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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

URCENE POUZITI

ePlex® Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respira¢nich patogent ePlex®) (panel ePlex RP2)

je multiplexni in vitro diagnosticky test nukleovych kyselin uréeny k pouziti v pfistroji ePlex pro simultanni
kvalitativni detekci a identifikaci nukleovych kyselin fady respiracnich virli a bakterii, véetné koronaviru
2 zpUsobuijiciho tézky akutni respiracni syndrom (SARS-CoV-2), ve vytérech z nosohltanu v transportnim
médiu ziskanych od osob, u kterych ma jejich poskytovatel zdravotni pé¢e podezifeni na onemocnéni
zpUsobené koronavirem 2019 (COVID-19) nebo respiraéni infekci.

Pomoci panelu ePlex RP2 Ize identifikovat nasledujici typy a podtypy vir( a bakterii: adenovirus,
koronavirus 229E, koronavirus HKU1, koronavirus NL63, koronavirus OC43, koronavirus 2 zpUsobujici
tézky akutni respiraéni syndrom (SARS-CoV-2), koronavirus z Blizkého vychodu zpUsobujici respiraéni
syndrom (MERS-CoV), lidsky bocavirus, lidsky metapneumovirus, lidsky rhinovirus/enterovirus, chfipka A,
chfipka A H1, chfipka A H1-2009, chfipka A H3, chfipka B, virus parainfluenzy 1, virus parainfluenzy 2,
virus parainfluenzy 3, virus parainfluenzy 4, respiracni syncytialni virus (RSV) A, respiracni syncytialni
virus (RSV) B, Bordetella pertussis, Legionella pneumophila a Mycoplasma pneumoniae.

Detekce a identifikace specifickych virovych a bakterialnich nukleovych kyselin u osob, které vykazuji
znamky a pfiznaky infekce dychacich cest, pomaha v kombinaci s dal$imi klinickymi a epidemiologickymi
informacemi pfi diagnostice respiracni infekce.

Vysledky vykazuji detekci nukleové kyseliny SARS-CoV-2 a dalSich respiracnich patogent detekovatelnych
ve vzorcich z vytérd z nosohltanu béhem infekce. Pozitivni vysledky indikuji aktivni infekci identifikovanym
respiracnim patogenem; k uréeni stavu infekce pacienta je nutna klinicka korelace s anamnézou a dalSimi
diagnostickymi informacemi. Pozitivni vysledky nevyluéuji bakterialni infekci nebo koinfekci jinymi viry.

Zjistény pavodce nemusi byt definitivni pfi¢inou onemocnéni.

Negativni vysledky nevylu€uji respiracni infekci zpudsobenou organismy nezafazenymi do panelu a nelze
je pouzit jako jediny zaklad pro diagnézu, 1éEbu nebo jina rozhodnuti o postupech pro pacienta. Pozitivni
vysledky nevylu€uji koinfekci jinymi organismy; organismus (organismy) zjiSténé pomoci panelu ePlex RP
nemusi byt definitivni pfi¢inou onemocnéni. Pfi stanoveni kone¢né diagndzy infekce dychacich cest je
tfeba zvazit provedeni dalSich laboratornich vySetfeni (napf. kultivace bakterii a vird, imunofluorescence
a radiografie) a klinicky obraz.

Pozitivni vysledky nevylu€uji koinfekci jinymi organismy; organismus (organismy) zjisténé pomoci
panelu ePlex RP2 nemusi byt definitivni pfi¢inou onemocnéni. Pfi hodnoceni pacienta s moznym
COVID-19 muze byt nutné provést dalsi laboratorni vySetfeni (napf. kultivaci bakterii a vir(,
imunofluorescenci a radiografii).

Pokud existuje podle aktualnich klinickych a epidemiologickych kritérii screeningu doporu¢enych organy
vefejného zdravi podezfeni na infekci novym virem chfipky A, je tfeba pfi dodrzeni odpovidajicich
bezpec&nostnich opatfeni pro kontrolu infekci novymi virulentnimi chfipkovymi viry odebrat vzorky

a zaslat je statnim nebo mistni zdravotnickym organiim na testovani. Kultivaci viru v takovych pfipadech
neprovadéjte, pokud nemate k dispozici zafizeni se zabezpecenim na urovni BSL-3+, které muze vzorky
pfijmout a kultivovat.

Panel ePlex RP nedokaZze spolehlivé rozlisit lidsky rhinovirus a enterovirus vzhledem k jejich genetické
podobnosti. Pokud je tfeba provést diferenciaci, Ize po stanoveni pozitivhiho vysledku pro lidsky
rhinovirus/enterovirus provést nasledné vysetfeni alternativni metodou.
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

SOUHRNNE INFORMACE O TESTU

Panel ePlex RP2 je automatizovany kvalitativni multiplexni in vitro diagnosticky test nukleovych kyselin
pro sou¢asnou detekci a identifikaci nukleovych kyselin Fady respiracnich virl a bakterii ve vytérech
z nosohltanu. Test je schopen detekovat 21 respiracnich virovych cill a tfi bakterialni cile; jejich pfehled
je uveden v tabulce 1. Test se provadi na systému ePlex The True Sample-to-Answer Solution™,

Respiracéni viry zpusobuji Sirokou $kalu infekci dychacich cest, véetné prostého nachlazeni, chfipky

a krupu, a jsou nejcastéjsi pfi¢inou akutnich onemocnéni. Zavaznost onemocnéni miize byt obzvlasté
vysoka u mladych, imunokompromitovanych a starSich pacientd. Respiracni infekce zpUsobuji vice
navstév u Iékafe a absenci ve $kole a v praci nez jakakoli jina nemoc.! Odhaduje se, Ze nakazu chfipkou
kazdy rok prodéla 10-30 % Evropanu.? V celosvétovém méfitku ma sezénni chfipka roéné za nasledek
priblizné 3—5 milion zavaznych pfipadd a 250 000-500 000 umrti.3 Koncem roku 2019 byl v ¢inském
Wu-chanu identifikovan novy koronavirus. Onemocnéni zpisobené timto novym koronavirem bylo plivodné
nazyvano ,novy koronavirus z roku 2019 neboli ,2019-nCoV* a pozdéji bylo pfejmenovano na onemocnéni

zpusobené koronavirem 2019 neboli COVID-19.4 K srpnu 2020 bylo ve 188 zemich svéta zjisténo vice
nez 25 miliontd pfipadd s 851 000 amrtimi.>

Onemocnéni podobajici se chfipce je nespecifické respiracni onemocnéni charakterizované hore¢kou,
unavou, kaslem a dalSimi pfiznaky. VétSina onemocnéni podobajicich se chfipce neni zpisobena
chfiipkovymi, ale jinymi viry (napf. rhinovirem, respiraCnim syncytialnim virem, adenovirem a virem
parainfluenzy).® Méné ¢astymi puvodci onemocnéni podobajicich se chfipce jsou bakterie,

napf. Legionella pneumophila a Mycoplasma pneumoniae.®

Tabulka 1: Cile detekované panelem ePlex RP2

- Klasifikace Bl el * Nejcastéji infikované
Cil Sezonni vyskyt
(typ genomu) populace
Adenovirus Adenovirus (DNA) Konec zimy VSechny vékové kategorie,

az zaCatek léta’

imunokompromitovani®

Koronavirus 229E

Koronavirus HKU1

Koronavirus NL63

Koronavirus OC43

Koronavirus z Blizkého vychodu
zpUsobuijici respiracni syndrom

Koronavirus (RNA)

Zima, jaro®

V8echny vékové kategorie®

Duben az &ervenl®

V8echny vékové kategorie®

SARS-CoV-2

Koronavirus (RNA)

Neni znamo*

Nenf stanoveno*

Lidsky bocavirus

Parvovirus (DNA)

Nebyla zji§téna Zadna
hlavni sezona!

Kojenci, détil!

Lidsky metapneumovirus

Paramyxovirus (RNA)

Zima!?

Déti, starsi osoby,
imunokompromitovani'?

Lidsky rhinovirus/enterovirus

Picornavirus (RNA)

Podzim, jaro#/Iéto*®

V8echny vékové kategorie,
imunokompromitovani415.16

Chfipka A
Chfipka A H1 .
Chipka A H1-2009 ?R”,\rl‘g)myxo"'r“s Zima3 Véechny vékové kategorie®
Chfipka A H3
Chfipka B
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

cil Klasifikace Sezénni voskyi* Nejcastéji

! (typ genomu) ezonni vysky infikované populace
Virus parainfluenzy 1 Podzim?'’

. . Podzim, zagatek
Virus parainfluenzy 2 Zimvi?

. . Paramyxovirus (RNA) y - V8echny vékové kategorie!®
Virus parainfluenzy 3 Jaro, léto!’

Podzim,

Virus parainfluenzy 4 zadétek zimyl?

Resp!racv:m’ syncyt!ai\In{ v!rus A Paramyxovirus (RNA) | Zima!®2° Kojenci, detv",lg 20

Respiraéni syncytialni virus B starsi dospéli*®

Bordetella pertussis Bakterie (DNA) 53;’;;&21“”' V&echny vékové kategorie?!
. . _ Z&dna hlavni Starsi dospéli, kufaci,

Legionella pneumophila Bakterie (DNA) sez6na?223 imunokompromitovani?223

Mycoplasma pneumoniae Bakterie (DNA) Konec léta, podzim?* | Déti, mladi dospéli?*

* Podle ro¢nich obdobi na severni polokouli

SOUHRN DETEKOVANYCH ORGANISMU

Adenovirus: Adenoviry jsou neobalené DNA viry, které zahrnuji sedm lidskych druht (A—G) a vice nez
60 sérotypu.2> Adenoviry druht B, C a E jsou ¢asto spojovany s infekcemi hornich cest dychacich;
infekce jsou Casté u déti a jejich ohnisky ¢asto jsou mista s velkou koncentraci osob, napf. vojenské
kasarny.8 Pro Sirokou verejnost neni k dispozici Zzadna vakcina, ale po zavedeni zivé peroralni vakciny
v armadé USA v roce 2011 se snizil vyskyt epidemickych vyskytl adenovirovych onemocnéni v této
populaci.t26 Adenovirové infekce obvykle zpUsobuji mirné onemocnéni, ale mohou vést k zavaznému
onemocnéni u kojencli nebo imunokompromitovanych pacient(i, zejména u pacient(i po transplantaci
hematopoetickych kmenovych bunék.%25 Adenovirus mize kromé respiraénich infekci zplsobit také
gastroenteritidu, konjunktivitidu a cystitidu.625

Koronavirus: Clovéka je schopno infikovat 6 koronavirti: 229E a NL63 (alfa koronaviry), OC43, HKU1,
SARS (koronavirus zpUsobujici syndrom akutniho respira¢niho selhani) a MERS-CoV (beta koronaviry).?”
Lidské koronaviry obvykle zplsobuji mirné az stfedné tézké infekce hornich cest dychacich, ale mohou
zpUsobit zavazné onemocnéni u malych déti a starSich a imunokompromitovanych pacient(.27.28 Infekce
koronaviry 229E, HKU1, NL63 a OC43 jsou celosvétové bézné, ale infekce zplisobené SARS a MERS-CoV
jsou vzacné. Od roku 2004 nebyl hlasen zadny pfipad SARS (neni v panelu ePlex RP).?” MERS-CoV
byl poprvé hlasen v Saudské Arabii v roce 2012 a zpUsobuje zavazné onemocnéni u lidi se zakladnimi
onemocnénimi, pfiéemz umrtnost ¢ini 40 %.27:29

SARS-CoV-2: Koncem roku 2019 byl v ¢inském Wu-chanu identifikovan novy koronavirus. Onemocnéni
zpusobené timto novym koronavirem bylo pivodné nazyvano ,novy koronavirus z roku 2019 neboli
,2019-nCoV* a pozdéji bylo pfejmenovano na onemocnéni zplisobené koronavirem 2019 neboli COVID-19.4
Tento novy koronavirus byl pojmenovan koronavirus zplsobujici syndrom akutniho respiraéniho selhani
(Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus, SARS-CoV-2) kvuli genetické podobnosti s koronavirem,
ktery byl zodpovédny za epidemii v roce 2003.3° K ¢ervenci 2020 bylo ve 188 zemich svéta zjisténo vice
nez 16 milionl pfipadd s 655 000 amrtimi.>
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

Lidsky bocavirus: Role lidského bocaviru jakozto kauzativniho patogenu u respiracnich infekci je sporna.
Lidsky bocavirus byl poprvé popsan v roce 2005 v respiraénich vzorcich ve Svédsku a predpoklada se,
Ze hraje roli v respiraCnich infekcich, ale protoZe se virus €asto vyskytuje u symptomatickych i asymp-
tomatickych osob, jeho role pGvodce infekce neni jesté jasné vyresena.332 Studie prokazaly vysokou
miru prevalence v respiraCnich vzorcich od déti; bocavirus je vSak €asto detekovan spole¢né s jinymi viry
a vykazuje dlouhodobou nebo perzistujici detekci také u asymptomatickych jedincu, coz ztézuje stanoveni
skutecné etiologie.1131 Ac¢koli vétSina pfipadl ma mirny prabéh, bylo hlaseno i zavazné respiracéni
onemocnéni.!?

Lidsky metapneumovirus: Lidsky metapneumovirus patfi do ¢eledi Paramyxoviridae a je blizce
pfibuzny RSV.13 Metapneumovirus byl identifikovan jako vyznamny respiracni patogen u malych déti
a je druhym nejcastéjSim virem identifikovanym u pediatrickych infekci dychacich cest.1? Onemocnéni

kompromitovanych dospélych, zejména pokud maji chronickou obstrukéni plicni nemoc (CHOPN),
astma nebo rakovinu ¢i jsou po transplantaci.1?

