kaginin.

P273: Cevreye verilmesinden kaginin.

P280: Koruyucu eldiven kullanin.

P333 + P313: Ciltte tahrig veya dokiintii s6z konusu
ise: Tibbi yardim/bakim alin.

P362 + P364: Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve
yeniden kullanmadan énce yikayin.

P501: igerigi/kabi onayl bir atik imha tesisine atin.
55965-84-9 5-kloro-2-metil-2H-izotiyazol-3-on ve
2-metil-2H-izotiyazol-3-on (3:1) reaksiyon kiitlesi.

* Uriin giivenlik etiketi éncelikli olarak AB GHS kilavuzlarina tabidir.

** Tehlikeli madde.
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Tablo 3 cobas® Buffer Negative Control Kit

cobas® Buffer Negative Control Kit

2-8°C'de saklayin
(P/N 09051953190)

Kit bilesenleri

Reaktif icerigi

Kit basina miktar

Giivenlik sembolii ve uyan

Tampon Negatif
Kontrol
(Buffer-NC)

Tris tamponu, EDTA, %0,002 poly rA RNA
(sentetik), < %0,1 sodyum azit

16 mL
(16 x 1 mL)

Uygulanmaz

09306838001-01TR
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Numune hazirlamada cobas omni reaktifleri

Tablo 4 Numune hazirlamada cobas omni reaktifleri*
Reaktifler Reaktif icerigi Kit bagina Giivenlik sembolii ve uyar**
miktar

cobas omni Manyetik cam partikiiller, Tris tamponu, | 480 test Uygulanmaz

MGP Reagent %0,1 metil-4 hidroksibenzoat,

(MGP) < %0,1 sodyum azit

2-8°C'de saklayin

(P/N 06997546190)

cobas omni Tris tamponu, %0,1 metil-4 4 x 875 mL | Uygulanmaz

Specimen Diluent | nqroksibenzoat, < %0,1 sodyum azit

(SPEC DIL)

2-8°C'de saklayin

(P/N 06997511190)

cobas omni 042,56 (a/a) guanidin tiyosiyanat**, 4 x 875 mL

Lysis Reagent %5 (a/h) polidokanol™,

(LYS) %2 (a/h) ditiyotreitol**,

2-8°C'de saklayin dihidro sodyum sitrat

(P/N 06997538190) .
TEHLIKE
H302: Yutulmasi halinde zararlidir.
H314: Ciddi cilt yaniklarina ve gdz hasarina yol acar.
H411: Sucul ortamda uzun siire kalicl, toksik etki.
EUHO032: Asitlerle temasinda ¢ok toksik gaz gikarr.
EUHO071: Solunum yolu i¢in asindiricidir.
P273: Cevreye verilmesinden kaginin.
P280: Koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet/géz koruyucu/
yuz koruyucu kullanin.
P303 + P361 + P353: DERI (veya sag) ILE TEMAS HALINDE
ISE: Kirlenmis tiim giysilerinizi hemen kaldirin/gikarin.
Cildinizi su ile durulayin.
P304 + P340 + P310: SOLUNDUGUNDA: Zarar goren kisiyi
temiz havaya ¢ikartin ve kolay bigimde nefes almasi igin
rahat bir pozisyonda tutun. Hemen ULUSAL ZEHIR
DANISMA MERKEZININ 114 NOLU TELEFONUNU veya
doktoru.
P305 + P351 + P338 + P310: GOZ ILE TEMASI HALINDE:
Su ile birkag dakika dikkatlice durulayin. Takili ve yapmasi
kolaysa, kontak lensleri ¢ikartin. Durulamaya devam edin.
Hemen ULUSAL ZEHIR DANISMA MERKEZININ 114 NOLU
TELEFONUNU veya doktoru.
P391: Dékuntileri toplayin.
593-84-0 Guanidinyum tiyosiyanat
9002-92-0 Polidokanol
3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimerkaptobutan-2,3-diol

cobas omni Sodyum sitrat dihidrat, %0,1 metil-4 42L Uygulanmaz

Wash Reagent hidroksibenzoat

(WASH)

15-30°C'de saklayin
(P/N 06997503190)

*  Bu reaktifler cobas® DPX test kit'e dahil edilmemistir. Gerekli ek malzeme listesine bakin (Tablo 7).

** Uriin giivenlik etiketi éncelikli olarak AB GHS kilavuzlarina tabidir
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cobas® DPX

Reaktif saklama ve kullanma kosullan
Reaktifler, Tablo 5 ve Tablo 6 icinde belirtilen sekilde saklanmali ve kullanilmalidir.
Reaktifler cobas® 6800/8800 Sistemlerine yiiklii olmadiginda, bunlari Tablo 5 i¢inde belirtilen sicakliklarda saklayin.

Tablo 5 Reaktif saklama (reaktif sistemde olmadiginda)

Reaktif Saklama sicakhgi
cobas® DPX - 192 2-8°C

cobas® DPX Control Kit 2-8°C

cobas® Buffer Negative Control Kit 2-8°C

cobas omni Lysis Reagent 2-8°C

cobas omni MGP Reagent 2-8°C

cobas omni Specimen Diluent 2-8°C

cobas omni Wash Reagent 15-30°C

cobas® 6800/8800 Sistemlerine yiiklenen reaktifler, uygun sicakliklarda saklanir ve bu reaktiflerin son kullanma tarihi
sistem tarafindan izlenir. Sistem, yalnizca Tablo 6 i¢inde gosterilen kosullarin tamaminin karsilanmasi halinde reaktiflerin
kullanilmasina izin verir. Sistem, son kullanma tarihi ge¢mis olan reaktiflerin kullanimini otomatik olarak engeller.

Tablo 6 kullanicinin cobas® 6800/8800 Sistemleri ile sunulan reaktif kullanim kosullarini anlamasini saglar.

Tablo 6 cobas® 6800/8800 Sistemleri ile sunulan reaktif son kullanim kosullari

Reaktif Kit son Acik kit stabilitesi Bu kitin Cihaz lizeri stabilite
kullanma tarihi kullanilabilecegi | (buzdolabi disinda cihaz
calisma sayisi iizeri kiimiilatif siire)
cobas® DPX - 192 Tarihi gegmemis | ilk kullanimdan itibaren En fazla En fazla 40 saat
90 giin 40 calisma
cobas® DPX Control Kit Tarihi gegmemis | Uygulanmaz Uygulanmaz En fazla 8 saat
cobas® Buffer Negative Control Kit | Tarihi gegmemis | Uygulanmaz Uygulanmaz En fazla 10 saat
cobas omni Lysis Reagent Tarihi gegmemis | Yuklemeden itibaren 30 giin* | Uygulanmaz Uygulanmaz
cobas omni MGP Reagent Tarihi gegmemis | Ylklemeden itibaren 30 giin* | Uygulanmaz Uygulanmaz
cobas omni Specimen Diluent Tarihi gegmemis | Ylklemeden itibaren 30 giin* | Uygulanmaz Uygulanmaz
cobas omni Wash Reagent Tarihi gegmemis | Ylklemeden itibaren 30 giin* | Uygulanmaz Uygulanmaz

* Siire, reaktifin cobas® 6800/8800 Sistemlerine yiiklendigi ilk tarihten itibaren 6lgiiliir.

09306838001-01TR
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Diger gerekli materyaller

Tablo 7 cobas® 6800/8800 Sistemleri ile kullanima yénelik materyal ve sarf malzemeleri

Materyal P/N

cobas omni Processing Plate 05534917001
cobas omni Amplification Plate 05534941001
cobas omni Pipette Tips 05534925001
cobas omni Liquid Waste Container 07094388001
cobas omni Lysis Reagent 06997538190
cobas omni MGP Reagent 06997546190
cobas omni Specimen Diluent 06997511190
cobas omni Wash Reagent 06997503190
Kati atik torbasi 07435967001
veya veya

Gommeli kati atik torbasi 08030073001
Kati Atk Kabi 07094361001

Gerekli cihazlar ve yazihmlar

Cihazlara cobas® 6800/8800 yazilim1 ve cobas® DPX analiz paketi yitklenmelidir. Sistemde Instrument Gateway (IG)

sunucusu saglanacaktir.