Lidsky rhinovirus a enterovirus: Rhinovirus a enterovirus jsou blizce pfibuzné RNA viry z ¢eledi
Picornaviridae.1#15 Existuje vice nez 100 rliznych sérotypU, které maji vysokou sekvenéni homologii.33
Rhinovirus zplsobuje az 80 % vSech pfipadl prostého nachlazeni na celém svété a je Castéjsi u déti
nez u dospélych. Je pfi¢inou znaéného poc¢tu mirnych infekci hornich cest dychacich v celém pribéhu
roku, zejména na jafe a na podzim.1434 VVétSina infekci ma mirny prabéh, ale rhinovirus je spojovan
se zavaznymi infekcemi u rizikovych populaci v€etné malych déti a starSich, imunokompromitovanych
a astmatickych pacientd.1415

Kromé polioviru existuje dalSich 62 enteroviru, které mohou u lidi zpisobit onemocnéni.é Enteroviry
primarné infikuji gastrointestinalni trakt, ale mohou také zpUsobit respiracni onemocnéni, které je obvykle
mirné, jako napf. prosté nachlazeni, ale mlze vést k zavaznym komplikacim, zejména u kojencu.6
Epidemicky vyskyt enteroviru D68 (EV-D68) v roce 2014 ved| k zavaznym respiraCnim infekcim, z nichz
nékteré byly smrtelné.3>

Virus chripky: Existuji tfi typy vird chfipky: A, B a C.3 Na severni polokouli cirkuluji viry chfipky A a B

v zimnich mésicich a vétSinu let zpusobuji sezénni epidemie; infekce virem chfipky C jsou méné Casté

a nezplsobuji epidemie.338 Viry chfipky A i B mutuji a jejich dopad na populaci se rok od roku lisi

v zavislosti na rozsahu zmén a Gc¢innosti chfipkovych vakcin.3” Dva nej¢astéj$i podtypy viru chfipky

A infikujici €lovéka jsou H1N1 (v&etné pandemické varianty H1N1 z roku 2009) a H3N2, pficemZ prevalence
se kazdoro¢né meni.36 DalSi vzacné podtypy viru chiipky A, o nichz je rovnéz znamo, Ze infikuji ¢loveéka,
jako je H5N1 (ptaéi chfipka) a H3N2v, mohou zpUsobit zavazna onemocnéni a v nékterych pfipadech

i smrt.38 Chfipka se snadno prenasi z ¢lovéka na ¢lovéka a komplikacemi zplsobenymi infekci jsou nejvice
ohrozeni kojenci a déti, starsi lidé a kdokoli s oslabenou imunitou nebo soub&znymi onemocnénimi,
napf. srde¢nimi nebo plicnimi onemocnénimi.3®

Chripka A 2009 H1N1: B&éhem chfipkové sezény 2009-2010 se dominantnim cirkulujicim virem stal novy
kmen chfipky A, nyni oznaCovany 2009 H1N1, ktery byl pdvodcem pfiblizné 95 % hlasenych chfipkovych
infekci.*® Tento kmen nahradil virus H1N1, ktery dfive cirkuloval v lidské populaci a je bézny v Evropé

i v USA.339
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

Virus parainfluenzy: Viry parainfluenzy patfi do ¢eledi paramyxovird, které bézné zplsobuji respiracni
infekce u déti.*! Prevalence virl parainfluenzy je sezénni a liSi se podle typu; vétSina infekci je mirna

a limitovana, ale virus parainfluenzy muze zp(sobit Zivot ohroZujici pneumonii u osob s oslabenou
imunitou, jako jsou pacienti s cystickou fibr6zou nebo po transplantaci.*?

Respiraéni syncytialni virus: RSV je nejcastéjsi pricinou pediatrickych virovych infekci dychacich cest.13

nez infekce RSV B.20.44

Bordetella pertussis: Pertuse neboli erny ¢€i davivy kasel je vysoce nakaZzlivé akutni respirani
onemocnéni zplsobené gramnegativni bakterii Bordetella pertussis.2* Pro pertusi je charakteristicky
silny, nekontrolovatelny kasel ztéZujici dychani, ktery pfi nadechu vede ke ,kokrhavému“ sipani.45
NejvyS§si umrtnost na pertusi je mezi kojenci, u dospélych se obvykle jedna o mirnou infekci s tim,

Ze je pravdépodobné nedostate¢né diagnostikovana, protoZe u dospélych se charakteristicky kasel
¢asto nevyskytuje.*¢ V posledni dobé byl zaznamenan narast poctu pripadl pertuse, a to zejména

u malych déti a dospivajicich; predpoklada se, Ze tento narust je zplsoben nékolika faktory, véetné lepsi
diagnostiky a slabnouci imunity.*” Odhaduje se, Ze navzdory vysoké celosvétové proockovanosti (82 %)
kojenctl se v roce 2008 vyskytlo na celém svété pfiblizné 16 milionl pfipadd pertuse a 195 000 déti na
toto onemocnéni zemrelo.*® B. pertussis je povinné ohlaSovanou infekci v USA a ve vSech ¢lenskych
statech EU a EHP.4849

Legionella pneumophila: Legionella pneumophila je bakterie, ktera se po celém svété pfirozené vyskytuje
ve sladké vodé, napt. v jezerech, fekach a horkych pramenech.3° Snadno se mnozi také v umélych
rezervoarech teplé vody, jako jsou napf. vifivky, chladici véze a vodovodni systémy.22 K ndkaze dochazi
vdechnutim aerosolu vody, ktera obsahuje L. pneumophila; pfenos z ¢lovéka na ¢lovéka je sice vzacny,
ale mozny. Legionel6za, tedy infekce bakterii Legionella, mize zpusobit legionafskou nemoc, coz je tézka
forma pneumonie, nebo pontiackou hore¢ku, kterd ma mirny prabéh.2! Legionarska nemoc je smrtelna
asi v 10 % pfipad(, ale Ize ji Ié¢it antibiotiky; u pontiacké hore¢ky neni 1é¢ba antibiotiky pfinosna. 2251
Mezi rizikové faktory legionaiské nemoci patfi chronické plicni onemocnéni, koufeni, diabetes, zavislost
na alkoholu nebo drogach a Gc¢inek 1éka s ucinkem na imunitni systém.52 L. pneumophila je povinné
ohlasovanou infekci v USA a ve vSech ¢lenskych statech EU a EHP.5354

Mycoplasma pneumoniae: Mycoplasma pneumoniae je bakterie bez buné&né stény, ktera je hlavnim
puvodcem respiracnich onemocnéni.2* M. pneumoniae se prenasi z ¢lovéka na ¢lovéka respiracnimi
kapénkami a je Castou pfi¢inou atypicka pneumonie.5® M. pneumoniae ¢asto neni diagnostikovana,

ale odhaduje se, Ze se podili az na 30 % respiracnich infekci.?* Infekce ¢asto vede k mirnému onemocnéni,
napf. tracheobronchitidé nebo kataru pradusek, a nej¢astéji se vyskytuje u mladych dospélych a déti
$kolniho véku.2455 Ohnisky vyskytu M. pneumoniae jsou ¢asto mista s velkou koncentraci osob, napf. skoly,
vysokoskolské koleje, kasarny a pecovatelské domy.
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiranich patogen()

PRINCIPY TECHNOLOGIE

Systém ePlex The True Sample-to-Answer Solution automatizuje vSechny aspekty testovani nukleovych
kyselin, véetné extrakce, amplifikace a detekce, a kombinuje elektrosmaceni a technologii eSensor®
spolec¢nosti GenMark v kazeté na jedno pouziti. Technologie eSensor je zalozena na principech kompetitivni
hybridizace DNA a elektrochemické detekce, ktera je vysoce specificka a neni zalozena na fluorescencéni
nebo optické detekci.

Elektrosmaceni neboli digitalni mikrofluidika vyuziva elektricka pole k pfimé manipulaci s diskrétnimi
kapkami na povrchu desky s ploSnymi spoji s hydrofobni povrchovou Upravou. Pohyb vzorku a reagencii
kazetou ePlex je naprogramovany k provedeni v§ech fazi zpracovani vzorku od extrakce nukleovych
kyselin az po detekci.

Vzorek se vlozi do kazety ePlex, kde jsou z néj extrahovany nukleové kyseliny a purifikovany pomoci
magnetické extrakce na pevné fazi. Pro cilové sekvence RNA se provede krok reverzni transkripce,
kterym se z RNA vytvori komplementarni DNA, a nasledné se pomoci PCR amplifikuji cilové sekvence.
St&penim exonukleazou vznika pfi pfipravé na detekci na eSensoru jednofetézcova DNA.

Cilova DNA se smicha se signalnimi sondami zna¢enymi ferroceny, které jsou komplementarni ke
specifickym cilim na panelu. Cilova DNA hybridizuje se svou komplementarni signalni sondou a zachytnymi
sondami, které jsou navdzany na pozlacené elektrody podle ilustrace na obr. 1. Pfitomnost kazdého cile
je stanovena pomoci voltametrie, ktera generuje specifické elektrické signaly ze signalni sondy znacené
ferrocenem.

ZACHYTNA SONDA

SIGNALNi SONDA CILOVA DNA

ZNACENI FERROCENEM

V-‘_4
POZLACENA
ELEKTRODA

Obr. 1: Hybridiza¢ni komplex. Zachytné sondy specifické pro cilové sekvence jsou navazany na

pozlacené elektrody v mikro€ipu eSensor na kazeté ePlex. Amplifikovana cilova DNA hybridizuje

se zachytnou sondou a s komplementarni signalni sondou znacenou ferrocenem. Elektrochemickou
analyzou pomoci voltametrie se stanovi, zda jsou pfitomny cile.
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DODAVANE POTREBY

Tabulka 2: Obsah soupravy pro panel respiraénich patogenu
ePlex The True Sample-to-Answer Solution™

Vyrobek Katalogové cislo | Soucasti (mnozstvi) Uchovavani
Panel 2 iracnich
p:trc]JZengeglgllgcmc EA001232 Kazeta panelu 2 respiraénich patogent ePlex (12) | 2-8 °C

Reagencie panelu ePlex RP2 se dodavaiji pfi pokojové teploté; po pfijeti je tfeba je skladovat pfi teploté
2-8 °C. Bezpecnostni listy pro vSechny reagencie obsazené v této soupravé jsou k dispozici na tomto
webu: https://genmarkdx.com/support/safety-data-sheets-sds/. Tisténé bezpecénostni listy si mizete

vyzadat od zakaznického servisu spole¢nosti GenMark na adrese: Customerservice@genmarkdx.com.

SLOZENI REAGENCII

Tabulka 3: Slozeni reagencii v kazetach panelu ePlex RP2

Slozeni reagencii v kazetach panelu ePlex RP2

Kyselina 2-morfolinoethan-1-sulfonova (MES)

NaH2PO4 /,NaHPOa

6-merkapto-1-hexanol

NaNs

Acetonitril

PEG 8000

Chlorid vapenaty

Fenolova ¢erven

Polydimethylsiloxan,

Cystamin HCI koncovy trimethyl, 5¢St
Dynol-604 Ribonukledzovy inhibitor
EDTA SDS, pH upraveno HCI
EGTA Chloristan sodny
Ethanol Sorbitan-trioleat
Glycerol Voda Super Q
Guanidinium hydrochlorid Trehaléza

Lithium dodecylsulfat Tris-HCI

Chlorid hofe¢naty (MgClz) Tween-20

MTG, pH upraveno hydroxidem sodnym + Tween-20 Mocovina

NaCl

REAGENCIE: SKLADOVANI, STABILITA A MANIPULACE

e Soudasti soupravy panel ePlex RP uchovavejte pfi teploté 2—8 °C.
e Soucasti soupravy panel ePlex RP nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti.
e Sacek s kazetou neotvirejte, dokud nejste pfipraveni provést test.

P11180 - A
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NEDODAVANE POTREBY

Zarizeni

Systém a software ePlex spole¢nosti GenMark

Pipety kalibrované na 200 pl

Michacka vortex

Tiskarna (volitelnd) — informace o kompatibilité naleznete v pfiru¢ce obsluhy systému ePlex

Spotirebni material

Pipetovaci Spicky, odolné proti aerosolu, bez RNaz/DNaz
Jednorazové, nepudrované rukavice

10% bélidlo na vhodné povrchy

70% ethanol nebo isopropylalkohol

VAROVANIi A BEZPECNOSTNIi OPATRENI

VSeobecné zasady

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

VySkoleny zdravotnicky pracovnik musi vysledky testu ziskané pomoci panelu ePlex RP2 peclivé
interpretovat v kombinaci se znamkami a pfiznaky pacienta a vysledky dalSich diagnostickych testu.
Pozitivni vysledky nevylu€uji koinfekci jinymi viry nebo bakteriemi. Zjistény puvodce nemusi byt
definitivni pfi¢inou onemocnéni. Pfi stanoveni kone¢né diagnézy respiracéni infekce je tfeba zvazit
provedeni dalSich laboratornich vySetfeni (napf. kultivace bakterii a vird, imunofluorescence

a radiografie) a klinicky obraz.

Soucasti soupravy panelu ePlex RP2 nepouzivejte opakované.

Reagencie nepouzivejte po datu exspirace uvedeném na stitcich.

NepouzZivejte poSkozené reagencie.

Ridte se pokyny v tomto pfibalovém letaku. PFed zahajenim testu si prectéte vSechny pokyny.
Jakakoli odchylka od postupl a pokynt muize ovlivnit optimalni funkci testu.

VSechny materialy lidského plvodu je nutné povazovat za potencialné infekéni a zachazet s nimi
pfi dodrzovani univerzalnich bezpecnostnich opatfeni.

Doporuéuje se pouzivat sterilni jednorazové pipetovaci 8pi¢ky bez nukleaz. K zajisténi optimaini
funkce testu pouzivejte pouze dodany nebo specifikovany spotfebni material.

Bezpeénost

Se vSemi vzorky a odpadnimi materialy v souladu se vSeobecnymi bezpecnostnimi opatfenimi
zachazejte, jako by mohly pfenaset puvodce infekci. Dodrzujte bezpe¢nostni pokyny uvedené

v relevantnich postupech, jako je nap¥. pokyn CDC/NIH Biosafety in Microbiological and
Biomedical Laboratories (Biologicka bezpecnost v mikrobiologickych a biologickych laboratofich),
dokumentu CLSI M29 Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections
(Ochrana pracovniki laboratofi pfed infekcemi ziskanymi pfi vykonu povolani) nebo ekvivalentni.
V mistech, kde se pracuje s reagenciemi nebo s lidskymi vzorky, nejezte, nekufte, nepijte,
neaplikujte kosmetiku a nemanipulujte s kontaktnimi ¢ockami.

Dodrzujte bézné laboratorni bezpe¢nostni postupy pro manipulaci s reagenciemi (napf. nepipetujte
usty a pouzivejte vhodny ochranny odév a ochranu zraku).

Dodrzujte bezpe€nostni postupy vaseho pracovité pro manipulaci s biologickymi vzorky.
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Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiracnich patogent)

Pokud existuje podle aktualnich klinickych a epidemiologickych kritérii screeningu doporuéenych
organy vefejného zdravi podezfeni na infekci novym virem chfipky A, je tfeba pfi dodrzeni
odpovidajicich bezpe&nostnich opatfeni pro kontrolu infekci novymi virulentnimi chfipkovymi viry
odebrat vzorky a zaslat je statnim nebo mistni zdravotnickym organim na testovani. Kultivaci
viru v takovych pfipadech neprovadéjte, pokud nemate k dispozici zafizeni se zabezpecenim
na urovni BSL 3+, které mlze vzorky pfijmout a kultivovat.

Materialy pouzité pfi tomto testu, véetné reagencii, vzorkl a pouzitych lahvicek, likvidujte v souladu
se v8emi platnymi pfedpisy.

Do pfihradek systému ePlex nestrkejte prsty ani jiné pfedméty.

Po manipulaci s reagenciemi si dikladné umyijte ruce vodou a mydlem. Kontaminovany odév pred
dal$im pouzitim vyperte.

Neprorazejte ani nepropichujte blistry s reagenciemi na kazeté ePlex. Reagencie mohou zpUsobit
podrazdéni kGize, o¢i a dychacich cest. Zdravi Skodlivé pfi poziti nebo pfi vdechovani. Obsahuje
oxidujici kapaliny.

Kazeta panelu ePlex RP2 obsahuje chemickeé latky klasifikované jako nebezpeéné. Pfed pouzitim
si prostudujte bezpec¢nostni list a v pfipadé expozice na ném vyhledejte dalSi informace.
Dodrzujte bezpecénostni pokyny, napf. ohledné pouzivani vhodnych ochrannych pomucek véetné
laboratornich plastu, oblekd, rukavic, ochrany zraku a biologického bezpec¢nostniho boxu,
uvedené v dokumentu Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories (BMBL),

5. vydani https://www.cdc.gov/labs/BMBL.html.

Pokud existuje podle aktualnich klinickych a epidemiologickych kritérii screeningu doporu€enych
organy verejného zdravi podezieni na infekci SARS-CoV-2, je tfeba vzorky odebrat pfi dodrzeni
odpovidajicich bezpeénostnich opatfeni pro kontrolu infekci.

Pred zpracovanim vzorku diikladné dekontaminujte laboratof a veskeré zafizeni 10% bélidlem
a nasledné 70% ethanolem nebo isopropylalkoholem (nebo ekvivalentnim prostiedkem).

Jakykoli unikly potencialné infek&ni materidl okamzité vycistéte 0,5-1% (w/v) chlornanem sodnym
(20% bélidlo [v/v]).

Funkéni charakteristiky byly stanoveny na vzorcich z vytér(l z nosohltanu od lidskych pacient,
u nichz jejich poskytovatel zdravotni péée mél podezfeni na onemocnéni zplsobené koronavirem
2019 (COVID-19) nebo respiracni infekci.

Se vzorky se musi pracovat v biologickém bezpe&nostnim boxu tfidy Il (nebo vy3si).

Abyste snizili riziko vzdjemné kontaminace mezi vzorky, vyménte si po nadavkovani vzorku
do kazety rukavice.

Ke kontaminaci vzorku muze dojit, pokud je vzorek zaloZen v oblasti, kde se generuji PCR amplikony
pro respiracni patogeny. Nezakladejte vzorky v mistech, ktera jsou potencialné kontaminovana
PCR amplikony.

Laborator

Ke kontaminaci vzorku maze dojit, pokud je laboratorni personal zpracovavajici vzorek infikovan
bé&Znymi respiranimi patogeny. Aby se tomu zabranilo, musi se se vzorky pracovat v biologickych
bezpecénostnich boxech. Pokud se biologicky bezpe€nostni box nepouziva, musi se pfi praci
se vzorky pouzivat §tit proti rozstfiku nebo obli¢ejova maska.

Pro pfipravu vzorkd se nesmi pouzivat biologicky bezpecnostni box, ktery se pouziva pro kultivaci
virl nebo bakterii.

Béhem testovani si asto mérite rukavice, abyste snizili riziko kontaminace.

Dlkladné dekontaminujte laboratof a veskeré zafizeni 10% bélidlem a nasledné 70% ethanolem
nebo isopropylalkoholem (nebo ekvivalentnim prostfedkem).

Ke kontaminaci vzorku mulze dojit, pokud je vzorek zalozen v oblasti, kde se generuji PCR
amplikony pro respiracni patogeny. Nezakladejte vzorky v mistech, ktera jsou potencialné
kontaminovana PCR amplikony.
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VZORKY: ODBER, MANIPULACE A UCHOVAVANI

Dodrzujte postupy zdravotnického zafizeni a navod k pouziti vyrobce odbérovych tamponu/souprav
pro spravny odbér vzorkl z nazofaryngealnich vytéra.

Svétova zdravotnicka organizace doporucuje pfi odbéru vzorkd z nazofaryngealnich vytér(
postupovat takto®e;

o Pacient mirné zakloni hlavu a tampon se rovné zasune do nosni dirky.
e Tampon se vede podél baze nosni dirky smérem k Usti Eustachovy trubice (k nosohltanu)
a u dospélych je tfeba ho zavést alespon 5—6 cm, aby se dostal do zadni ¢asti hltanu.
(Pro tuto metodu odbéru vzorkiit NEPOUZIVEJTE tampony na neohebnych ty&inkach — tyéinka
s tamponem musi byt ohebnd).
e Ponechte tampon nékolik sekund na misté.
e Pomalu ho ota€ivym pohybem vytahnéte.
e Vlozte vytér do virového transportniho média (VTM) nebo transportniho média uréeného pro
pouziti pfi identifikaci virG pomoci molekularnich diagnostickych metod. Odbérové tampony
a média kompatibilni s panelem ePlex RP2 viz tab. 37, Seznam testovanych latek, a tab. 38,
Odbérova a transportni média testovana na interferenci.
e Poznamka: Odbér vzorkd z nosohltanu je invazivni proces, ktery pro pacienta maze byt znaéné
neprijemny.
Dalsi pokyny ke spravnému odbéru vzorkd z nosohltanu (v€etné ilustraci a videi) naleznete na
webovych strankach vyrobcd béZné pouzivanych tamponl a odbérovych souprav, napf. spole¢nosti BD,
Remel a Copan.

Odbér vzorku vytérem z nosohltanu — Standardni technikou se provede odbér vzorku nazofaryngealnim
vytérem a vzorek se vlozi do virového transportniho média.

Minimalni objem vzorku — Pro testovani je zapotfebi 200 pl vzorku z nazofaryngealniho vytéru
ve virovém transportnim médiu.

Preprava a uchovavani — Klinické vzorky Ize ve virovém transportnim médiu skladovat pfi pokojové teploté
(15-30 °C) po dobu az 12 hodin nebo v chladni¢ce pfi teploté 4 °C po dobu az 10 dnu. Vzorky Ize také
skladovat pfi —20 °C nebo —80 °C po dobu 12 mésict s maximalné 2 cykly zmrazeni/rozmrazeni.

METODA

Poznamky k postupu

o VSechny zmrazené vzorky je pfed testovanim tfeba zcela rozmrazit.
o Vzorky musi byt vytéry z nosohltanu v transportnim médiu.
o Reagencie a kazety Ize pouZzit ihned po vyjmuti ze skladovaciho prostoru o teploté 4 °C.
Pfed pouzitim je neni nutné vytemperovat na pokojovou teplotu.
o Kazetu je po vyjmuti z féliového sacku nutné pouzit do 2 hodin. Sacek s kazetou neotvirejte,
dokud vzorek neni pfipraven k testovani.
Vzorek po zaloZeni do kazety panelu ePlex RP2 testujte co nejdfive, nejpozdéji vSak do 2 hodin.
Kazety nepouzivejte opakované.
Pro zalozeni kazdého vzorku pouzijte novou sterilni pipetovaci Spicku.
Nevkladejte do systému ePlex mokré kazety. Pokud je na vnéjsi strané testovaci kazety kapalina,
pfed vloZzenim kazety do pfihradky pfistroje ePlex ji vysuste utérkou Kimwipes™.
e Vzorky je do kazety panelu ePlex RP2 nutné prenaset v Cistém prostfedi bez amplikona.
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Vzorky, spotfebni material a laboratorni prostory je tfeba chranit pfed aerosolovou i pfimou
kontaminaci amplikony. Dekontaminujte laboratorni prostory a dotcené zafizeni 10% bélidlem

a nasledné 70% ethanolem nebo isopropylalkoholem (nebo ekvivalentnim prostfedkem).

Béhem testovani si Casto mérite rukavice, abyste sniZili riziko kontaminace.

Se vzorky se musi pracovat v biologickych bezpec¢nostnich boxech. Pokud se biologicky
bezpe&nostni box nepouziva, musi se pfi praci se vzorky pouzivat stit proti rozstfiku nebo
obli¢ejova maska.

Materialy pouzité pfi tomto testu, véetné reagencii, vzorkl a pouzitych lahvicek, likvidujte v souladu
se vSemi platnymi pfedpisy.

Detailni popis metody

1.

S

Dekontaminujte Cisty prostor pouzivany pro pfipravu panelu ePlex RP2 10% bélidlem a nasledné
70% etanolem nebo isopropylalkoholem (nebo ekvivalentnim prostfedkem).

Vyjméte z baleni soupravy jeden sacek s kazetou panelu RP2.

Otevfete pouzdro s kazetou panelu RP2.

Na kazetu panelu RP2 napiste ID vzorku nebo nalepte Stitek s ¢arovym kédem ID vzorku.
Vortexujte vzorek po dobu 3-5 sekund.

Pomoci kalibrované pipety nasajte 200 pl vzorku a nadavkujte ho do portu na vzorek kazety
panelu ePlex RP2.

Nasunutim a pevnym pfitlaéenim krytky zaviete a bezpecné utésnéte port pro vzorek.
POZNAMKA: P¥i zavirani krytkou se mohou objevit bublinky.

Naskenujte kazetu panelu RP2 &tec¢kou ¢arovych kédl dodanou s pfistrojem ePlex.
POZNAMKA: Pokud nepouzivate $titek s arovym kédem ID vzorku, zadeijte ID vzorku ruéné
pfes klavesnici na obrazovce a na vyzvu systému ePlex naskenujte ¢arovy kod kazety.
POZNAMKA: Ctecka &arovych kéda nadte jak arovy kod ID vzorku (pokud ho laborant nalepil
na kazetu), tak i 2D Carovy kdd vytistény na Stitku kazety, vyda vSak jen jeden zvukovy signal,
ktery signalizuje, ze byly na¢teny oba Carové kody.

Vlozte kazetu panelu RP2 do kterékoli pfipravené pfihradky indikované blikajicimi bilymi LED
kontrolkami. Test se po vlozeni kazety do pfihradky a provedeni pfedbézné kontroly (inicializace
kazety) spusti automaticky, coz je indikovano modrou LED kontrolkou.

KONTROLA KVALITY

Interni kontroly

Kazda kazeta obsahuje interni kontroly k monitorovani funkce jednotlivych krokd procesu testovani.
DNA kontrola ovéfuje extrakci, amplifikaci a detekci cilovych sekvenci DNA a RNA kontrola ovéfuje
amplifikaci a detekci cilovych sekvenci RNA.

Kazdé amplifikaéni reakci v kazeté pfislusi alespor jedna interni kontrola a, aby byl vysledek testu platny,
interni kontrola nebo cil musi pro kazdou reakci vygenerovat signal nad definovanou prahovou hodnotou.
Vysledky interni kontroly jsou interpretovany softwarem ePlex a zobrazeny na hlaSenich pro panel
ePlex RP2 jako Internal Control (Interni kontrola) s vysledkem PASS (Vyhovéla), FAIL (Nevyhovéla),

N/A (Neni relevantni) nebo INVALID (Neplatné). Tabulka 4 uvadi podrobné informace o interpretaci
vysledku pro interni kontrolu.
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Tabulka 4: Vysledky interni kontroly

Vysledek
interni kontroly

Popis

Postup

Interni kontrola nebo cil kazdé amplifikacni reakce
generuje signal nad prahovou hodnotou.

VSechny vysledky se zobrazi

(Nevyhovéla)

PASS v hlaeni o detekci pro panel RP2.

Vyhovél . . o xx

(Vyhovéla) Test byl dokon&en a interni kontroly byly Uspé&sné, Test je platny, vykaste vysledky
coz znamena, Ze byly vygenerovany platné vysledky. ' ]
Interni kontrola ani zadny cil v zadné amplifikacni V hlageni o detekci pro panel RP2
reakci nevygenerovaly signal nad prahovou hodnotou. se nezobrazi zadné vysledky

FAIL )

Test byl dokon¢en, ale nejméné jedna vnitini
kontrola nebyla detekovana, coz znadi, ze vysledky
nejsou platné.

Test neni platny, opakujte ho s novou
kazetou.

N/A
(Neni relevantni)

Interni kontrola nevygenerovala signal nad prahovou
hodnotou v kazdé amplifikacni reakci, ale signal nad

prahovou hodnotou vygeneroval v kazdé amplifikaéni
reakci cil.

Test byl dokon¢en a interni kontroly nebyly Uspésné,
avsak detekce signalu nad prahovou hodnotou pro cil
v kazdé amplifikacni reakci znaci, Ze byly generovany
platné vysledky.

VSechny vysledky se zobrazi
v hlaseni o detekci pro panel RP2.

Test je platny, vykazte vysledky.

INVALID
(Neplatné)

Béhem zpracovani doslo k chybé, ktera zabranila
analyze dat signalu.

Test nebyl uspésSné dokoncen a vysledky tohoto testu
nejsou platné. PfiCinou je pravdépodobné chyba
pfistroje nebo softwaru.

V hlaseni o detekci pro panel RP2
se nezobrazi zadné vysledky.

Test neni platny, opakujte ho s novou
kazetou.

Externi kontroly

Pozitivni a negativni externi kontroly je tfeba otestovat pro kazdou novou Sarzi reagencii nebo kazdy
mésic podle toho, co nastane dfive. Jako negativni kontrolu Ize pouZzit virové transportni médium.
Jako pozitivni externi kontrolu Ize pouzit dfive analyzované pozitivni vzorky nebo virové transportni
médium obohacené o jasné stanovené organismy. Externi kontroly je tfeba zpracovat v souladu

s postupy laboratofe a pfipadné i akreditaénich organizaci.

VYSLEDKY

Tabulka 5: Interpretace vysledku v hlaseni o detekci pro ePlex RP2

Vysledek pro cil

Popis

Postup

Test byl uspé&sné dokonden, cil generoval

VSechny vysledky se zobrazi v hlaseni

Targets Detected
(Zjisténo vice cilt)

Detected signal nad definovanou prahovou hodnotou o detekci pro panel RP2.
(Detekovano) a pro interni kontrolu byl ohlasen vysledek
PASS (Vyhovéla). Test je platny, vykazte vysledky.
VSechny vysledky se zobrazi v hlaseni
o detekci pro panel RP2.
Multiple Test byl ispés$né dokoncen, nékolik cild

vygenerovalo signal nad definovanou prahovou
hodnotou a pro interni kontrolu byl ohlaSen
vysledek PASS (Vyhovéla).