Tablo 8 Cihazlar

cobas® 6800/8800 Sistemleri

P/N

cobas® 6800 Sistemi (hareket ettirilebilir segenek)

05524245001 ve 06379672001

cobas® 6800 Sistemi (Sabit)

05524245001 ve 06379664001

cobas® 8800 Sistemi 05412722001
Numune hazirlama modlu 06301037001
Pipetleme ve havuzlama secenekleri P/N

cobas p 680 cihazi 06570577001
cobas® Synergy yazilimi elektronik lisansi 09311238001
Hamilton Microlab® STAR IVD 04640535001
Hamilton Microlab® STARlet IVD 04872649001

Cihazlarda kabul edilen birincil ve ikincil numune tiipleri hakkinda ek bilgi i¢in cobas® 6800/8800 Sistemleri Yardim Asistanina ve cobas p 680 cihazi

Yardim Asistanina veya cobas® Synergy yazilimi Yardim Asistanina bakin.

Not: Numune raklari, piht1 i¢in kullanilacak raklar ve cihazlarda kabul edilen rak tepsileri i¢in ayrintili siparis listesi i¢in yerel Roche temsilciniz ile

iletisime gegin.
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Onlemler ve tasima gereklilikleri

Uyarilar ve 6nlemler

Herhangi bir test prosediiriinde oldugu gibi, bu testin iyi performans saglamasi i¢in iyi laboratuvar uygulamalar: esastir.

Bu testin hassasiyetinin yiiksek olmasi nedeniyle, reaktifleri ve amplifikasyon karisimlarini kontaminasyondan korumaya
dikkat edilmelidir.

Sadece in vitro diagnostik kullanim i¢indir.

Tiim numuneler, Mikrobiyoloji ve Biyomedikal Laboratuvarlarinda Biyogiivenlik (Biosafety in Microbiological
and Biomedical Laboratories) ve CLSI Dokiimani1 M29-A4'te tanimlanan iyi laboratuvar uygulamalar kullanilarak
enfeksiyoz madde gibi degerlendirilmelidir.’>>® Yalnizca enfeksiy6z materyallerin kullanimi ve cobas® DPX
testinin, cobas® 6800/8800 Sistemlerinin ve (istege bagli) cobas p 680 cihazinin veya Hamilton Microlab®
STAR/STARIet IVD ile cobas® Synergy yaziliminin kullanimi konusunda uzman personel bu prosediirii
gerceklestirmelidir.

Tiim insan kaynakli materyaller, bulasici olma potansiyeli agisindan degerlendirilmeli ve evrensel 6nlemler
uygulanarak kullanilmalidir. Dékiilme meydana gelirse, yeni hazirlanmis distile veya deiyonize suda

%0,6 sodyum hipoklorit ¢ozeltisi ile derhal dezenfekte edin veya uygun tesis prosediirlerini izleyin.

cobas® DPX Control Kit, insan kanindan elde edilmis plazma igerir. Kaynak materyal, lisansl bir antikor testi ile
test edilmis ve B19 IgG ve IgM antikoru varlig1 agisindan non-reaktif oldugunu bulunmustur. Normal insan
plazmasinin PCR yontemleriyle test edilmesi, saptanabilir HAV RNA's1 olmadigini ve saptanamayan veya pozitif
DPX kontrollerinin islevselligini etkilemeyecek kadar diigiik B19 DNA seviyeleri oldugunu gostermistir. Higbir
bilinen test yontemi, insan kanindan elde edilen iiriinlerin enfeksiy6z ajanlar bulastirmayacagina dair tam bir
glivence veremez.

Tam kani dondurmayin.

Steril tek kullanimlik pipetlerin ve niikleaz icermeyen pipet uglarinin kullanilmasi 6nerilir. Optimum test
performansi i¢in yalnizca temin edilen veya gerekli oldugu belirtilen sarf malzemelerini kullanin.

Giivenlik Bilgi Formlar1 (SDS) talep halinde bolge Roche temsilcinizden temin edilebilir.

Testin dogru sekilde gerceklestirildiginden emin olmak i¢in temin edilen kilavuzlar: ve prosediirleri yakindan
takip edin. Prosediirlerden ve kilavuzlardan herhangi bir sapma, optimum test performansini etkileyebilir.
Hiicre-plazma arayiiziiniin pargalanmasi veya santriflij sonras1 materyalin difiizyonu daha yiiksek gegersizlik
oranlarina neden olabilir.

Numunelerin kullanilmasi ve iglenmesi sirasinda numune taginmasi yeterli sekilde kontrol altina alinmazsa yanlis
pozitif sonuglar meydana gelebilir.

Bu testi kullanirken meydana gelebilecek tiim ciddi olaylar1 yerel yetkili makama bildirin.

Reaktif kullanimi

Numunelerin veya kontrollerin tasinmasini 6nlemek igin tiim reaktifleri, kontrolleri ve numuneleri iyi laboratuvar
uygulamalarina uygun sekilde kullanin.

Kullanimdan 6nce, her bir reaktif kasetini, diliienti, lizis reaktifini ve yitkama reaktifini gorsel olarak inceleyerek
s1zint1 belirtisi olmadigindan emin olun. Herhangi bir sizint1 kaniti varsa bu materyali test i¢in kullanmayin.

cobas omni Lysis Reagent, potansiyel olarak tehlikeli bir kimyasal olan guanidin tiyosiyanat igerir. Reaktiflerin
cildinize, gézlerinize veya mukoza membranlarina temas etmesinden kaginin. Temas etmeniz durumunda, vakit
kaybetmeden bol miktarda suyla yikayin; aksi halde yaniklar meydana gelebilir.

09306838001-01TR
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e cobas® DPX test kitleri, cobas omni MGP Reagent ve cobas omni Specimen Diluent, koruyucu olarak sodyum
azit icerir. Reaktiflerin cildinize, gozlerinize veya mukoza membranlarina temas etmesinden ka¢inin. Temas
etmeniz durumunda, vakit kaybetmeden bol miktarda suyla yikayin; aksi halde yaniklar meydana gelebilir.

Bu reaktiflerin dokiilmesi halinde, silerek kurulamadan dnce suyla seyreltin.

e Guanidin tiyosiyanat iceren cobas omni Lysis Reagent reaktifinin sodyum hipoklorit (¢camasir suyu) ¢ozeltisine
temas etmesine izin vermeyin. Bu karisim, oldukga toksik bir gaz a¢iga ¢ikarabilir.

¢ Numunelere ve reaktiflere temas eden tiim materyalleri iilke, eyalet gerekliliklerine ve yerel gerekliliklere uygun
sekilde atin.

lyi laboratuvar uygulamalan

e Agzinizla pipetleme yapmayin.

e Belirlenen ¢aligma ortamlarinda yiyecek veya icecek tiikketmeyin veya sigara igmeyin.

e Numuneleri ve reaktifleri kullanirken laboratuvar eldiveni, laboratuvar énliigii ve g6z korumasi kullanin.
Kontaminasyonu 6nlemek i¢in numune ve cobas® DPX kitleri ile cobas omni reaktiflerini kullandiktan 6nce
ve sonra eldivenler degistirilmelidir. Numunelerle ve kontrollerle islem yaparken kontamine edici eldiven
kullanmaktan ka¢inin.

e Numuneleri ve kit reaktiflerini kullandiktan ve eldivenleri ¢ikardiktan sona ellerinizi iyice yikayin.

e Distile veya deiyonize suya %0,6 oraninda sodyum hipoklorit ekleyerek taze hazirlayacaginiz ¢ozeltiyle
laboratuvardaki tiim galigma yiizeylerini iyice temizleyin ve dezenfekte edin. Bunun ardindan %70 etanol igeren
gozeltiyle ylizeyi silin.

e cobas® 6800/8800 cihazinda dokiilme meydana gelirse, cihazlarin yiizeyini diizgiin sekilde temizleyip dekontamine
etmek i¢cin cobas® 6800/8800 Sistemi Kullanici Kilavuzunda verilen talimatlari takip edin.

Numune toplama, tasima, saklama ve havuzlama

Not: Tiim numuneleri ve kontrolleri bulagici madde yayma potansiyeli oldugunu varsayarak kullanin.
Tim dondr numunelerini belirtilen sicakliklarda saklayin.
Numune stabilitesi, yiiksek sicakliklardan etkilenir.