Test je platny, vykazte vysledky.

Detekce vice nez 3 patogend muze znagit
kontaminaci. Pro potvrzeni vysledkl se
doporuéuje testovani vzorku opakovat.
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Vysledek pro cil

Popis

Postup

Not detected
(Nedetekovano)

Test byl uspésné dokoncen, cil negeneroval
signdl nad definovanou prahovou hodnotou
a pro interni kontrolu byl ohlasen vysledek

PASS (Vyhovéla).

VSechny vysledky se zobrazi v hlaseni
o detekci pro panel RP2.

Test je platny, vykazte vysledky.

Invalid (Neplatné)

Test nebyl uspé&sné dokoncen a vysledky
tohoto testu nejsou platné. Castou pfiginou

je chyba pfistroje nebo softwaru nebo selhani
interni kontroly.

V hlaseni o detekci pro panel RP2
se nezobrazi zadné vysledky.

Test neni platny, opakujte ho.

Vysledky pro chiipku A

Panel ePlex RP2 detekuje chfipku A a subtypy H1, H1-2009 a H3 jedine€nymi testy pro kazdy z nich.
Pokud panel ePlex RP2 detekuje néktery podtyp chfipky A, je matrix chfipky A ve vychozim nastaveni
hlasena jako detekovana. Interpretace vysledku pro chfipku A je popsana v tabulce 6.

Tabulka 6: Vysledky pro chripku A

(H1, H1-2009 nebo H3)
hladen jako detekovany.

(Vysledek vykazan jako detekovana
chfipka A a podtyp chfipky A.)

Vysledky pro chfipku | b, ;s Vysledky v hlageni BTG
A a jeji podtypy postup
Detekovana chfipka A, Result reported as influenza A

nejméné jeden podtyp Otekévany vysledek. and influenza A subtype detected. Zadny

Detekovana chfipka A,
zadny podtyp (H1,
H1-2009 a H3) neni
hlasen jako detekovany.

Nizké titry viru mohou vést
k detekci chfipky A bez
stanoveni podtypu.

Detekce chfipky A bez
podtypu muaze znadit
pfitomnost nového kmene.

Result reported as influenza A
detected. No Influenza A subtype
detected. Re-testing of this sample
to confirm Influenza A (subtype)

is recommended. Refer to package
insert for additional information.
(Vysledek vykazan jako detekovana
chiipka A. Z&dny subtyp chfipky A
nedetekovan. Doporucuje se
testovani tohoto vzorku opakovat
k potvrzeni chfipky A (podtypu).
Dal$i informace viz pfibalovy letak.)

Pokud je nutné
stanovit podtyp,
test opakuijte.

Detekovana chfipka A
a vice nez jeden podtyp
(H1, H1-2009 nebo H3)

Vzorek je koinfikovany vice
podtypy chfipky. Infekce
vice podtypy chfipky jsou
mozné, ale vzacné.

FaleSné pozitivni vysledky
pro chfipku A, A/H1, A/H3,

Result reported as influenza A
and multiple subtypes detected.
(Vysledek vykazan jako detekovana

Testovani se
pro potvrzeni
vysledkd vzorku

hlagen iako detekovany A/H1-2009 a/nebo chfipku B | chfipka A a detekovano vice doporucuje
] Y- | muze zpusobit ziva podtyptl.) opakovat.
intranazalni polyvalentni
vakcina proti viru chfipky.
DoSlo ke kontaminaci.
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Vysledky pro chfipku | ;o Vysledky v hlageni PRI
A ajeji podtypy postup
Opakujte
testovani
' ' Influenza A (subtype) detected. pro potvrzeni
Nizké titry viru mohou vést | Re-testing of this sample to vysledku.
k detekci podtypu chiipky A | confirm Influenza A (subtype) is
Nedetekovana chfipka A, | bez matrix chfipky A. recommended. Refer to package i
nejméné jeden podtyp insert for additional information. Pokud vysledek
(H1, H1-2009 nebo H3) Detekce podtypu chiipky A | (Detekovana chfipka A (podtyp). | 0Pakovaného
hlasen jako detekovany. bez matrix chfipky A mize Doporuéuje se testovani tohoto testovani )
rovnéz znagit pritomnost vzorku opakovat k potvrzeni potvrdi pavodni
nového kmene. chripky A (podtypu). Dalsi vysledek,
informace viz pfibalovy letak.) povazuje se
subtyp chfipky
A za pozitivni.
HLASENI O TESTECH

PFistroj ePlex nabizi nékolik riznych hlaseni. Vysledky jsou k dispozici ve formatu uréeném k tisku a Ize
je zobrazit elektronicky nebo exportovat k dal$i analyze. Hlaseni Ize pfizplsobit potfebam uzivatele
zahrnutim informaci specifickych pro dany ucéet, napf. ve v§ech hlasenich uvadét adresu, logo a zapati
specifické pro pracovisté. Dalsi informace o hlasenich systému ePlex naleznete v pfiru¢ce obsluhy
systému ePlex.

Hlaseni o detekci

HlaSeni o detekci panelu RP2 obsahuje vysledky pro kazdy jednotlivy vzorek zpracovany na pfistroji ePlex.

V ¢asti Summary (Souhrn) je uveden celkovy vysledek testu a seznam v§ech v ném detekovanych cilu.

Cast Results (Vysledky) obsahuje seznam v$ech ciltl v panelu a individualni vysledek pro kazdy z nich.

Pro jednotlivé cile jsou hlaseny vysledky Detected (Detekovano), Not Detected (Nedetekovano) nebo

Invalid (Neplatné) (vyjadfeno jako Cervené x); pro interni kontrolu jsou hldSeny vysledky PASS (Vyhovéla),
FAIL (Nevyhovéla), INVALID (Neplatné) nebo N/A (Neni relevantni).

Hlaseni pro externi kontrolu

Hlaseni pro externi kontrolu panelu RP2 se generuje pro externi kontrolu pfeddefinovanou v softwaru
ePlex RP. Dalsi informace o definovani externich kontrol na pfistroji ePlex naleznete v pfiru¢ce obsluhy
systému ePlex.

V &asti Summary (Souhrn) je uveden celkovy vysledek (Pass [Vyhovéla] / Fail [Nevyhovéla]) a seznam
v8ech cill detekovanych pro danou externi kontrolu. Cast Results (Vysledky) obsahuje seznam vSech
cilt v panelu a pro kazdy vysledek, ocekavany vysledek a stav vyhovéla/nevyhovéla. HlaSeny jsou
vysledky Detected (Detekovano), Not Detected (Nedetekovano) nebo Invalid (Neplatné) (vyjadieno jako
Cervené x). Kontrola pro dany cil je hlasena jako Pass (Vyhovéla), pokud skute¢ny vysledek odpovida
oCekavanému vysledku (definovanému pro tuto kontrolu), a jako Fail (Nevyhovéla), pokud skutecny
vysledek neodpovida oCekavanému vysledku. Pokud se skutecné vysledky pro kazdy cil shoduji

s oCekavanymi vysledky pro kazdy cil (vSechny cile jsou vykazany jako vyhovujici), je celkovy vysledek
externi kontroly v ¢asti Summary (Souhrn) vykazan jako Pass (Vyhovéla). Pokud skuteCny vysledek pro
néktery cil neodpovida oéekavanému vysledku, je celkovy vysledek externi kontroly v ¢asti Summary
(Souhrn) vykazan jako Fail (Nevyhovéla).
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Souhrnné hlaseni

Souhrnné hlaseni umoznuje obsluze pomoci vyhledavacich kritérii vytvaret vlastni hlaseni s pouzitim
specifikovanych cilli, kalendafnich dat, rozmezi kalendarnich dat, vzorku, externi kontroly, testovaci
pfihradky nebo obsluhy. Dalsi informace o vytvaieni souhrnnych hlaseni naleznete v pfiru¢ce obsluhy
systému ePlex.

OMEZENI METODY

Tento vyrobek Ize pouzit pouze se systémem ePlex spole¢nosti GenMark.

Panel ePlex RP nedokaze spolehlivé rozlisit lidsky rhinovirus/enterovirus a poliovirus vzhledem
k jejich genetické podobnosti. Pfi podezieni na infekci poliovirem, je tfeba vysledek Detected
(Detekovano) pro lidsky rhinovirus/enterovirus z testu ePlex RP potvrdit alternativni metodou
(napf. bunécnou kulturou).

PFi vysokych titrech byla u panelu ePlex RP2 pozorovana zkfizena reaktivita se SARS-CoV-1.
Tento test je kvalitativni a neslouzi ke kvantifikaci pfitomnosti detekovaného organismu.

Funkce testu byla vyhodnocena pouze pro pouziti s lidskymi vzorky.

Tento test nebyl validovan pro testovani jinych vzorkd nez vzork( z nazofaryngeainiho vytéru.
Funkce tohoto testu nebyla stanovena pro imunokompromitované pacienty.

Funkce tohoto testu nebyla stanovena pro pacienty, u nichz jejich poskytovatel zdravotni pée nema
podezieni na onemocnéni zpUsobené koronavirem 2019 (COVID-19) nebo respiracni infekci.
Vysledky tohoto testu je nutné korelovat s klinickou anamnézou, epidemiologickymi tdaji

a dalSimi udaji, které ma Iékar hodnotici pacienta k dispozici.

Nebyl hodnocen ucinek I1éCby antibiotiky na funkci testu.

Cile (virové a bakterialni nukleové kyseliny) mohou in vivo pfetrvavat nezavisle na Zivotaschopnosti
viru nebo bakterie. Z detekce cile (cilt) nevyplyva, ze odpovidajici virus (viry) nebo bakterie jsou
infekéni nebo Ze jsou puvodci klinickych pFiznaku.

Detekce virové nebo bakterialni nukleové kyseliny zavisi na spravném odbéru, pfeprave,
skladovani a pfipravé vzorku a manipulaci s nim. Nedodrzeni spravnych postupu v kterémkoli

z téchto krokd muize vést k nespravnym vysledkim. Existuje riziko faleSné negativnich hodnot

v dusledku nespravného odbéru Ci prepravy vzorkl nebo nespravné manipulace s nimi.

Riziko faleSné negativnich hodnot existuje také v disledku pfitomnosti sekvencnich variant ve
virovych nebo bakterialnich cilech testu, pfitomnosti inhibitort, technické chyby, zamény vzorku
nebo infekce zplisobené organismem, ktery panel nedetekuje. Vysledky testu mohou byt ovlivnény
soubéznou antibakterialni nebo antivirovou Ié¢bou nebo mnozstvim bakterii nebo vir ve vzorku pod
mezi detekce testu. Vysledek panelu ePlex RP2 ,No Targets Detected” (Nebyly detekovany zadné
cile) nema slouzit jako jediné vychodisko diagndzy, léCby ani jinych rozhodnuti o postupu u pacienta.
Vysledek panelu ePlex RP2 ,No Targets Detected” (Nebyly detekovany zadné cile) muze byt

v kontextu respira¢niho onemocnéni zpusoben infekci patogeny, které nejsou timto testem
detekovany, nebo infekci dolnich cest dychacich, ktera neni detekovana ze vzorku z nazofaryn-
geélniho vytéru.

Pokud je pocet organismu detekovanych ve vzorku Etyfi nebo vice, doporucuje se polymikrobialni
vysledek potvrdit opakovanim testu.

Reagencie panelu ePlex RP ke stanoveni podtypu chfipky A cili pouze na gen pro hemaglutinin
chfipky A. Panel ePlex RP nedetekuje ani nerozliSuje gen pro neuraminidazu chfipky A.

Funkce tohoto testu nebyla stanovena pro sledovani IéCby infekce nékterym z organismu
zaclenénych do panelu.

Pozitivni a negativni prediktivni hodnoty jsou vysoce zavislé na prevalenci. FaleSné negativni
vysledky testll jsou pravdépodobnéjsi v obdobi nejvyssi aktivity, kdy je prevalence onemocnéni
vysoka. Falesné pozitivni vysledky testl jsou pravdépodobnéjsi v obdobich, kdy je prevalence
stfedni az nizka.

Klinicka funkce byla stanovena v dobé, kdy v obéhu mezi viry chfipky A pfevladaly viry chfipky A
H3 a chfipky A H1-2009. Kdyz se objevi jiné viry chfipky A, mize se funkce liSit.
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e Funkéni charakteristiky pro chfipku A H1 byly stanoveny pouze s pouzitim uméle vytvofenych
klinickych vzorka.

o Uginek interferujicich latek byl hodnocen pouze u latek uvedenych v tomto pribalovém letaku.
Interference zpUsobena latkami neuvedenymi v ¢asti ,Interferujici latky“ miize vést k chybnym
vysledkim.

e Bylo zjisténo, Ze tobramycin v koncentracich vyssich nez 1,0 % (podil hmotnosti k objemu)
ve vzorku inhibuje funkci testu.

¢ Funkce tohoto testu nebyla specificky hodnocena u vzork(i odebranych od osob, které byly
v nedavné dobé ockovany proti chfipce. Nedavné podani Zivé intranazalni vakciny proti viru
chfipky muze zpusobit fale$né pozitivni vysledky pro chfipku A, H1, H3, H1-2009 a/nebo chfipku B.

e Panel ePlex RP2 nedokaze rozlisit variantni viry, napf. H3N2v, od sezénnich virl chfipky A.

V pfipadé podezfeni na infekci variantnim virem maji Iékafi kontaktovat statni nebo mistni
zdravotnické organy a zajistit pfepravu vzorku a v€éasné stanoveni diagnézy ve statni hygienické
laboratofi.

FUNKCNI CHARAKTERISTIKY

Klinické funkéni charakteristiky pro SARS-CoV-2

Funké&ni charakteristiky panelu ePlex RP2 pro detekci SARS-CoV-2 byly stanoveny s pouzitim zmrazenych
klinickych vzorkud (vzorky z nazofaryngealniho vytéru) odebranych od pacientd v USA.

V prvni hodnocené skupiné bylo v ramci klinického hodnoceni pomoci panelu ePlex RP2 testovano
celkem 189 vzork(; 174 vzork( z nazofaryngealniho vytéru (60 znamych pozitivnich na SARS-CoV-2,
114 z puvodni klinické studie panelu RP) a 15 uméle vytvorenych vzorkl. K vyhodnoceni byly uvazeny
vzorky s kone&nymi platnymi vysledky a srovnavacim vysledkem. CtyFi vzorky (1 znamy pozitivni na
SARS-CoV-2, 3 z pavodni klinické studie panelu RP) nebylo mozné hodnotit, protoze nemély kone¢né
platné vysledky z testu pomoci panelu ePlex RP2 a byly z analyzy vylouceny.

Srovnavacimi metodami pro cil SARS-CoV-2 byly molekularni diagnostické testy COVID-19 schvalené
americkym UFadem pro potraviny a légiva (Food and Drug Administration, FDA) v rdmci opravnéni pro
nouzové pouziti v USA. Témito metodami bylo testovano pouze onéch 60 vzorkd z nazofaryngealniho
vytéru, o nichz bylo znamo, Ze jsou pozitivni na SARS-CoV-2. Pro zbyvajicich 114 vzorkl z nazofaryn-
gealniho vytéru z pavodni klinické studie nebyla pro cil SARS-CoV-2 zadna srovnavaci metoda.
Tyto vzorky byly povaZzovany za negativni na SARS-CoV-2 vzhledem k tomu, Ze byly odebrany pfed
rokem 2017. Srovnavaci metodou pro ostatni cile panelu RP2 byl panel ePlex RP. Touto metodou bylo
testovano pouze onéch 114 vzorkl z nazofaryngealniho vytéru z po¢atecni klinické studie panelu RP.

Pozitivni procentualni shoda (PPS) byla vypoctena vydélenim poctu pravdivé pozitivnich (PP) vysledkd
souctem PP a faleSné negativnich (FN) vysledkd, zatimco negativni procentualni shoda (NPS) byla
vypoctena vydélenim poctu pravdivé negativnich (PN) vysledk souctem PN a fale$né pozitivnich (FP)
vysledkl. Za PP byl povazovan takovy vysledek, kdy detekovany vysledek panelu ePlex RP2 odpovidal
detekovanému vysledku srovnavaci metody; za PN vysledek byl povazovan takovy vysledek, kdy negativni
vysledek panelu ePlex RP2 odpovidal negativnimu vysledku srovnavaci metody. Byl také vypodten
oboustranny 95% interval spolehlivosti (confidence interval, CI). Vysledky jsou uvedeny v tabulce 7 nize.

Tabulka 7: Pozitivni procentualni shoda (PPS) a negativni procentualni shoda (NPS)
pro SARS-CoV-2 v klinické studii panelu ePlex RP2

. Pozitivni % shoda Negativni % shoda
Organismus
PP/PP+FN | PPS (95% CI) PN/PN+FP NPS (95% Cl)
SARS-CoV-2 59/59 100 (93,9-100) |111/111 100 (96,7-100)

ClI = interval spolehlivosti (confidence interval), FN = fale$né negativni, FP = fale$né pozitivni, PN = pravdivé negativni,
PP = pravdivé pozitivni
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ANALYTICKE FUNKCNi CHARAKTERISTIKY

Panely ePlex RP a RP2

Panel ePlex RP2 byl vyvinut zaclenénim reagencii potfebnych k detekci cili SARS-CoV-2 z testu
ePlex SARS-CoV-2 do stavajiciho panelu respiraénich patogenu ePlex (panel RP). Analyzy k detekci
SARS-CoV-2 byly pfidany do PCR smési, které obsahuji dalsi cile. Cile, které jsou nyni koamplifikovany
se SARS-CoV-2, jsou chfipka A, chfipka A H1, chfipka A H1-2009, chfipka A H3, chfipka B a adenovirus;
analyzy pro v8echny ostatni cile zUstaly beze zmény. Byly provedeny studie, které prokazaly, Ze pfidanim
analyz na SARS-CoV-2 nebyly ovlivnény funkéni charakteristiky panelu RP. DalSi studie na podporu
pridani SARS-CoV-2 jsou uvedeny v nize uvedenych oddilech. PGvodni studie pro panel RP jsou nadale
relevantni i pro panel RP2.

Mez detekce SARS-CoV-2

Mez detekce, neboli analyticka citlivost, byla pro SARS-CoV-2 stanovena a ovéfena pomoci kvantifi-
kovaného referencniho materialu. Sériova naredéni byla pfipravena v pfirozené klinické matrici (sdruzené
negativni vzorky z vytéru z nosohltanu ve VTM) a ve studii bylo testovano nejméné 20 replikaci pro kazdou

nejméné v 95 % pfipadd. Potvrzena mez detekce SARS-CoV-2 je uvedena v tabulce 8.

Tabulka 8: Shrnuti vysledkd pro mez detekce SARS-CoV-2

cil Kmen Koncentrace meze
detekce
SARS-CoV-2 USA-WA1/2020 1 x 102 TCIDso/ml2

@ Koncentrace meze detekce byla pro detekci SARS-CoV-2 stanovena na 0,01 TCIDso/ml, coz odpovida 250 kopiim genomu
na mililitr (stanoveno pomoci digitalni kapkové PCR).

Mez detekce pro vSechny ostatni cile panelu RP2

Pro kazdy virovy a bakterialni cil panelu ePlex RP2 byla pomoci kvantifikovanych referenénich kmenu
nebo syntetickych transkriptd stanovena a ovéfena mez detekce, neboli analyticka citlivost. Sériova
nafedéni byla pfipravena v pfirozené klinické matrici (sdruzené negativni vzorky z vytéru z nosohltanu
ve VTM) s jednim nebo vice organismy v kazdé sérii a testovano bylo nejméné 20 replikaci pro kazdy cil.
Mez detekce byla definovana jako nejnizsi koncentrace kazdého cile, pfi niz je detekovan ve = 95 %
pfipadd. Potvrzena mez detekce pro kazdy organismus panelu ePlex RP2 je uvedena v tabulce 9.

Tabulka 9: Shrnuti vysledkd mezi detekce

Cil Kmen Koncentrace meze detekce
Typ 1 (C) 1 x 108 TCIDso/ml
Adenovirus Typ 4 (E) 2 x 10° TCIDso/ml
Typ 7 (B) 2 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus 229E 229E 1 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus HKU1 HKU12 5 x 10* kopii/ml
Koronavirus NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus OC43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml
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Cil

Kmen

Koncentrace meze detekce

Koronavirus z Blizkého vychodu
zpusobuijici respiracni syndrom

MERS-CoV®

1 x 10* kopii/ml

Lidsky bocavirus

Plazmid bocaviru®

1 x 10* kopii/ml

Lidsky metapneumovirus

Al 1A3-2002

2 x 101 TCIDso/ml

A2 IA14-2003¢

2 x 108 TCIDso/ml

B1 Peru2-2002

2 x 102 TCIDso/ml

B2 Perul-2002

2,25 x 102 TCIDso/ml

Lidsky rhinovirus/enterovirus

Enterovirus typ 68 (2007)

1 x 10° TCIDso/ml

Rhinovirus 1A

1,5 x 10° TCIDso/ml

Rhinovirus B14

1 x 10° TCIDso/ml

Rhinovirus C2

1 x 10° kopii/ml

Chfipka A H1N1 Brisbane/59/07 3 x 10"t TCIDso/ml
Chfipka A H1 H1N1 Brisbane/59/07 3 x 10"t TCIDso/ml
Chfipka A H1-2009 NY/01/2009 1 x 10! TCIDso/ml
A/Perth/16/2009 1 x 10! TCIDso/ml
) AlTexas/50/2012 1 x 10° TCIDso/ml
Chfipka A H3 —
ANVictoria/361/2011 5 x 101 TCIDso/ml
H3N2 Brisbane/10/07 5 x 10! TCIDso/ml
B/Brisbane/60/2008 1 x 10° TCIDso/ml
Chfipka B (linie 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 10! TCIDso/ml
B o B/Massachusetts/02/2012 1 x 10? TCIDso/ml
Chfipka B (linie Yamagata)
B/Texas/06/2011 1 x 10t TCIDso/ml
B/Wisconsin/01/2010 1 x 10° TCIDso/ml

Virus parainfluenzy 1

Klinicky izolat

4 x 10t TCIDso/ml

Virus parainfluenzy 2

Klinicky izolat

5 x 10! TCIDso/ml

Virus parainfluenzy 3 Klinicky izolat 5 x 10° TCIDso/ml
Virus parainfluenzy 4 Typ 4a 3 x 10! TCIDso/ml
Respiracni syncytialni virus A Izolat 2006 1,5 x 10° TCIDso/ml

Respiracni syncytialni virus B

CH93(18)-18

2 x 10"t TCIDso/ml

Bordetella pertussis

18323 [NCTC 10739]

5 x 10* CFU/mI

Legionella pneumophila

Philadelphia-1

3 x 10! CFU/m|

Mycoplasma pneumoniae

Kmen FH Eatonova agens [NCTC 10119]

3 x 102 CCU/ml

2 Pro stanoveni meze detekce byly pouzity klinické vzorky potvrzené jako pozitivni na koronavirus HKU1 a lidsky rhinovirus C
obousmérnym sekvenovanim a kvantifikované pomoci RT-PCR v realném Case.
b Synteticky transkript RNA pouzity pro stanoveni meze detekce.

¢ Plazmidova DNA pouzita pro stanoveni meze detekce.

4 Podle sdéleni vyrobce zakaznikam ze dne 9. ervence 2020 byl kmen lidského metapneumoviru dodavany jako I1A14-2003

ve skutecnosti typ B.
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Analytickd reaktivita (inkluzivita)

Reaktivita analyz SARS-CoV-2

Inkluzivita byla hodnocena pomoci RNA SARS-CoV-2 (Hong Kong/VM20001061/2020) pfi
7,5 x 10! kopii/ml. VSechny replikaty byly detekovany podle o¢ekavani, jak je uvedeno v tabulce 10.

Tabulka 10: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro SARS-CoV-2

Cil Testovany material Koncentrace

Hong Kong/VM20001061/2020
(BEI Resources — izolovana RNA)

SARS-CoV-2 7,5 x 10* kopii/ml

Predpokladané vysledky (in silico) reaktivity (inkluzivity) pro SARS-CoV-2

K vyhodnoceni schopnosti panelu ePlex RP2 detekovat nejnovéjsi kmeny COVID-19 byly provedeny
in silico analyzy >44 000 sekvenci z GISAID (analyza byla provedena 16. ¢ervna 2020). Vysledky téchto
analyz ukazuji, Zze sekvence jsou z = 99 % identicke.

Zahrnuti vSech ostatnich cilid RP2

K prokazani analytické reaktivity byl vyhodnocen panel 115 kmend/izolatl reprezentujicich genetickou,
Casovou a geografickou rozmanitost kazdého cile na panelu ePlex RP2. Kazdy kmen byl testovan trojité
pfi 3x mezi detekce v pfirozené klinické matrici (sdruzené negativni vzorky z vytéru z nosohltanu);
pokud organismus nebyl pfi této koncentraci detekovan, bylo provedeno testovani vyssich koncentraci.
Dalsi analyza in silico byla provedena na podskupiné organismu z panelu ePlex RP2.

VSech 115 kmendu/izolatd testovanych na inkluzivitu bylo pomoci panelu ePlex RP2 detekovano. Vysledky
analytické reaktivity jsou uvedeny v tabulkach 11-24.

Tabulka 11: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro adenovirus

Poznamka: Adenoviry druhtl B, C a E jsou respiracni a jsou spojovany s respiracnimi infekcemi; druhy A,
D a F nejsou obvykle spojovany s respiracnimi infekcemi.

Druh adenoviru Sérotyp Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
A Typ 31 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ 3 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ 11 6 x 10° TCIDso/ml 3x
De Wit typ 14 6 x 10° TCIDso/ml 3x
B Ch.79 typ 16 2 x 10? TCIDso/ml 100x%2
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 10% TCIDso/ml 3x
C Typ 5 3 x 108 TCIDso/ml 3x
Typ 6 3 x 108 TCIDso/ml 3x
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Druh adenoviru Sérotyp Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
5 Typ 26 3 x 103 TCIDso/ml 3x

Typ 37 3 x 103 TCIDso/ml 3x
. Typ 40 Dugan 3 x 108 TCIDso/ml 3x

Typ 41/Kmen Tak 3 x 108 TCIDso/ml 3x

2 Analyzou in silico byla zjiSténa dobra homologie s primery a sondami. Nizsi citlivost je pravdépodobné nasledkem nespravného
odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota TCIDs, se zaklada pouze na infekénich

virovych &asticich).

b Analyzou in silico bylo zjidténo, ze nizsi citlivost mize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.

Tabulka 12: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro koronavirus

Podtyp koronaviru | Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
229E 229E 1 x 10° TCIDso/ml 1x
HKU1 Klinicky vzorek? 5 x 10* kopii/ml 1x
NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1x
0C43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml 1x
MERS MERS (IVT) 1 x 10* kopii/ml 1x

2 Pro stanoveni meze detekce byl pouZit klinicky vzorek potvrzeny jako pozitivni na koronavirus HKU1 obousmérnym sekvenovanim

a kvantifikovany pomoci RT-PCR v redlném Case.

Tabulka 13: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro lidsky bocavirus

Podtyp bocaviru

Kmen

Koncentrace

Detekovany nasobek meze detekce

Al

Plazmid

1 x 10* kopii/ml

1x

Tabulka 14: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro lidsky metapneumovirus

Podtyp
metapneumoviru

Kmen

Koncentrace

Detekovany nasobek meze detekce

B2

Peru6-2003 G, B2

6,75 x 102 TCIDso/ml

3x

Tabulka 15: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro lidsky rhinovirus/enterovirus

Rhinovirus/enterovirus | Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
Typ A2 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A7 1,5 x 10! TCIDso/ml 10xa
Typ A16 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A18 1,5 x 102 TCIDso/ml 100xa
Typ A34 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A57 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x

Lidsky rhinovirus Typ A77 4,5 x 10° TCIDso/m 3x
277G 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B3 1,5 x 10! TCIDso/ml 10xa
Typ B17 1,5 x 10! TCIDso/ml 10xa
Typ B42 4,5 x 10° TCIDso/m 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
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Rhinovirus/enterovirus | Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
Enterovirus Typ 71 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Al10 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A21 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Lo A24 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Coxsackievirus B2 1 x 102 TCIDso/ml 100x2
B3 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B4 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B5 1 x 10! TCIDso/ml 10x2
9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
. E6 1 x 10! TCIDso/ml 10xb
Echovirus 25 1 x 10! TCIDso/ml 10x%a
30 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Poliovirus 1 1 x 102 TCIDso/ml 100x2

@ Analyzou in silico bylo zjisténo, Ze nizsi citlivost mize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.
b Analyzou in silico byla zjisténa dobra homologie s primery a sondami. NiZsi citlivost je pravdépodobné nasledkem nespravného
odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota TCIDs, se zaklada pouze na infekénich

virovych &asticich).