Canhi donor numuneleri

e EDTA, CPD, CPDAL, CP2D ve %4 sodyum sitrat antikoagiilanda toplanan plazma, cobas® DPX testi ile
kullanilabilir. Kullanim ve santrifiijleme islemi i¢in numune alma tiipii/torbasi tireticisinin talimatlarina bakin.
e EDTA antikoagiilan, Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™) i¢inde toplanan kan,
yikleme, istege bagh havuzlama veya yeniden testten dnce 5 dakika boyunca 600 x g'de ek santrifiijleme iglemine
tabi tutulabilir.
e CPD, CPDAL, CP2D antikoagiilan, Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™) i¢inde
toplanan kan, asagidaki kogullarda 12 giine kadar saklanabilir:
o Numuneler, alindiktan sonraki 72 saat iginde santrifiijlenmelidir.
o 8°C iizerinde saklama i¢in numuneler 25°C'ye kadar sicakliklarda 72 saat boyunca ve 72 saatlik siire
icinde 30°C'ye kadar sicakliklarda 24 saat boyunca saklanabilir.
o Yukarida belirtilen disinda, numuneler 2-8°C'de saklanir. Ek olarak, hiicrelerden ayrilan plazma,
3 kez dondurma/¢ozme ile 30 giine kadar < -18°C'de saklanabilir. Bkz. Sekil 1.

09306838001-01TR
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Sekil 1 Donér numunesi saklama kosullari

30
CPD, CPDAT1, CP2D antikoagiilan veya PPT
25—
S
=
=
©
=
7]
8 — 1
Tam kan
2 1
1 3 12
<-18—
Dondurulmus plazma
(3 kez dondurma/cézmeye kadar)

Giin

e EDTA antikoagiilan i¢inde toplanan kan, agagidaki kosullarda 12 giine kadar saklanabilir:
o Numuneler, alindiktan sonraki 72 saat iginde santrifiijlenmelidir.

o 8°C iizerinde saklama igin numuneler 25°C'ye kadar sicakliklarda 72 saat boyunca ve 72 saatlik siire
icinde 30°C'ye kadar sicakliklarda 24 saat boyunca saklanabilir.

o Yukarida belirtilen disinda, numuneler 2-8°C'de saklanir. Ek olarak, hiicrelerden ayrilan plazma,
3 kez dondurma/¢6zme ile 12 aya kadar < -18°C'de saklanabilir. Bkz. Sekil 2.
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Sekil2  Donér numunesi saklama kosullari

30
EDTA antikoagiilan
25
(]
(]
=
x
©
=
(72}
8|
Tam kan
2 —
1 3 12
<-18
- Dondurulmus plazma
(3 kez dondurma/¢6zmeye kadar)
Giin

%4 sodyum sitrat antikoagiilan i¢indeki plazma, 2-8°C'de 30 giine kadar saklanabilir.

o 8°Ciizerinde saklama i¢in numuneler 25°C'ye kadar sicakliklarda 72 saat boyunca ve 72 saatlik siire
icinde 30°C'ye kadar sicakliklarda 24 saat boyunca saklanabilir.

o Yukarida belirtilen disinda, numuneler 2-8°C'de saklanir. Ek olarak, hiicrelerden ayrilan plazma,
3 kez dondurma/¢ozme ile 12 aya kadar < -18°C'de saklanabilir.

Numuneler sevk edilecekse numunelerin ve etiyolojik ajanlarin taginmasina iliskin gegerli tilke diizenlemelerine
ve/veya ulusal diizenlemelere uygun sekilde ambalajlanip etiketlenmelidir.
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Kullanim talimatlan

Otomatik numune pipetleme ve havuzlama (istege bagh)

cobas p 680 cihazi veya Hamilton MICROLAB® STAR/STARIet IVD ile cobas® Synergy yazilimi, birden fazla birincil
numunenin alikotlarinin otomatik olarak pipetlenip havuzlanarak tek bir havuzlanmis numune haline getirilmesi
isleminde cobas® 6800/8800 Sistemleri ile istege bagli bir bilesen olarak kullanilabilir.

Daha fazla bilgi i¢in cobas p 680 cihazi Yardim Asistanina veya cobas® Synergy yazilimi Yardim Asistanina bakin.

Parvoviriis B19 icin esik degerinin ayarlanmasi
cobas® 6800/8800 Sistemleri

Laboratuvar sorumlusu B19V titre esigini 1'lik havuzlar i¢in esik degerini ayarlayarak belirler. Burada girilen deger,
yazilim tarafindan bir “B19V < esik” veya “B19V > esik” sonucunu atamak i¢in kullanilir (Tablo 10). Yazilim, girilen
esige ve havuz boyutuna gore sonucu otomatik olarak hesaplar.

B19V titre esigini atamak igin:

DPX-B19V esik degeri, Administration --> Settings --> Processing settings --> Roche tests (Yonetim --> Ayarlar -->
Islem ayarlar1 --> Roche testleri) kisminda kullanici arayiiziinde (UI) bulunabilir. DPX-B19V ASAP “Settings” (Ayarlar)
kisminda esik degeri, “Edit” (Diizenle) diigmesi kullanilarak ayarlanabilir.

cobas® Synergy ¢oziimii
Nihai B19 ve DPX test sonuglari, cobas® 6800/8800 Sistemlerinde degil yalnizca cobas® Synergy yaziliminda saglanir.

B19V titresi esik degerlerini (IU/mL biriminden havuz boyutu bagina) atamak i¢in cobas® Synergy yazilimi Yardim
Asistani'ndaki agiklamaya bakin. cobas® 6800/8800 yaziliminda esik degerinin 1 olarak ayarlanmasi 6nerilir.

Prosediirle ilgili notlar

e cobas® DPX test reaktiflerini, cobas® DPX Control Kit'i, cobas® Buffer Negative Control Kit'i veya cobas omni
reaktiflerini son kullanma tarihlerinden sonra kullanmayn.

e Sarf malzemelerini tekrar kullanmayin. Bunlar yalnizca tek kullanimliktir.

e Dogru cihaz bakimi i¢in cobas® 6800/8800 Sistemleri Yardim Asistanina bakin.

09306838001-01TR
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cobas® DPX testinin ¢calistinlmasi

Test prosediirii, cobas® 6800/8800 Sistemleri Yardim Asistaninda ayrintili sekilde agiklanmistir; istege bagli havuzlama
prosediirleri hakkinda bilgi i¢in uygun oldugu sekilde cobas p 680 cihazi Yardim Asistanina veya cobas® Synergy yazilimi
Yardim Asistanina bagvurun.

Sekil 3 asagida prosediir 6zetini gostermektedir.

Sekil 3  cobas® DPX test prosediirii

n Pipetleme ve havuzlama
H istem olusturun
|

Sistem tarafindan komut verilen sekilde reaktifleri ve sarf
malzemelerini tekrar doldurun:
o Yikama reaktifini, lizis reaktifini ve seyrelticiyi tekrar doldurun

e Isleme plakalarini ve amplifikasyon plakalarini tekrar doldurun
e Manyetik Cam Partikulleri tekrar doldurun
o Teste 6zgii reaktifleri tekrar doldurun
o Kontrol kasetlerini tekrar doldurun
o Ug raklarini tekrar doldurun
o Pihtilagmis uclar icin raki degistirin
|

Calismayi baslatin:
e Raklara numuneleri yiikleyin

e Araylzden Start (Baslat) digmesini segin
|

Sonuglari inceleyip disa aktarin
I

Sarf malzemelerini bosaltin:
o Amplifikasyon plakalarini analitik modilden gikarin

¢ Bos kontrol kasetlerini ¢ikarin
o Kati atigi bosaltin
o Sivi atigi bosaltin

09306838001-01TR
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Sonuclar

cobas® 6800/8800 Sistemi, donér numuneleri ve kontroller i¢in parvoviriis B19 DNA konsantrasyonunu otomatik olarak
belirler. Parvoviriis B19 DNA konsantrasyonu, mililitre basina Uluslararasi Birim (IU/mL) olarak ifade edilir. Ayrica,
cobas® 6800/8800 Sistemleri, numuneler ve kontroller icin HAV RNA'y1 otomatik olarak saptar.