Tabulka 16: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro chripku A

Poznamka: Vzhledem k rozdilnym analyzam pro matrix chfipky A a podtypy chfipky A v panelu ePlex RP
plati, ze pokud jsou zjistény rozdilné meze detekce pro inkluzivitu matrix chfipky A ve srovnani s podtypem,
rozdily jsou zaznamendény ve sloupci Detekovany ndsobek meze detekce.

Podtyp chripky A | Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
10x (matrix chfipky A)2
A/IFM/1/47 3 x 10° TCIDso/ml
) M| 10 000x podtyp H1?
A/New Caledonia/20/1999 | 9 x 10! TCIDso/ml 3x
3x
-1
A/New Jersey/8/76 9 x 10 TCIDso/ml Podtyp H1 nebyl detekovén®
Chfipka A H1 o 10x (matrix chfipky A)?
A/NWS/33 3 x 10° TCIDso/ml
- som Podtyp H1 nebyl detekovan®
3x (matrix chfipky A)
A/PR/8/34 9 x 10! TCIDso/ml
) sofm Podtyp H1 nebyl detekovan®
A/Solomon Islands/3/2006 | 9 x 10° TCIDso/ml 30x%
AlTaiwan/42/06 9 x 10° TCIDso/ml 30xf
A/Hong Kong/8/68
A/Port Chalmers/1/73
Chfipka A H3 A/Nanchang/933/95 1,5 x 102 TCIDso/ml | 3x
AlVictoria/3/75
A/Wisconsin/67/05
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Podtyp chripky A | Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
A/California/7/2009 1 x 10° TCIDso/ml 10x9
A/Mexico/4108/09 3 x 101 TCIDso/ml | 3x
A/NY/02/2009 1 x 10° TCIDso/ml 10xh

Chiipka A 2009 A/Swine/NY/03/2009 3 x 10! TCIDso/ml 3x . .

HIN1 A/Swine/lowa/15/30 3% 104 TCIDsoiml | - (matrix chiipky A)

100 000x (podtyp H1-2009)

A/Virginia/ATCC1/2009

1 x 10° TCIDso/ml

10xi

A/Virginia/ATCC2/2009

1 x 10! TCIDso/ml

100xi

A/Virginia/ATCC3/2009

1 x 102 TCIDso/ml

1 000xI

2 Analyzou in silico byla zjisténa dobra homologie s primery a sondami. Nizsi citlivost je pravdépodobné nasledkem nespravného
odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota TCIDs, se zaklada pouze na infekénich

virovych &asticich).

5 Analyzou in silico bylo zjisténo, Ze niZsi citlivost miize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.
¢ U tohoto sezénniho kmene chfipky A H1 byl zjistén podtyp H1-2009 pfi 30x meze detekce.
4 Analyzou in silico byla zjisténa mala homologie mezi sekvenci tohoto starsiho kmene a sekvencemi signalni sondy / zachytné

sondy H1.

¢ Analyzou in silico byla zjisténa mala homologie mezi sekvenci tohoto starsiho chfipkového kmene a sekvencemi primeru H1.

f Analyzou in silico byla pro matrix chfipky A zji$téna dobra homologie s primery a sondami. Niz§i citlivost je pravdépodobné
néasledkem nespravného odhadu genetického materialu pfitomného v kulture tohoto nebo referen¢niho kmene (hodnota TCIDsg
se zaklada pouze na infekénich virovych ¢asticich). Pro podtyp H1 bylo analyzou in silico zji§téno, ze niz$i citlivost mize byt

dasledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.

9 Analyzou in silico bylo pro matrix chfipky A zjisténo, Ze nizsi citlivost mdze byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach
analyzy. Pro podtyp H1 byla analyzou in silico zjisténa dobra homologie s primery a sondami. Nizsi citlivost je pravdépodobné
nasledkem nespravného odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota TCID s
se zaklada pouze na infekénich virovych asticich).
" Analyzou in silico byla pro matrix chfipky A zjiténa dobra homologie s primery a sondami. Nizsi citlivost je pravdépodobné
nasledkem nespravného odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota TCIDsg
se zaklada pouze na infekénich virovych ¢asticich). Pro podtyp H1-2009 bylo analyzou in silico zjisténo, Ze nizsi citlivost mize

byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.

" Analyzou in silico byla zjisténa mala homologie mezi sekvenci tohoto kmene a sekvencemi primeru, signalni sondy a zachytné

sondy H1 nebo H1-2009.

I Pro zkoumani nizsi citlivosti kmenu chfipky A 2009 H1N1 A/Virginia/ATCC1/2009, A/Virginia/ATCC2/2009 a A/Virginia/ATCC3/2009
nebyla k dispozici Zadna sekvenéni data.

Tabulka 17: Vysledkyanalytické reaktivity (inkluzivity ) pro kmeny chiipky A
titrované metodami odliSnymi od referenéniho kmene

Podtyp chripky A | Kmen Koncentrace
1,6 x 102 CEIDso/ml (matrix chiipky A)
. AlDenver/1/57 1.6 x 108 CEIDso/ml (podityp H1)
Chiipka A H1 1,58 x 10% CEIDso/ml (matrix chipky A)
,58 x so/ml (matrix chfipky
AMal/302/54 1,58 x 105 CEIDso/ml (podtyp H1)
A/Aichi/2/68 H3N2 1,58 x 10% CEIDso/ml
. . 5 x 10° EIDso/ml (matrix chiipky A)
Chfipka A H3 Alice (vakcina) A/England/42/72 5 x 10 EIDso/ml (podityp H3)
. . 8,89 x 10? CEIDso/ml (matrix chfipky A)
MRC-2 rekombinantni kmen 8.89 x 10% CEIDso/ml (podtyp H3)
o . 3,16 x 10° EIDso/ml (matrix chfipky A)
Chfipka A H1N1 A/Washington/24/2012 (A/H1 pdm09) 3.16 x 102 EIDso/ml (podityp H1-2009)
Kilbourne F63: AINWS/34 (HA) x 1 . o
Chiipka A HIN2 | A/Rockefeller Institute/5/57 (NA), oo dle()tel(c()f,'é‘%5"2/$j'rff“a;ré’§ chripky A)
matrix NWS-F z rliznych zdroju Y y podlyp
- A/Gyrfalcon/Washington/ 1,58 x 103 EIDso/ml (matrix chfipky A)
Chripka AHSN8 | 41088-6/2014 BPL Neby! detekovan zadny podtp®
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Podtyp chiipky A | Kmen Koncentrace
" A/Northern Pintail/Washington/ 2,51 x 108 EIDso/ml (matrix chfipky A)
Chripka AHSN2 | 45964/2014 BPL Neby! detekovan zadny podtyp®
. 7,94 x 108 EIDso/ml (matrix chfipky A)
Chfipka A H7N9 A/ANHUI/1/2013 Nebyl detekovan zadny podtyp®
Chfipka A H3N2v | A/Indiana/21/2012 2,51 x 10* EIDso/ml (matrix chfipky A a podtyp H3)

2 Analyzou in silico byla zjisténa mala homologie mezi sekvenci tohoto starSiho kmene chfipky a sekvencemi signalni sondy /
zachytné sondy H1.
® Detekce podtypu H5 se neocekava
¢ Detekce podtypu H7 se neoCekava
POZNAMKA: CEIDsy/ml = infekéni davka pro kufeci embrya (Chicken Embryo Infectious Dose); EIDso/ml = infek&ni davka pro

vaji¢ko (Egg Infectious Dose)

Doplrikova analyticka reaktivita (inkluzivita) chiipky

U kmen lidské, ptaci a praseci chfipky, které nebyly k dispozici pro testovani v panelu ePlex RP,

byla provedena analyza in silico. Pomoci bioinformatické analyzy byl generovan simulovany vysledek na
zakladé poctu a pozic neshod na zakladé zarovnani sekvenci z databaze GenBank s primery, zachytnymi
sondami a signalnimi sondami obsazenymi v panelu ePlex RP.

Tabulka 18: Vysledky simulované (in silico) reaktivity (inkluzivity) pro chiipku A

(F:’r?;ii:)ykr; A Hostitel | Kmen GenBank ID \?)i'/rglilt;)glfgglex
. A/Albany/20/1957(H2N2) CY022014 Chfipka A
Clovek Z Eﬁg:{f ggglzgﬁizoreaMZG/GS (HA, NA) X CY037296 Chiipka A
H2N2 A/Chicken/New York/13828-3/1995(H2N2) CY014822 | Chiipka A
Ptak AlJapan/305/1957(H2N2) CY014977 Chfipka A
A/Korea/426/1968(H2N2) CY031596 Chfipka A
HANG é(l)%léj(eﬁ\iv’i\ln(%ed teal/Minnesota/Sg-00043/ CY063978 Chiipka A
A/Peregrine falcon/Aomori/7/2011 AB629716 Chfipka A
A/Chicken/West Bengal/239022/2010 CY061305 Chfipka A
A/Chicken/West Bengal/193936/2009 GU272009 Chfipka A
A/Chicken/Hunan/1/2009 HM172150 Chfipka A
A/Chicken/Hunan/8/2008 GuU182162 Chfipka A
A/Chicken/West Bengal/106181/2008 GU083632 Chfipka A
Ptak A/Chicken/Primorsky/85/2008 FJ654298 Chfipka A
A/Chicken/West Bengal/82613/2008 GU083648 Chfipka A
H5N1 A/Duck/France/080036/2008 CY046185 Chfipka A
A/Duck/Vietnam/G12/2008 AB593450 Chfipka A
A/Chicken/Thailand/PC-340/2008 EU620664 Chfipka A
A/Great egret/Hong Kong/807/2008 CY036240 Chfipka A
A/Rook/Rostov-on-Don/26/2007(H5N1) EU814504 Chfipka A
AlTurkey/VA/505477-18/2007(H5N1) GU186510 Chfipka A
A/Chicken/Bangladesh/1151-10/2010(H5N1) HQ156766 Chfipka A
Slovak A/Bangladesh/3233/2011 CY088772 Chfipka A
A/Cambodia/R0405050/2007(H5N1) HQ200572 Chfipka A
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52,'(.1:,)/;; A Hostitel | Kmen GenBank ID \?)i'/rglglc?glfgzlex
A/Cambodia/S1211394/2008 HQ200597 Chripka A
A/Hong Kong/486/97(H5N1) AF255368 Chfipka A
Prase A/Swine/East Java/UT6010/2007(H5N1) HM440124 Chfipka A
A/Duck/Pennsylvania/10218/1984(H5N2) AB286120 Chfipka A
Al/American black duck/Illinois/080S2688/2008 CY079453 Chfipka A
ﬁ/}?vrvggggyzg{;en-winged teal/California/ CY033447 Chiipka A
A/Canada goose/New York/475813-2/2007 GQ923358 Chfipka A
A/Blue-winged teal/Saskatchewan/22542/2007 CY047705 Chfipka A
H5N2 Ptak A/Chicken/Taiwan/A703-1/2008 AB507267 | Chiipka A
A/Duck/France/080032/2008 CY046177 Chfipka A
A/Duck/New York/481172/2007 GQ117202 Chfipka A
A/Gadwall/Altai/1202/2007 CY049759 Chfipka A
A/Mallard/Louisiana/476670-4/2007 GQ923390 Chfipka A
Al/Waterfowl/Colorado/476466-2/2007 GQ923374 Chfipka A
H5N3 A/Duck/Singapore/F119/3/1997(H5N3) GU052803 Chfipka A
H6N1 Ptak A/Duck/PA/486/1969(H6N1) EU743287 Chfipka A
HBN2 A/Mallard/Czech Republic/15902-17K/2009(H6N2) | HQ244433 Chfipka A
A/Chicken/Hebei/1/2002 AY724263 Chfipka A
A/Chicken/PA/149092-1/02 AY241609 Chfipka A
A/Chicken/NJ/294508-12/2004 EU743254 Chfipka A
PLsK A/Chicken/New York/23165-6/2005 CY031077 Chfipka A
H7N2 A/Muscovy duck/New York/23165-13/2005 CY033226 Chfipka A
A/Muscovy duck/New York/87493-3/2005 CY034791 Chfipka A
A/Mallard/Netherlands/29/2006 CY043833 Chfipka A
A/Northern shoveler/California/JN1447/2007 CY076873 Chfipka A
Slovak A/New York/107/2003(H7N2) EU587373 Chfipka A
H7N3 A/Canada/rv504/2004(H7N3) CY015007 Chfipka A
gé%nggzil%?go%rgeen-winged teal/Mississippi/ CY079309 Chiipka A
A/Chicken/Germany/R28/03 AJ619676 Chfipka A
Al/Chicken/Netherlands/1/03 AY340091 Chfipka A
H7N7 Ptak AlMallard/California/HKWF1971/2007 CY033383 | Chiipka A
A/Mallard/Korea/GH171/2007 FJ959087 Chfipka A
A/Mute swan/Hungary/5973/2007 GQ240816 Chfipka A
A/Northern shoveler/Mississippi/090S643/2009 CY079413 Chfipka A
Clovék A/Netherlands/219/03(H7N7) AY340089 Chfipka A
Clovék A/Shanghai/1/2013(H7N9) EP1439493 Chfipka A
Q\(I)NliEw%r\lng)shoveler/Mississippi/1108145/ CY133650 Chiipka A
H7N9 Plak A/Ruddy tumnstone/Delaware Bay/220/1995(H7N9) | CY127254 | Chfipka A
A/Turkey/Minnesota/1/1988(H7N9) CY014787 Chfipka A
A/Blue-winged teal/Ohio/566/2006(H7N9) CY024819 Chfipka A
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Podtyp . Simulovany
chripky A Hostitel | Kmen GenBank ID vysledek ePlex
HON2 Clovék A/Hong Kong/1073/99(HIN2) AJ278647 Chripka A
A/Turkey/Wisconsin/1/1966(HI9N2) CY014664 Chfipka A
H10N7 Ptak A/Chicken/Germany/N/1949(H10N7) GQ176135 Chripka A
H11N9 A/Duck/Memphis/546/1974(H11N9) GQ257441 Chripka A
Prase A/Swine/Wisconsin/1/1971(H1N1) CY022414 Chfipka A
H1N1 L CY026540 .
AlCalifornia/lUR06-0393/2007(H1N1) Chfipka A H1
CY026539
CY002664 .
H1N2 A/New York/297/2003(H1N2) Chfipka A H1
. CY002665
Clovek CY063606
AlAalborg/INS133/2009(HIN1) Chfipka A
HIN1 CY063607 H1-2009
(2009) KC781370 Chfipka A
A/South Carolina/02/2010(HIN1 pxa
( ) KC781372 H1-2009
HIND b A/Swine/Hong Kong/NS857/2001(H1N2) GQ229350 Chfipka A
rase
A/Swine/Sweden/1021/2009(H1N2) GQ495135 Chfipka A
H3N1 Ptak A/Blue-winged teal/ALB/452/1983(H3N1) CY004635 Chripka A
JQO070760 .
Allowa/07/2011(H3N2) Chfipka A H3
JQ290177
JQO70768 .
Allowa/08/2011(H3N2) Chfipka A H3
JQ290167
JQO70776 .
Allowa/09/2011(H3N2) Chfipka A H3
JQ290183
. JQ070800 .
AlIndiana/08/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ070795
. JN866181 .
A/Maine/06/2011(H3N2) Chripka A H3
JN866186
Clovék A/Maine/07/2011(H3N2) JN992746 Chfipka A
A/Pennsylvania/09/2011(H3N2) JN655534 Chfipka A
H3N2V A/Pennsylvania/11/2011(H3N2) JN655540 Chfipka A
A/Pennsylvania/10/2011(H3N2) JN655550 Chfipka A
o JQ290159 .
Al/West Virginia/06/2011(H3N2) Chfipka A H3
JQ290164
A/West Virginia/07/2011(H3N2) JQ348839 Chfipka A
. KJ942592
AlIndiana/10/2011(H3N2) Chfipka A H3
JQ070787
CY044580
A/Boston/38/2008(H3N2) Chfipka A H3
CY044581
A/Swine/NY/A01104005/2011(H3N2v) JN940422 Chfipka A H3
. JN866181 Chfipka A H3
A/Maine/06/2011(H3N2) ”
Prase JN866186 Chripka A H3
) JN655558 .
A/Indiana/08/2011(H3N2) Chfipka A H3
JN638733
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Podtyp . Simulovany
chripky A Hostitel | Kmen GenBank ID vysledek ePlex
A/American black duck/North Carolina/675-075/ | GU051135 Chfipka A
2004(H3N2) GU051136 Chtipka A
CY060261 Chfipka A
H3N5 A/Mallard/Netherlands/2/1999(H3N5) -
CY060264 Chfipka A
H3NG Ptak A/American black duck/New Brunswick/25182/ CY047696 Chfipka A
2007(H3N6) CY047697 Chfipka A
H3N7 shoveler/California/HKWF1367/2007(H3N7) CY033375 | Chiipka A
A/American black duck/Washington/699/ GU052300 "
H3N8 1978(H3N8) GU052299 Chfipka A H3