Kalite kontrol ve sonuclarin gecerliligi

e Her seri ile bir negatif kontrol [(-) C] ve iki pozitif kontrol [DPX D(+)C ve DPX H(+)C] islenir.

e cobas® 6800/8800 yaziliminda ve/veya raporda, seri gegerliliginden emin olmak i¢in uyari isareti ve bunlarla iligkili
sonuglar olup olmadigini kontrol edin.

e Ug kontroliin hicbiri i¢in uyar1 isareti gériinmiiyorsa seri gegerlidir.

Sonuglarin invalidasyonu, negatif veya pozitif kontrol hatalarina gére cobas® 6800/8800 yazilimi tarafindan otomatik
olarak gergeklestirilir.

Kontrol uyan isaretleri

Tablo 9 Negatif ve pozitif kontroller i¢in kontrol uyar isaretleri

Negatif kontrol | Uyan isareti | Sonu¢ | Yorum

-)C Qo2 Invalid (-) Cigin sonug gegersiz olursa tim seri gecersiz olarak atanr.
Pozitif kontrol Uyan isareti | Sonu¢ | Yorum
DPX D(+)C Qo2 Invalid Gegersiz bir sonug veya parvoviriis B19 i¢in hesaplanan titre sonucu belirlenen aralik

icinde degil veya HAV icin sonug non-reaktif.

Yalnizca B19: Karsilik gelen QS nedeniyle gegersiz bir sonug veya parvoviriis B19 igin
hesaplanan titre sonucu belirlenen aralik iginde degil.

Yalnizca HAV: Karsilik gelen IC nedeniyle gegersiz bir sonug veya HAV igin sonug
non-reaktif.

DPX H(+)C Qo2 Invalid Gegersiz bir sonug veya yiiksek pozitif kontrol i¢in hesaplanan titre sonucu belirlenen
aralik icinde degil.

Seri gegersizse, numuneler ve kontrolleri de dahil ederek tiim seride testi tekrarlayin.

Sonuclarin yorumlanmasi

Gegerli bir seri i¢in, cobas® 6800/8800 yaziliminda ve/veya raporda her bir numuneyi uyari isaretleri agisindan kontrol
edin. Sonu¢ yorumu asagidaki sekilde olmalidir:

e Gegerli bir seri, ayr1 numuneler i¢in alinan uyari isaretlerine bagli olarak hem gecerli hem de gecersiz donor
numunesi sonuclari icerebilir.
e Numune sonuglari, yalnizca ilgili pozitif kontroller ve karsilik gelen serinin negatif kontrolii gegerliyse gecerli olur.

Her bir numune i¢in es zamanl olarak dort parametre 6lgiiliir: parvoviriis B19 i¢in bir, HAV i¢in bir, kantitatif standart ve
dahili kontrol i¢in bir. cobas® DPX test i¢cin nihai numune sonuglari yazilim tarafindan rapor edilir. Gegersiz bir havuzdaki
donér numuneleri yeniden test edilmelidir. Genel sonuglara ek olarak, cobas® 6800/8800 yaziliminda tekli hedef sonuglar1
da goriintiilenir ve bunlar asagidaki sekilde yorumlanmalidir:
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Tablo 10 Ayn hedef sonug¢ yorumu icin hedef sonuglan

Hedef sonuclan Yorum

HAV Non-Reactive Tespit edilen HAV ve IC sinyali icin hedef sinyal tespit edilmemistir.

HAV Reactive HAV ve IC sinyali icin tespit edilmis hedef sinyal, tespit edilebilir veya edilmeyebilir.

B19 < esik degeri B19 titresi kullanici tarafindan tanimlanan esik degerinden distktar; titre saglanir.

B19 Non-Reaktif: B19 DNA icin hedef sinyal saptanmamistir ve QS sinyali saptanmustir.

B19 < Titre Min: B19 saptanir ve hesaplanan titre, testin alt 6lgme simininin (LLoQ) altindadir.
Not:

cobas p 680 - B19 esik degeri, cobas® 6800/8800 Sistemleri Yaziiminda gériintilenir.
cobas® Synergy - B19 esik degeri, cobas® Synergy yaziiminda goriintilenir.

B19 > esik degeri B19 titresi kullanici tarafindan tanimlanan esik degerinden ylksektir; titre saglanir.

B19 > Titre Maks: hesaplanan titre, testin ist 6lgme sinirnin (ULoQ) Gzerindedir.?

Not:

cobas p 680 - B19 esik degeri, cobas® 6800/8800 Sistemleri Yaziiminda gériintilenir.
cobas® Synergy - B19 esik degeri, cobas® Synergy yaziiminda goriintilenir.

Invalid

HAV hedefi ve dahili kontrol sinyali saptanmamistir.
HAV non-reaktif sonuglari, B19 titresi > 10 lU/mL ise Gegersiz olarak raporlanacaktir.

B19 QS sinyali saptanmamistir ve B19 hedefi saptanabilir veya saptanamayabilir.

@ Kantitatif bir sonug isteniyorsa, orijinal numune parvoviriis B19 negatif EDTA igeren plazma ile seyreltilmeli ve test tekrarlanmalidir. Raporlanan

test sonucunu diliisyon faktorii ile ¢arpin. cobas® Synergy yazilimini kullaniyorsaniz, cobas® Synergy yazilimi tizerinden nihai sonug hesaplamasi

i¢in inceleme yapilmalidur.

Tekli numunelerin test islemini tekrarlama

Bir hedef i¢in Gegersiz nihai sonucuna sahip numune tiipleri, diger hedefler i¢in alinan gegerli sonuglara bakilmaksizin

tekrar test edilmelidir. Yiiksek titreli B19 (> 10° IU/mL) nedeniyle Gegersiz olan HAV'in tekrarlama sonucu Gegersiz
olarak kalacaktir. EDTA antikoagiilan, Becton-Dickinson EDTA Plasma Preparation Tubes (BD PPT™) i¢inde alinan
kan igin 5 dakika boyunca 600 x g'de ek santrifiijleme, gegersiz sonuglarin tekrarlanmasini azaltmaya yardimci olabilir.

Prosediir ile ilgili simrlamalar

cobas® DPX test, yalnizca cobas® 6800/8800 Sistemleri ile kullanima y6nelik cobas® DPX Control Kit,

cobas® Buffer Negative Control Kit, cobas omni MGP Reagent, cobas omni Lysis Reagent, cobas omni
Specimen Diluent ve cobas omni Wash Reagent ile birlikte kullanim i¢in degerlendirilmistir.

Giivenilir sonuglar, dogru numune alma, saklama ve kullanim prosediirlerine dayalidir.

Heparinin PCR'yi inhibe ettigi goriildiigiinden, bu testte heparinize plazma kullanmayin.

Parvoviriis B19 DNA ve HAV RNA'nin saptanmasi, numunede bulunan viriis partikiillerinin sayisina baghdir
ve numune toplama yontemlerinden, saklama ve kullanimdan, hasta faktorlerinden (yas, semptomlarin varligi)
ve/veya enfeksiyon agsamasindan ve havuz boyutundan etkilenebilir.

Nadir de olsa, cobas® DPX testi tarafindan kapsanan ve viral genomun yiiksek diizeyde korunan bélgelerindeki
mutasyonlar, primerleri ve/veya prob baglanmasini etkileyerek viriisiin diisiik kantitasyonuna veya viriis
varliginin saptanamamasina neden olabilir.

Teknolojiler arasindaki igsel farkliliklardan 6tiirii, bir teknolojiden baska birine gegmeden 6nce kullanicilarin,
teknoloji farkliliklarini degerlendirmek i¢in kendi laboratuvarlarinda yontem korelasyon ¢alismalar1 yapmalari
onerilir. Kullanicilar, kendi belirli politikalarini/prosediirlerini uygulamalidir.
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Klinik olmayan performans degerlendirmesi
Onemli performans ozellikleri - Canli donér numuneleri

Saptama limiti (LoD)

DSO Uluslararasi Standartlan

HAYV RNA ve parvoviriis B19 DNA i¢in cobas® DPX testinin saptama sinirlari (LoD), HAV (NIBSC kodu 00/560) ve
parvoviriis B19 (NIBSC 99/802) icin DSO Uluslararasi Standartlari kullanilarak belirlenmistir.

Her viral standardin ii¢ bagimsiz diliisyon serisi, EDTA antikoagiilan i¢inde toplanan havuzlanmus, viriis negatif insan
plazmasi ile hazirlanmigtir. Her bir diliisyon serisi, konsantrasyon basina toplamda yaklasik 189 kopya olacak sekilde, lot
basina yaklasik 21 kopya ile ii¢ farkli cobas® DPX reaktif kiti lotu kullanilarak test edilmistir. Her bir viriis i¢in test edilen
tiim kopyalarin birlestirilmis verileri tizerinde yapilan PROBIT analizi, saptama sinirini ve iki tarafli %95 referans giiven
araliklarini hesaplamak i¢in kullanilmigtir. Tablo 11 ila Tablo 13, Saptama Sinir1 ¢aligmasinin genel sonuglarini
ozetlemektedir.

Tablo 11 EDTA igeren plazmada viral standartlarla toplanan saptama siniri verilerinin PROBIT analizinin sonuglar

Analit Ol¢iim birimleri LoD Alt %95 giiven arahd limiti Ust %95 giiven arahg limiti
HAV IU/mL 1,1 0,9 1,3
Parvovirlis B19 IU/mL 139 11,7 17,4

Tablo 12 EDTA igeren plazmada HAV igin reaktivite oranlarinin dzeti

HAV RNA(::;) ;::t;‘ trasyonu Reaktif sayisi Gecerli kopya sayisi % reaktif %095 alt (st]:"("::r:::;'g' limiti
6 189 189 %100 0098,4
3 189 189 %100 0098,4
15 186 189 0098,4 0095,9
0,75 165 189 0087,3 0082,6
0,375 119 189 0063,0 056,8

Tablo 13 EDTA iceren plazmada parvovirlis B19 icin reaktivite oranlarinin 6zeti

Parvoviriis B19 DNA . . . %495 alt giiven arahg limiti
konsantrasyonu Reaktif sayisi Gecerli kopya sayisi % reaktif (tek tarafin)
(IU/mL)
40 187 189 0098,9 0096,7
20 184 189 0%97,4 0094,5
10 175 189 0092,6 0088,7
5 145 189 076,7 %71,1
2,5 91 189 %48,1 %42,0
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Parvoviriis B19 miktar tayininin dogrusal arahgi

cobas® DPX testinin parvoviriis B19 miktar tayininin dogrusallik ¢caligmasi, baskin parvoviriis B19 genotipi 1 i¢in
amaglanan dogrusal aralig1 kapsayan 12 panel 6gesinden olusan bir diliisyon serisi ile gerceklestirilmistir. Degerlendirme
CLSI Kilavuzu EP6-A'ya gore gerceklestirilmistir. Ug reaktif lotu, iig cobas® 6800/8800 Sisteminde, ii¢ operatdrle ve 12 test
gliniinde panel iiyesi ve lot bagina toplam 16 kopya analiz edilmistir.

Caligma, ii¢ reaktif lotu kullanilarak gerceklestirilmistir. Dogrusal araligin 40 IU/mL ile 1,00E+09 IU/mL (38,5 IU/mL-
1,93E+09 IU/mL) arasinda oldugu belirlenmistir ve EDTA igeren insan plazmasinda daha uyumlu, dogrusal olmayan
regresyondan 0,3 log), altinda mutlak sapma gosterilmistir (bkz. Sekil 4).

Sekil 4  EDTA iceren plazmada parvoviriis B19 igin dogrusal araligin tayini

10
Gozlemler

9| ® * ¢ Belirtilen aralikta
Regresyon dogrusu

8- Kiibik model
Ust sapma limiti
74 Alt sapma limiti

Gozlemlenen log titre [konsantrasyon birimleri]
o

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Belirlenen log titre [konsantrasyon birimleri]

Tekrar liretilebilirlik

cobas® DPX testinin tekrar tretilebilirligi ti¢ lot reaktif, ti¢ farkli giin, dort ayr1 sistem/operator ve ¢aligmalar arasi
degiskenlik agisindan degerlendirilmistir. Reaktif lotlar1 i¢in sonuglar Tablo 14 i¢inde 6zetlenmistir.

Tablo 14 Reaktifin lotlar arasi tekrar Gretilebilirligi

Analit | Konsantrasyon | Reaktitlows | (. ooyupicttiloney | 0 | st

1 %100,0 (63/63) 094,3 %100,0

2 x LoD 2 %100,0 (63/63) %94,3 %100,0

3 %100,0 (63/63) %94,3 %100,0

1 0698,4 (62/63) %91,5 %100,0

HAV 1 x LoD 2 096,8 (61/63) %89,0 099,6
3 %100,0 (63/63) %94,3 %100,0

1 %79,4 (50/63) %67,3 %88,5

0,5 x LoD 2 %90,5 (57/63) 080, 0696, 4

3 %92,1 (58/63) 082,4 097,4
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Kesinlik

cobas® DPX testinin kesinligi, parvoviriis B19 i¢in negatif EDTA iceren plazmada parvoviriis B19 pozitif bir numunenin
seri diliisyonlarinin analizi ile belirlenmistir. Sekiz diliisyon seviyesi, 12 giin boyunca {i¢ cihaz kullanilarak ve ti¢ operator
tarafindan uygulanan ii¢ lot cobas® DPX test reaktifinde her seviye icin 48 kopya halinde test edilmistir. Her numune,
tam otomatik cobas® 6800/8800 Sistemlerinde cobas® DPX test prosediiriiniin tamami boyunca gergeklestirilmistir.
Dolayisiyla, burada raporlanan kesinlik, test prosediiriiniin tiim yonlerini temsil eder. Sonuglar, Tablo 15 i¢inde
gosterilmistir.

Parvoviriis B19 i¢in cobas® DPX, 1,00E+03 IU/mL ila 2,0E+09 IU/mL konsantrasyon araliginda test edilen ii¢ reaktif lotu
icin yiiksek kesinlik gostermistir.

Tablo 15 cobas® DPX testinin laboratuvar igi kesinligi*

Nominal Belirlenen EDTA igeren plazma
konsantrasyon | konsantrasyon Kaynak materyal Lot 1 Lot 2 Lot 3 Tiim lotlar

(1U/mL) (1U/mL) sD sD sD Havuzlanmig SD
2,00E+09 1,93E+09 Klinik numune 0,08 0,05 0,04 0,06
1,00E+09 9,63E+08 Klinik numune 0,05 0,06 0,04 0,05
1,00E+08 9,63E+07 Klinik numune 0,04 0,07 0,04 0,05
1,00E+07 9,63E+06 Klinik numune 0,04 0,04 0,03 0,04
1,00E+06 9,63E+05 Klinik numune 0,12 0,04 0,04 0,08
1,00E+05 9,63E+04 Klinik numune 0,06 0,05 0,02 0,05
1,00E+04 9,63E+03 Klinik numune 0,06 0,12 0,04 0,08
1,00E+03 9,63E+02 Klinik numune 0,05 0,09 0,04 0,06

* Titre verilerinin log-normal olarak dagildig: kabul edilir ve logio doéniisiimiiniin ardindan analiz edilir. Standart sapma (SD) siitunlary, tig reaktif
lotunun her biri i¢in log-doniistiiriilmiis titrenin toplamini gosterir.