Tabulka 19: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro chiipku B

Podtyp chripky B Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
B/Lee/40 3 x 10t TCIDso/ml 3x

Chipka B B/Allen/45 1 x 10° TCIDso/ml 10x2

(linie Yamagata) B/Maryland/1/59 1 x 10 TCIDso/ml 100x2
B/Taiwan/2/62 1 x 10! TCIDso/ml 100x2

Chfipka B B/Hong Kong/5/72 1 x 10 TCIDso/ml 100xP

(linie Victoria) B/Malaysia/2506/04 | 3 x 10-* TCIDso/ml 3x

gl“,irljlii::?pﬁianémé) B/GL/1739/54 3x 101 TCIDso/ml | 3x

2 Nejsou k dispozici zadna sekvenéni data. Nizsi citlivost mize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.
Niz8i citlivost navic maze byt nasledkem nespravného odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo
referen¢niho kmene (hodnota TCIDs¢/ml se zaklada pouze na infekénich virovych €asticich).

b Analyzou in silico bylo zjist&no, ze nizsi citlivost miize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.

Tabulka 20: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro virus parainfluenzy

Podtyp parainfluenzy Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
Virus parainfluenzy 1 C35 1,2 x 10° TCIDso/ml 3x

Virus parainfluenzy 2 Greer 1,5 x 102 TCIDso/ml 3x

Virus parainfluenzy 3 C-243 5 x 10! TCIDso/ml 10x2

Virus parainfluenzy 4 4b 9 x 10! TCIDso/ml 3x

@ Analyzou in silico bylo zjisténo, Ze nizsi citlivost miize byt disledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.

Tabulka 21: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro respira€ni syncytialni virus

Podtyp RSV Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
L. o A2 4,5 x 10° TCIDso/ml | 3x
Respirani syncytialni virus A
Long 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
9320 6 x 101 TCIDso/ml 3x
Respiraéni syncytialni virus B | Wash/18537/62 | 6 x 101 TCIDso/ml 3x
WV/14617/85 6 x 101 TCIDso/ml 3x
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Tabulka 22: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro Bordetella pertussis

Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
5[17921] 3x
5374 [3747] 3x
Bordetella pertussis '5:89 1,5 x 105 CFU/mlI z:
PT9/28G [W28] 3x
Tohama | 3x

Tabulka 23: Vysledky analytické reaktivity (inkluzivity) pro Legionella pneumophila

Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
11EJ 3 x 10% CFU/mI 10x
[(f\lhé?‘g"lf% 4 3x10°CFU/ml | 1000x
Legionella pneumophila | FAyc 19 3x104CFU/mMI | 100x
Reme$ 97 Il €. 1 3 x 10* CFU/mI 100x%
RIO 3 x 10* CFU/m| 100x%

Tabulka 24: Vysledky analytické reakti

vity (inkluzivity) pro Mycoplasma pneumoniae

Kmen Koncentrace Detekovany nasobek meze detekce
[Bru] 9 x 10? CCU/ml 3x
M129-B170 9 x 102 CCU/ml 3x
M129-B7 9 x 10?2 CCU/ml 3x
Mycoplasma pneumoniae | [M52] 9 x 10?2 CCU/ml 3x
[Mac] 9 x 10?2 CCU/ml 3x
Mutant 22 3 x 10* CCU/ml 100x%2
Pl 1428 3 x 10* CCU/mi 100xb

2 Nejsou k dispozici zadna sekvencni data. Nizsi citlivost muze byt diisledkem neshod v primerech a/nebo sondach analyzy.
Nizsi citlivost navic mize byt nasledkem nespravného odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo
referenéniho kmene (hodnota CCU/ml se zaklada pouze na Zivych bakteriich).
b Analyzou in silico byla zjisténa dobra homologie s primery a sondami. Niz§i citlivost je pravdépodobné& nasledkem nespravného
odhadu genetického materialu pfitomného v kultufe tohoto nebo referenéniho kmene (hodnota CCU/ml se zaklada pouze na Zivych

bakteriich).

Analyticka specificita (zkfizena reaktivita a exkluzivita)

Zkrizena reaktivita analyz na SARS-CoV-2

Zkrizena reaktivita analyz na SARS-CoV-2 byla hodnocena jak pomoci analyzy in silico, tak testovanim
kvantifikovanych analytd na pravdépodobné cirkulujici organismy a dal$i patogeny ze stejné genetické
Celedi. Pro analyty, u nichz nebyly k dispozici kultury o vysokém titru (SARS-CoV-1, MERS-CoV

a koronavirus HKU1), byly pouzity syntetické konstrukty. Smés dvou az Ctyf analytl byla testovana ve tfech

opakovanich. Virové analyty byly nafedény na testovaci koncentrace v rozmezi 1 x 104 — 1 x 108 TCIDso/ml.
Bakterialni a mykotické analyty byly nafedény na testovaci koncentraci 1 x 108 CFU/ml. Syntetické konstrukty
byly testovany v koncentraci 1 x 10% kopii/ml. Souhrn vysledk( testovani zkfizené reaktivity je uveden

v tabulce 25. Pfi vysokych titrech byla u panelu ePlex RP2 pozorovéna zkfiZzena reaktivita se SARS-CoV-1.
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Tabulka 25: Zkfizena reaktivita analyz na SARS-CoV-2
s organismy zahrnutymi i nezahrnutymi do panelu

Virus/bakterie Kmen Koncentrace Zkrizena reaktivita
Adenovirus C 1 1 x 10* TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus 229E 1 x 10* TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus HKU12 5 x 10* TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus NL63 1 x 10* TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus 0C43 1 x 108 TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus MERS-CoV? 1 x 10* kopii/pl Nebyla zjisténa
Koronavirus SARS-CoV-12 1 x 108 kopii/pl Zjisténa
Echovirus T 30 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Enterovirus 68 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Chfipka A H1IN1/NY01/2009 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Chfipka B Yamagata 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Metapneumovirus B2 Perul-2002 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Parainfluenza 1 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Parainfluenza 2 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Parainfluenza 3 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Parainfluenza da 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Respiracni syncytialni virus A 2006 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Rhinovirus B14 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Bordetella pertussis ATCC 53894 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Candida albicans ATCC 24433 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Corynebacterium diphtheriae ATCC 53281 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Haemophilus influenzae ATCC 43065 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Legionella pneumophila ATCC 35096 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Mycobacterium tuberculosis H37Rv 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Moraxella catarrhalis ATCC 23246 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Neisseria meningitidis NCTC 10026 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Pseudomonas aeruginosa ATCC BAA-1744 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Staphylococcus aureus ATCC 25923 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Staphylococcus epidermidis ATCC 700567 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Staphylococcus salivarius ATCC 25975 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Streptococcus pneumoniae ATCC 49136 1 x 108 CFU/mlI Nebyla zjisténa
Streptococcus pyogenes ATCC 49399 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Sdruzeny vytér nosu Lidsky klinicky vzorek Neni relevantni Nebyla zjisténa

2 1n vitro transkript
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Analyza in silico testti na SARS-CoV-2 panelu ePlex RP2

Pro oblasti genu, na které cili panel ePlex RP2, byla provedena analyza in silico s cilem vyhodnotit
zkfizenou reaktivitu. Spole¢nost GenMark provedla pomoci programu BLAST® vyhledavani primert

v databazi NCBI pro v§echny bakterie, viry s negativni jednofetézcovou RNA (negarnaviricota), picornaviry,
adenoviry, bézné lidské koronaviry, MERS, Candida albicans a Pneumocystis. Vyhledavani pomoci
programu BLAST neidentifikovalo zadnou zkfiZzenou reaktivitu s vyjimkou koronaviru SARS, ktery patfi
do stejného podrodu (Sarbecovirus) jako SARS-CoV-2.

Analyticka specificita (zkfizena reaktivita a exkluzivita) dalSich cili panelu RP2

Panel ePlex RP2 ve svém designu zahrnuje analyzy pro detekci SARS-CoV-2, aniz by byl doté¢en plvodni
design analyz panelu ePlex RP. Plivodni cile panelu RP dotéené pfidanim analyz na SARS-CoV-2
(chfipka A, chfipka A H1, chiipka A H1-2009, chfipka A H3, chiipka B a adenovirus) byly testovany

a nebyla zjiSténa zadna zkfizena reaktivita. Proto stanovené specifikace zkfizené reaktivity

panelu ePlex RP plati i pro panel ePlex RP2.

Zkfizena reaktivita kazdého virového a bakterialniho cile panelu ePlex RP byla vyhodnocena pfi vysokych
koncentracich (1 x 105 TCIDso/ml pro viry, 1 x 108 CFU/ml nebo CCU/ml pro bakterialni kmeny nebo
1 x 108 kopii/ml pro in vitro transkripty) kvantifikovanych kment zfedénych v transportnim médiu.
Tabulka 26 shrnuje vysledky pro testované virové a bakterialni kmeny. Nebyla zjiSténa zadna zkfizena

reaktivita mezi viry ani bakteriemi v panelu.

Tabulka 26: Zkfizena reaktivita s cilovymi organismy panelu ePlex RP

Cil Kmen Koncentrace Xayasllgs:g/ CLGEEY
Adenovirus A Typ 31 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Adenovirus B Typ 7A 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Adenovirus C Typ 1 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Adenovirus D Typ 9 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Adenovirus E Typ 4 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Adenovirus F Typ 41 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Koronavirus 229E 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa

Koronavirus

HKUL1 — in vitro transkript

1 x 108 kopii/ml

Nebyla zjisténa

Koronavirus

NL63

1 x 10° TCIDso/ml

Nebyla zjisténa

Koronavirus

MERS — in vitro transkript

1 x 106 kopii/ml

Nebyla zjisténa

Koronavirus

0OC43

1 x 10° TCIDso/ml

Nebyla zjisténa

Enterovirus

Izolat typu 68 2007

1 x 10° TCIDso/ml

Nebyla zjisténa

Lidsky bocavirus

Plazmid bocaviru

1 x 108 kopii/ml

Nebyla zjisténa

Lidsky metapneumovirus B1 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Lidsky rhinovirus 1A 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Chfipka A A/Brisbane/59/07 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
H1 A/Brisbane/59/07 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
H1-2009 A/NY/01/2009 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
H3 A/Brisbane/10/07 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Chripka B B/Florida/02/06 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Virus parainfluenzy 1 C35 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
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Cil Kmen Koncentrace xay:klzs:g AGHETDS
Virus parainfluenzy 2 Typ 2 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Virus parainfluenzy 3 Typ 3 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Virus parainfluenzy 4 Typ 4a 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
RSV A Izolat 2006 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisSténa
RSV B CH93(18)-18 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa

1 x 10% CFU/ml
1 x 10% CFU/ml

Bordetella pertussis 18323 [NCTC 10739]
Philadelphia-1

Kmen FH Eatonova agens
[NCTC 10119]

Nebyla zjisténa

Legionella pneumophila Nebyla zjisténa

Mycoplasma pneumoniae 1 x 10% CCU/ml Nebyla zjisténa

Zkfizena reaktivita vird, bakterii a mykotickych organismu, které nejsou cili panelu ePlex RP,

byla vyhodnocena pfi vysokych koncentracich (1 x 105 TCIDso/ml pro viry, 1 x 108 CFU/ml nebo PFU/mI
pro bakterialni kmeny nebo mykotické kmeny) pfi rozfedéni kvantifikovanych kmenu v transportnim médiu.
Tabulka 27 shrnuje vysledky testovanych kmen(. Nebyla zjisténa Zadna zkfizena reaktivita mezi viry,
bakteriemi ani mykotickymi organismy nezahrnutymi do panelu a cili panelu ePlex RP.