Genotip kapsama - HAV

cobas® DPX testinin ii¢c HAV genotipini saptama performansi, toplam 12 benzersiz klinik numune, HAV DSO standard1
(NIBSC kodu 00/560) ve genotipleri bilinen kiiltiirlenmis sekiz HAV izolat1 test edilerek belirlenmistir. Tiim klinik
numuneler ve kiiltiirlenmis izolatlar cobas® DPX testi ile kalibrator braketleme yontemi kullanilarak olgiilmiistiir. Klinik
numunelerin tamami seyreltilmeden ve normal, viriis negatif (HAV) EDTA igeren insan plazmasi ile cobas® DPX testi
LoD degerinin 3,6 katina seyreltme sonrasinda test edilmistir. Kiiltiirlenmis sekiz izolatin tamami ve HAV DSO standards,
normal, viriis negatif (HAV) EDTA igeren insan plazmasi ile cobas® DPX testi LoD degerinin 3,6 katina seyreltme
sonrasinda test edilmistir. Tim klinik numuneler ve kiiltiirlenmis izolatlar seyreltiimemis halde ve/veya LoD degerinin
3,6 kat1 diizeyinde tespit edilmistir (Tablo 16).
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Tablo 16 HAV klinik numuneleri ve kiltirlenmis izolatlar

Genotip Klinik numuneler Kiiltiirlenmis izolatlar
% reaktif % reaktif % reaktif

(reaktif/test edilen numuneler) (reaktif/test edilen numuneler) (reaktif/test edilen numuneler)

seyreltiimemis 3,6 x LoD diizeyine seyreltilmis 3,6 x LoD diizeyine seyreltilmis
IA %100,0 (11/11) 06100,0 (12/12)** Test edilmedi*
1B %100,0 (1/1) 00100,0 (1/1) 0100,0 (1/1)
A Test edilmedi* Test edilmedi* 9%100,0 (1/1)
IIB Test edilmedi* Test edilmedi* 9%100,0 (1/1)
1A Test edilmedi* Test edilmedi* 9%100,0 (3/3)
B Test edilmedi* Test edilmedi* 9%100,0 (2/2)

* Seyreltilmemis/seyreltilmis halde test etmek igin yetersiz hacim
** HAV DSO standardi (NIBSC kodu 00/560) dahil

Parvoviriis B19 icin genotip dogrulamasi

cobas® DPX testinin parvoviriis B19 genotipleri iizerindeki performansi, asagidaki sekilde degerlendirilmistir:

e Genotip 1, 2 ve 3 i¢in saptama sinirinin dogrulanmasi

e  Genotip 2 ve 3 i¢in dogrusalligin dogrulanmasi.

Genotip 1, 2 ve 3 icin saptama limitinin dogrulanmasi

Ug farkli genotip (1, 2, 3a) i¢in parvoviriis B19 DNA klinik numuneleri EDTA iceren plazmada bir konsantrasyon

seviyesine seyreltilmistir. Genotip 3b i¢in parvoviriis B19 plazmidi, EDTA igeren plazmada bir konsantrasyon

seviyesine seyreltilmistir. Reaktivite orani tayini, 21 kopya ile gerceklestirilmistir. Testler, cobas® DPX reaktiflerinin

bir lotuyla yapilmistir. EDTA igeren plazma sonuglar1 Tablo 17 i¢inde gosterilmistir. Bu sonuglar, cobas® DPX testinin

10,3-17,4 IU/mL konsantrasyonlarindaki ii¢ farkli genotip igin parvoviriis B19 DNA'sin1 %100 reaktivite oraniyla

saptadigini dogrulamaktadir.

Tablo 17 Parvoviriis B19 genotip kapsama

Genotip Konsantrasyon _% reaktif %95 giivel_1 a_r'flllgmm %95 g.i.ivelf a_ra_\llgmm
(reaktif/gecerli kopya) alt limiti ast limiti
1 17,4 lU/mL %100 (21/21) 0083,9 0%100,0
2 10,3 IU/mL %100 (21/21) 0083,9 %100,0
3a 10,3 IU/mL %100 (21/21) %83,9 %100,0
3b 17,4 lU/mL %100 (20/20) 0083,2 0100,0

Genotip 2 ve 3a icin dogrusal arahigin dogrulanmasi

cobas® DPX testinin genotip dogrusallik ¢aligmasinin dogrulanmasinda kullanilan diliisyon serileri, amaglanan

dogrusal aralig1 iceren yedi panel 6gesinden olusur. Yiiksek titreli panel iiyeleri yiiksek titreli plazmid DNA stokundan

hazirlanirken, diisiik titreli panel iiyeleri parvoviriis B19 Genotipleri icin 1. DSO Uluslararasi Referans Paneli'nden

(NIBSC 09/110) hazirlanmustir. Dogrusallik paneli, iki materyal kaynagi arasinda yaklagik 2 log, titre ortiigmesi olacak
sekilde tasarlanmistir. cobas® DPX testinin dogrusal araligi, LLoQ'dan (40 IU/mL) ULoQ'ya (1,00E+09 IU/mL) kadar
uzanir ve bir tibbi karar noktasi igerir. Testler, cobas® DPX reaktifinin bir lotu ile gerceklestirilmistir ve EDTA igeren
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plazmada seviye basina 11 tekrarlama ile test edilmistir. cobas® DPX testinin dogrusal aralig1 her iki genotip (2 ve 3a) i¢in
dogrulanmuistir. Dogrusal regresyon ve daha iyi uyum sergileyen dogrusal olmayan regresyon arasindaki maksimum
sapma 0,3 logo'a esit veya daha diistiktiir.

Analitik 6zgiillilk

cobas® DPX testinin analitik 6zgilligi, Tablo 18 i¢inde gosterilen sekilde 10° partikiil, IU, kopya veya CFU/mL'de

27 mikroorganizmali bir panelin test edilmesiyle ¢apraz reaktivite i¢in degerlendirilmistir. Mikroorganizmalar normal,
viriis negatif, havuzlanmig insan plazmasina eklenmis ve cobas® DPX testinin HAV i¢in yaklagik 3 x LoD veya parvoviriis
B19 i¢in 5 x LLoQ konsantrasyonuna HAV veya parvoviriis B19 eklenerek ve eklenmeden test edilmistir. cobas® DPX testi
ile HAV veya parvoviriis B19 eklenmemis tiim mikroorganizma numunelerinde non-reaktif sonuglar elde edilirken, HAV
veya parvoviriis B19 eklenmis tiim mikroorganizma numunelerinde reaktif sonuglar elde edilmistir. Ayrica potansiyel
olarak ¢apraz reaksiyona giren organizmayi iceren pozitif parvoviriis B19 numunelerinin her birinin ortalama log, titresi,
ilgili ekleme yapilmis kontroliin ortalama logy, titresinin 0,5 logio'u i¢indedir. Test edilen mikroorganizmalar,

cobas® DPX testi ile gapraz reaksiyon gostermemektedir.

Test edilen mikroorganizmalar, cobas® DPX testi ile etkilesime girmemektedir.

Tablo 18 Analitik 6zgdilliik icin test edilen mikroorganizmalar

Viriisler Sarnhumma viriisii Bakteriler Maya
Adenovirlis 5 Bati Nil virtisi (WNV) Escherichia coli Candida albicans
Chikungunya viriisu Dang virisu tip 1 Propionibacterium acnes -
Sitomegaloviriis (CMV) Usutu virGisi Staphylococcus aureus -

Epstein-Barr virtisii (EBV) - Staphylococcus epidermidis -

Hepatit B virtisii (HBV) - Staphylococcus haemolyticus -

Hepatit C virtisti (HCV) - Streptococcus viridans -

Hepatit E virtist (HEV) - - _
Hepatit G viriisi (GBV C) - - _
Herpes simplex virtsu tip 1 (HSV-1) - - _

Herpes simplex virlsu tip 2 (HSV-2) - - -

insan Herpes virtsi tip 6A (HHV-6) - - -

insan immiinyetmezlik Viriisii (Alt tipler HIV-1M ve HIV-2) - - -

insan T-hicre lenfotropik virtis tip | (HTLV 1) - - -

insan T-hticre lenfotropik virtis tip Il (HTLV 1) - - -

influenza A virtst - - -

Varicella zoster virtisti (VZV) - - _

Tablo 19 icinde listelenen diger hastalik durumlarinin her birinden alinan plazma numuneleri, cobas® DPX testinin HAV
i¢in yaklasik 3 x LoD ve parvoviriis B19 i¢in 5 x LLoQ konsantrasyonuna HAV veya parvoviriis B19 eklenerek ve
eklenmeden test edilmistir. cobas® DPX testi, HAV veya parvoviriis B19 eklenmemis tiim hastalik durumlarina ait
numuneler i¢in non-reaktif sonug vermistir. cobas® DPX testi, HAV veya parvoviriis B19 eklenmis tiim hastalik
durumlarina ait numuneler igin reaktif sonug vermistir. Ayrica potansiyel olarak ¢apraz reaksiyona giren organizmay1
igeren pozitif parvoviriis B19 numunelerinin her birinin ortalama log, titresi, ilgili ekleme yapilmis kontroliin ortalama
logyo titresinin 0,5 logio'u i¢indedir. Bu hastalik durumlari, cobas® DPX testi ile etkilesime girmemistir.

09306838001-01TR

Doc Rev.1.0 25



cobas® DPX

Tablo 19 Analitik 6zgiilliik agisindan test edilen hastalik durumlarina ait numuneler

Hastalik durumu

Adenoviris tip 5 Hepatit C virist insan T-hticre lenfotropik vir(is tip |
Sitomegaloviris Hepatit E virtsi insan T-hicre lenfotropik virtis tip Il
Dang Virisi Herpes simplex virGsu tip 1 Bati Nil virlist

Epstein-Barr virlist

Herpes simplex virtsi tip 2 -

Hepatit B virist

insan imminyetmezlik virtista (HIV-1M) -

Analitik 6zgiillitk - etkilesimde bulunan maddeler

Endojen etkilesim maddeleri

Anormal oranda yiiksek diizeylerde trigliserid (33 g/L'ye kadar), hemoglobin (2 g/L'ye kadar), konjuge olmayan bilirubin

(0,2 g/L'ye kadar), konjuge bilirubin (0,2 g/L'ye kadar), albiimin (60 g/L'ye kadar) veya insan DNA's1 (1,8 mg/L'ye kadar)

iceren plazma numuneleri cobas® DPX testinin HAV i¢in LoD degerinin yaklagik 3 katina kadar ve parvoviriis B19 i¢in

LLoQ degerinin yaklagik 5 katina kadar konsantrasyonda HAV veya parvoviriis B19 eklenerek ve eklenmeden test

edilmistir. Bu endojen maddeleri iceren numuneler, cobas® DPX testinin hassasiyeti, miktar tayini veya 6zgilliigii ile

etkilesime girmemistir.

Egzojen etkilesim maddeleri

Anormal derecede yiiksek ila¢ konsantrasyonlar: (Tablo 20) iceren normal, viriis negatif EDTA igeren insan plazmasi

numuneleri, cobas® DPX'in HAV i¢in 3 x LoD ve parvoviriis B19 i¢in 5 x LLoQ konsantrasyonuna HAV ve parvoviriis

B19 eklenerek ve eklenmeden test edilmistir. Bu ekzojen maddeler, cobas® DPX testinin hassasiyeti, miktar tayini veya

ozgullugii ile etkilesime girmemistir.

Tablo 20 Iilaglarla test edilen klinik numuneler

Test edilen ilacin adi Konsantrasyon
Asetaminofen 1324 pmol/L
Asetilsalisilik asit 3620 pmol/L
Askorbik asit 342 pmol/L
Atorvastatin 600 pg Eqg/I
Fluoksetin 11,2 ymol/L
ibuprofen 2425 pmol/L
Loratadin 0,78 pmol/L
Nadolol 3,88 ymol/L
Naproksen 2170 pmol/L
Paroksetin 3,04 pmol/L
Fenilefrin HCL 491 pmol/L
Sertralin 1,96 pmol/L
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Korelasyon

cobas® DPX testinin cobas® TaqScreen DPX Test'e kiyasla performans degerlendirmesi

cobas® DPX testi ve cobas® TaqScreen DPX Test'in performansi 84 HAV NAT pozitif plazma numunesi, 100 parvoviriis
B19 NAT pozitif numune ve 100 HAV ve parvoviriis B19 negatif numune kullanilarak karsilastirilmigtir.

Negatif numuneler, her iki yontemle de 100/100 non-reaktif sonug vererek %100 6zgiillikk gostermistir.

HAYV pozitif numuneler icin cobas® DPX testi ve cobas® TaqScreen DPX Test, 84 numunenin 84'i i¢in uyumludur
(Tablo 21). Bu, %100 pozitif uyum yiizdesi ile sonuglanir.

Tablo 21 HAV pozitif/negatif numunelerin korelasyonu

Yontemler HAV sonucu
cobas® TaqScreen DPX cobas® DPX Pozitif numuneler Negatif numuneler

Reaktif degil Reaktif degil 0 100
Reaktif Reaktif degil 0 0
Reaktif degil Reaktif 0 0
Reaktif Reaktif 84 0

Toplam 84 100

"kt @ 009, 100 100

Parvoviriis B19 pozitif numuneler cobas® DPX testi ve cobas® TaqScreen DPX Test ile iki kopya halinde test edilmistir.
Deming regresyon analizi gerceklestirilmistir. Test edilen numunelerin ortalama titre sapmasi, 0,15 log;o'dur. Ayrica,
1,0E+03-1,0E+06 IU/mL titre araliginda iki test ile ortalama titre sapmasi 0,14 log;o'dur.

Deming regresyonu sonuglar1 $ekil 5 i¢inde gosterilmistir.
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Sekil 5 cobas® DPX ve cobas® TagScreen DPX Test'in regresyon analizi, 100 pozitif parvoviriis B19 numunesi

9

i1 y=0,96x + 0,05

R? = 0,99

Deming regresyon dogrusu

Ortalama Logs, Titre cobas® TaqScreen DPX Test

Ortalama log titresi cobas® DPX

Tiim sistem hatasi

cobas® DPX testi i¢in tiim sistem hata orani, HAV ve parvoviriis B19 eklenmis 100 kopya EDTA iceren plazma test
edilerek belirlenmistir. Bu numuneler, yaklasik 3 x LoD hedef konsantrasyon diizeyinde test edilmis ve birlik havuzlarda
(seyreltilmemis) ¢alisilmigtir. Caligma, cobas p 680 cihazi ile cobas® 8800 Sistemi kullanilarak gerceklestirilmistir
(pipetleme ve havuzlama).

Bu c¢aligmanin sonuglari, tiim kopyalarin parvoviriis B19 i¢in reaktif oldugunu belirlemis ve %0 tiim sistem hata orani
sonucunu vermistir. iki tarafli %95 tam giiven araligy, alt sinir i¢in %0 ve iist sinir i¢in %3,62 olmustur [%0: %3,62].

Bu ¢aligmanin sonuglari, 100 kopyanin 99'unun HAV i¢in reaktif oldugunu belirlemis ve %1 tiim sistem hata orani
sonucunu vermistir. Iki tarafli %95 tam giiven araligy, alt sinir icin %0 ve iist sinir icin %5,45 olmustur [%0: %5,45].

Capraz kontaminasyon

cobas® DPX testi i¢in ¢apraz kontaminasyon orani, negatif kontrol tamponunun 239 kopyasi ve 1,00E+08 IU/mL'de
yiiksek titreli parvoviriis B19 numunesinin 223 kopyasi test edilerek belirlenmistir. Caligma, cobas® 8800 Sistemi
kullanilarak ger¢eklestirilmistir. Dama tahtasi konfigiirasyonunda pozitif ve negatif numunelerle toplamda 5 ¢alisma
yapimigtir.

239 negatif kontrol tamponu kopyasinin tiimii non-reaktif olmus ve %0 ¢apraz kontaminasyon sonucu vermistir.
Iki tarafli %95 tam gliven araligy, alt sinir i¢in %0 ve st sinir i¢in %1,53 olmustur [%0: %1,53].
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Klinik performans

Tekrar uretilebilirlik

cobas® DPX'in tekrar tretilebilirligi, HAV i¢in negatif ve parvoviriis B19 i¢in alt 6l¢gme sinirindan (LLOQ) diisiik iki
plazma paneli iiyesinden olugan 16 iiyeli panel ve 3 farkli konsantrasyonun (HAV i¢in cobas® DPX'in yaklasik 0,5 x LoD,
1,0 x LoD ve 3,0 x LoD degerinde) her birinde HAV i¢in pozitif iki numune ve 4 farkli konsantrasyonun (10’ ila

10° TU/mL araliginda) her birinde parvoviriis B19 i¢in iki numuneden olusan 14 pozitif plazma numunesi test edilerek
belirlenmistir.

Ug cobas® DPX tesisinin her birindeki operatérler, giin basina iki gegerli seri elde etmek {izere 3 cobas® DPX reaktif
lotu kullanarak bes giin test gerceklestirmistir. HAV igin ii¢ konsantrasyonun her birinde ve parvoviriis B19 i¢in dort
konsantrasyonun her birinde panel iiyesi viriis basina en fazla 180 test elde etmek iizere konsantrasyon basina iki kopya
test edilmistir.

HAV ig¢in, tiim gegerli seriler ve test sonuglari, her bir panel iiyesi i¢in reaktif test sonuglarinin orani ve negatif kontrol
paneli iiyesi i¢in non-reaktif sonuglarin orani hesaplanarak analiz edilmistir (Tablo 22). Bu ¢alisma, cobas® DPX'in test
edilen ti¢ farkli HAV konsantrasyonunun her birinde degerlendirilen degiskenler (lot, tesis/cihaz, giin, seri ve seri i¢i)
arasinda tekrar iretilebilir performans gostermistir.

Tablo 22 Tesis/cihaz, lot, giin ve seriye gore 6zetlenen HAV test sonuglar (pozitif panel Gyeleri)

Reaktif Testlerin Sayisi/Gegerli Sonuclann Toplam Sayisi
HAV
Konsan- | Ortala| Ct Ct Lot Tesis/Cihaz Giin Seri
trasyonu | maCt| SD | CV%
Reaktif/ Reaktif/ Reaktif/ Reaktif/
ID | Gecgerli % | ID | Gegerli % | ID | Gecgerli % | ID | Gecgerli %
0,5 x LoD 37,50 | 0,799 | 21 1 53/60 88,3 1 48/60 80,0 | 1 30/36 83,3 1 76/90 84,4
2 48/60 80,0 | 2 51/60 85,0 | 2 33/36 91,7 2 77/90 85,6
3 52/60 86,7 | 3 54/60 90,0 | 3 31/36 86,1
4 26/36 72,2
5 33/36 91,7
1,0 x LoD 37,04 | 0,763 | 2,1 1 57/59 96,6 1 55/60 91,7 | 1 34/36 94,4 1 88/89 98,9
2 58/60 96,7 | 2 59/59 100,0f 2 35/35 100,0| 2 85/90 94,4
3 58/60 96,7 | 3 59/60 983 | 3 36/36 100,0
4 34/36 94,4
5 34/36 94,4
3,0 x LoD 3595 [ 0,725 | 2,0 1 60/60 1000 1 60/60 100,0| 1 36/36 100,0 | 1 90/90 100,0
2 60/60 1000| 2 60/60 100,0f 2 36/36 1000 2 90/90 100,0
3 60/60 1000| 3 60/60 100,0f 3 36/36 100,0
4 36/36 100,0
5 36/36 100,0

Not: Ct = dongii esigi
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Parvoviriis B19 i¢in, tiim gegerli seriler ve test sonuglari, degiskenlerin her biri i¢in standart sapma (lot, tesis/cihaz, giin,
seri ve seri i¢i) ve her B19 konsantrasyonu i¢in toplam kesinligin standart sapmasi hesaplanarak analiz edilmistir

(Tablo 23). Bu ¢alisma, cobas® DPX'in test edilen dort farkli parvoviriis B19 konsantrasyonunun her birinde

degerlendirilen degiskenler (lot, tesis/cihaz, giin, seri ve seri i¢i) arasinda tekrar iretilebilir performansi gosterdigini

gostermistir.

Tablo 23 Tesis/cihaz, lot, giin ve seriye gére 6zetlenen Parvoviriis B19 test sonuglan (pozitif panel Gyeleri)

Lognormal Loguo
Beklenen Beklenen Ortalama Ortalama B19 DNA
B19 DNA B19 DNA B19 DNA . Konsan-
B19 DNA Test Tesis/ . . .
Konsan- Konsan- Konsan- b Lot - Giin Seri | Serilgi | trasyonunun
Konsan- sayisl Cihaz
trasyonu trasyonu trasyonu trasyonu Toplam
(logio IU/mL)| (U/mL) | (logso IU/mL) y Standart
(U/mL)?
Sapmasi
3,000 1000 3,09 1252 176 0,0444 | 0,0092 | 0,0000 | 0,0000 | 0,0559 0,072
4,000 10.000 4,04 11.008 178 0,0348 | 0,0141 0,0248 | 0,0135 | 0,0543 0,072
5,000 100.000 5,04 111.745 179 0,0305 | 0,0221 0,0000 | 0,0265 | 0,0663 0,081
6,000 1.000.000 6,08 1.216.471 179 0,0248 | 0,0181 0,0166 | 0,0141 0,0718 0,081

@ Lognormal ortalama = !

0[4+c3‘201.151

® Saptanabilir viral yiike sahip olan testlerin saysi. En az 180 test/panel iiyesi planlanmistir. Gegersiz testler tekrarlanmamugtir.

09306838001-01TR
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Ek bilgiler

Temel test o0zellikleri

Numune tipi Plazma*
Gereken numune miktan 1000 pL
islenen numune miktan 850 pL

* Test i¢in kullanilan tiiplerin farkli 6lit hacimleri olabilir ve daha fazla veya az minimum hacim gerekebilir. Daha fazla bilgi i¢in yerel Roche servis
temsilcinizle iletisime gegin.
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Semboller

Asagidaki semboller Roche PCR diagnostik iiriinlerinin etiketlenmesinde kullanilir.

Tablo 24 Roche PCR diagnostik triinlerinin etiketlenmesinde kullanilan semboller

Age/DOB| Yas veya dogum tarihi

@ Yardimci yazilim

sw

Atanan aralik

| Assigned Range [copies/mL] | (kopya/mL)

Atanan aralik
(IU/mL)

Avrupa Toplulugundaki
E yetkili temsilci

[LIRERRRNRIN
BARCODE

LOT
':Si% Biyolojik riskler

REF

| Assigned Range [1U/mL] |

Barkod Veri Sayfasi

Seri kodu

Katalog numarasi

CE uygunluk isareti; bu cihaz,
in vitro tibbi tani cihazi igin
gegcerli CE isareti

gerekliliklerine uygundur

Collect Date| Numune alma tarihi

@ Kullanim talimatlarina bakin
<n> test icin yeterli
miktarda icerir

CONTENT

Kit icerigi

CONTROL | Kontrol

& Uretim tarihi

q
”E Hasta yaninda test igin
uygun cihaz
4 9

Kendi kendine test icin
4\ uygun cihaz

09306838001-01TR

Hasta yaninda test igin
uygun olmayan cihaz

Kendi kendine test igin
uygun olmayan cihaz

Distribtitor
(Not: Semboliin altinda gegerli
tilke/bolge belirtilmis olabilir)

A

(=%
R

Tekrar kullanmayin

Kadin

Sadece IVD performans
degerlendirmesi icin

Kiresel ticaret Grin
numarasi

ithalatg

<
=

In vitro tibbi tani cihazi

r—
F
=

Belirlenen aralidin alt limiti

Erkek
Uretici
CONTRO

Negatif kontrol

Steril degil

Q%HEON

& Hasta adi

Hasta numarasi

Buradan soyarak agin

S

CONTROL | + | Pozitif kontrol

PCR reaksiyonu basina
QS 1Y, sonuglarin

hesaplanmasinda PCR
QS 1U/PCR reaksiyonu basina QS

ulusal birimlerini (IU)

kullanin.
SN | Seri numarasi
Site| Tesis

| Procedure | Standard | Standart prosediir

Etilen oksit ile sterilize
STERILE E edilmistir
Karanlik ortamda
muhafaza edin
_/”/- Sicaklik siniri
TDF

Test tanim dosyasi

Burasi yukari gelecek

—>

| Procedure | UltraSensitive | Ultra hassas prosedir

UDI
Urine Fill Line| idrar dolum gizgisi

Yalnizda ABD: Federal
yasalar, bu cihazin yalnizca
bir hekim tarafindan veya
hekimin siparigiyle satisina
izin verir.

g Son kullanma tarihi

Benzersiz cihaz tanimlayici

Belirlenen araligin st limiti

Rx Only

PCR reaksiyonu basina QS kopya, sonuglarin

|QS copies/ PCR | hesaplanmasinda PCR reaksiyonu basina QS

kopyalarini kullanin.
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Teknik destek
Teknik destek icin liitfen yerel bagli sirket ile iletisime gegin:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Uretici ve ithalatci

Tablo 25 Uretici ve ithalatg!

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

ABD'de imal edilir

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Ticari markalar ve patentler

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

Telif hakki

©2023 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
EC|REP| sandhofer Str. 116

68305 Mannheim
Germany
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