Tabulka 27: ZkFizena reaktivita s organismy nedetekovanymi panelem ePlex RP (exkluzivita)

Cil Kmen Koncentrace :’ey:klzsg A
Acinetobacter baumanii ATCC® 19606 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Bordetella parapertussis ATCC 15311 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Burkholderia cepacia ATCC 25416 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Candida albicans ATCC 10231 1 x 108 PFU/mI Nebyla zjisténa
Candida glabrata ATCC 15126 1 x 108 PFU/mI Nebyla zjisténa
Chlamydia pneumoniae AR-39 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Corynebacterium diphtheriae ATCC 13812 1 x 108 PFU/mI Nebyla zjisténa
Cytomegalovirus AD 169 1 x 105 TCIDso/ml Nebyla zjiSténa
Virus Epsteina-Barrové Kmen B95-8 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Escherichia coli ATCC 10279 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Haemophilus influenzae ATCC 43065 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjisténa
Virus herpes simplex Izolat 2 1 x 105 TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Klebsiella pneumoniae ATCC 51504 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Lactobacillus acidophilus ATCC 314 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Lactobacillus plantarum ATCC 8014 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Spalnicky Neni relevantni 1 x 105 TCIDso/ml Nebyla zjiténa
Moraxella catarrhalis ATCC 23246 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
PFiusnice Izolat 2 1 x 10° TCIDso/ml Nebyla zjisténa
Mycobacterium tuberculosis ATCC 25177 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Neisseria meningiditis ATCC 13077 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Neisseria sicca ATCC 29193 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Porphyromonas gingivalis ATCC 33277 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjiSténa
Proteus vulgaris ATCC 33420 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjiSténa
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Cil Kmen Koncentrace :gy:klzeg ZRERSTE
Serratia marcescens ATCC 13880 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjiSténa
Staphylococcus aureus (MRSA) NRS384 1 x 108 CFU/mI Nebyla zjiSténa
Staphylococcus aureus (MSSA) ATCC 25923 1 x 108 CFU/mI Nebyla zjiSténa
Staphylococcus epidermidis (MRSE) | ATCC 35983 1 x 108 CFU/mI Nebyla zjiSténa
Staphylococcus epidermidis (MSSE) | ATCC 49134 1 x 10% CFU/ml Nebyla zjisténa
Staphylococcus haemolyticus ATCC 29970 1 x 10% CFU/ml Nebyla zjisténa
Streptococcus agalactiae ATCC 12401 1 x 10% CFU/ml Nebyla zjisténa
Streptococcus dysgalactiae ATCC 35666 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjisténa
Streptococcus mitis ATCC 15914 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjisténa
Streptococcus pneumoniae ATCC 49619 1 x 10% CFU/mI Nebyla zjisténa
Streptococcus pyogenes ATCC 12384 1 x 108 CFU/mI Nebyla zjisténa
Streptococcus salivarius ATCC 13419 1 x 108 CFU/ml Nebyla zjisténa
Virus varicella zoster 82 8,9 x 103 TCIDso/ml Nebyla zjiSténa

Reprodukovatelnost

Byla provedena studie reprodukovatelnosti panelu ePlex RP na vice pracovistich, aby se vyhodnotila
shoda s o¢ekavanymi vysledky pfi vyskytu vyznamnych zdrojl variability, napF. variability mezi pracovisti,
mezi Sarzemi, mezi dny a mezi laboranty. Testovani probihalo na 3 pracovistich (2 externi, 1 interni) a na
kazdém pracovisti se pouzival jeden systém ePlex se 3 nebo 4 vézemi. Na kazdém pracovisti provadéli
dva laboranti testovani po dobu 6 dnl (5 dnli nebylo v Fadé za sebou) pfi pouziti 3 jedine¢nych Sarzi kazet
panelu RP. Ve tfech opakovanich byl testovan panel reprodukovatelnosti slozeny ze 3 vzorkd se 7 organismy
(pFedstavujicich 8 cilt panelu RP) ve 3 koncentracich (stfedné pozitivhi — 3x mez detekce, nizce pozitivni —
1x mez detekce a negativni). Skupina 7 testovanych virovych/bakterialnich organismi zahrnovala
adenovirus, koronavirus OC43, lidsky metapneumovirus, chfipku A H3, virus parainfluenzy 1, RSV A

a Bordetella pertussis; organismy byly rozfedéné v pfirozené klinické matrici (sdruzené negativni vzorky
z vytéru z nosohltanu). Negativni vzorky se skladaly pouze z pfirozené klinické matrice. Kazdy simulovany
vzorek byl rozdélen na alikvoty a do testovani byl skladovan zmrazeny (—70 °C). Kazdy laborant kazdy
den otestoval 9 vzorku (tficlenny panel reprodukovatelnosti ve tfech opakovanich); kazdy ¢len panelu

byl testovan 108x% (3 opakovani x 3 pracovisté x 2 laboranti x 3 Sarze x 2 dny testovani/laborant/Sarze),
coz predstavuje minimalné 324 testy.

Procentualni shoda (95% CI) s o¢ekavanymi vysledky byla 100 % pro vSech 8 cill pro stfedné pozitivni
a negativni panel a 100 % pro 6 z 8 cilt nizce pozitivniho panelu (koronavirus OC43, lidsky metapneu-
movirus, chfipka A, chfipka A H3, parainfluenza 1 a RSV A); procentualni shoda byla 91,6 % pro
adenovirus a 99,1 % pro B. pertussis. Souhrnné vysledky pro 8 cilt panelu ePlex RP, které odpovidaji
7 organismim v panelu reprodukovatelnosti, jsou uvedeny v tabulkach 28-35 nize.

P11180 - A Pro profesionalni diagnostické pouZiti in vitro. Stranka 33



Respiratory Pathogen Panel 2 (Panel 2 respiranich patogen()

Tabulka 28: Procentualni shoda pro adenovirus

Adenovirus 5 Fo Shoda s oéekavanymi vysledky
racoviste
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
Stredné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
6 x 10° TCIDso/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
V&echna 108/108 100 (96,6—100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 34/36 94,4 (81,9-98,5)
1x mez detekce
2 x 10° TCIDso/ml 3 28/35 80,0 (64,1-90,0)
Véechna 98/107 91,6 (84,8-95,5)
1 36/36 100 (90,4-100)
o 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
V&echna 108/108 100 (96,6—100)

Cl = interval spolehlivosti (Confidence Interval)

Tabulka 29: Procentudalni shoda pro koronavirus OC43 (CoV OC43)

CoV OC43 vpx Shoda s ocekavanymi vysledky
Pracovisté
Koncentrace Shoda /N % 95% CI
S 1 36/36 100 (90,4-100)
Strfedné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
1,5 x 10% TCIDs/m 3 36/36 100 (90,4-100)
Vsechna 108/108 100 (96,6-100)
i o 1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x mez detekce
5 x 102 TCIDg/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
VSechna 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
L 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6—100)
Tabulka 30: Procentualni shoda pro lidsky metapneumovirus (hMPV)
hMPV e Shoda s o¢ekavanymi vysledky
Pracovisté
Koncentrace Shoda /N % 95% Cl
1 36/36 100 (90,4-100)
Stfedné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
6,75 x 102 TCIDs/m 3 36/36 100 (90,4-100)
Vs8echna 108/108 100 (96,6—100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x mez detekce
2,25 x 102 TCIDso/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
Vsechna 107/107 100 (96,5-100)
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hMPV eix Shoda s ocekavanymi vysledky
Pracovisté
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6—-100)
Tabulka 31: Procentualni shoda pro chf¥ipku A
fi Shod c¢ekavanymi vysledk
Chripka A Pracovits oda s ocekavanymi vysledky
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
Stfedné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
1,5 x 10% TCIDso/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x mez detekce
5 x 10* TCIDso/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
Vsechna 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
Vsechna 108/108 100 (96,6-100)
Tabulka 32: Procentualni shoda pro chiipku A H3
Chripka A H3 Pracovists Shoda s ocekavanymi vysledky
Koncentrace Shoda /N % 95% Cl
1 36/36 100 (90,4-100)
Stredné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
1,5 x 10? TCIDs¢/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6—100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x mez detekce
5 x 10 TCIDgy/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
Vsechna 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6-100)
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Tabulka 33: Procentudlni shoda pro virus parainfluenzy (PIV) 1

PIV 1 e Shoda s o¢ekavanymi vysledky
Pracovisté
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
Stredné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
1,2 x 10° TCIDso/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
Vsechna 108/108 100 (96,6-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
1x mez detekce
4 x 10" TCIDso/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
Véechna 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6-100)
Tabulka 34: Procentualni shoda pro respiraéni syncytialni virus (RSV) A
RSV A Pracovists Shoda s o¢ekavanymi vysledky
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
Stfedné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
4,5 x 10° TCIDso/ml 3 36/36 100 (90,4-100)
VSechna 108/108 100 (96,6-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 36/36 100 (90,4—100)
1x mez detekce
1,5 x 10° TCIDso/ml 3 35/35 100 (90,1-100)
Vsechna 107/107 100 (96,5-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
. 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
Vsechna 108/108 100 (96,6-100)
Tabulka 35: Procentudlni shoda pro Bordetella pertussis
i Shoda s o¢ekavanymi vysledk
B. pertussis Pracovisté y y y
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
Strfedné pozitivni 2 36/36 100 (90,4-100)
3x mez detekce
1,5 x 10° CFU/mlI 3 36/36 100 (90,4-100)
V8echna 108/108 100 (96,6—-100)
1 36/36 100 (90,4-100)
Nizce pozitivni 2 35/36 97,2 (85,8-99,5)
1x mez detekce
5 x 10* CFU/mI 3 35/35 100 (90,1-100)
Vsechna 106/107 99,1 (94,9-99,8)
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B. pertussis eix Shoda s o¢ekavanymi vysledky
Pracovisté
Koncentrace Shoda /N % 95% ClI
1 36/36 100 (90,4-100)
L, 2 36/36 100 (90,4-100)
Negativni
3 36/36 100 (90,4-100)
V8echna 108/108 100 (96,6-100)

Vzorky se soubézné detekovanymi organismy

Detekce vice nez jednoho klinicky relevantniho virového a/nebo bakterialniho organismu ve vzorku byla
hodnocena pomoci panelu ePlex RP s pouzitim pfirozené klinické matrice (sdruzené negativni vzorky
z vytéru z nosohltanu) obohacené o dva organismy panelu RP: jeden organismus v nizké koncentraci
(1-3x mez detekce) a druhy ve vysoké koncentraci (1 x 10% TCIDso/ml pro viry a 1 x 106 CFU/ml pro
bakterie). Tabulka 36 uvadi vysledky testovani soubé&zné detekce, které prokazalo schopnost panelu
ePlex RP detekovat 2 organismy ve vzorku pfi vysokych i nizkych koncentracich, jak je uvedeno v tabulce.

Tabulka 36: Detekce koinfekci

Nasobek meze

Organismus 1 Vysoky titr Organismus 2 Nizky titr detekce
Chripka A H3 1 x 10° TCIDso/ml | Adenovirus B 2 x 10° TCIDso/ml 1x
Adenovirus 1 x 10° TCIDso/ml | Chfipka A H3 5 x 10 TCIDso/ml 1x
Chripka A H3 1 x 10° TCIDso/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml Chfipka A H3 5 x 10* TCIDso/ml 1x
Chfipka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml RSV B 6 x 10 TCIDso/ml 3x
RSV B 1 x 10° TCIDso/ml Chfipka A H1-2009 1 x 10 TCIDso/ml 1x
Chripka A H1-2009 1 % 10° TCIDso/ml | Rhinovirus 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
Rhinovirus 1 x 10° TCIDso/ml | Chfipka A H1-2009 3 x 10 TCIDso/ml 3x
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml | Virus parainfluenzy 3 5 x 10° TCIDso/ml 1x
Virus parainfluenzy 3 1 x 10° TCIDso/ml | Chfipka A H1-2009 1 x 10 TCIDso/ml 1x
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Bordetella pertussis 1,5 x 10° CFU/ml 3x
B. pertussis 1 x 10° CFU/ml Chripka A H1-2009 1 x 10 TCIDso/ml 1x
Rhinovirus 1 x 10° TCIDso/ml | RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml | Rhinovirus 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
Koronavirus NL63 1 x 10° TCIDso/ml | RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDs¢/ml | Koronavirus NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1x
Lidsky metapneumovirus 1 x 10° TCIDso/ml | Adenovirus 2 x 10° TCIDso/ml 1x
Adenovirus 1 x 10° TCIDso/ml | Lidsky metapneumovirus | 2,25 x 102 TCIDso/ml 1x
Adenovirus 1 x 10° TCIDs/ml | RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml | Adenovirus 2 x 10° TCIDso/ml 1x
B. pertussis 1 x 10° CFU/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml | B. pertussis 5 x 10* CFU/mI 1x
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Ekvivalence matric vzork

V8echny analytické studie s virovymi a bakterialnimi kulturami v blizkosti meze detekce byly provedeny
pfidanim virovych a bakterialnich kultur do sdruzenych negativnich vzork( z nazofaryngeainiho vytéru
jako matrice vzorku. U analytickych studii, které pouzivaly virové a bakterialni kultury v koncentracich
10x meze detekce nebo vysSich, byly virové a bakterialni kultury pro snazsi pouziti namisto do sdruzenych
negativnich vzorkd z nazofaryngealniho vytéru pfidany do transportniho média MicroTest™ M5® od
spole¢nosti Remel. Byla provedena studie ekvivalence matric vzork( na prikaz ekvivalence pfirozené
klinické matrice (sdruzené negativni vzorky z vytéru z nosohltanu) s klinicky odebranymi vzorky z nosohltanu
ve virovém transportnim médiu pro cile pfidané pfi koncentraci pfiblizné 10x meze detekce. Kvantifikované
reprezentativni virové a bakterialni kmeny byly nafedény v pfirozené klinické matrici (sdruzené negativni
vzorky z vytéru z nosohltanu) a ve virovych transportnich médiich. Nebyl pozorovan zadny rozdil v detekci
cild v pfirozené klinické matrici ve srovnani s virovymi transportnimi médii.

Interferujici latky

Individualné byly vyhodnoceny latky, které se bézné vyskytuji v respiracnich vzorcich, latky, které by
mohly byt zaneseny pFi odbéru vzorku, nebo Iéky bézné pouzivané k Ié¢bé kongesce, alergii nebo
pfiznaku astmatu, které by mohly potencialné interferovat s panelem ePlex RP. Pro simulaci klinickych
vzorkU byly kvantifikované reprezentativni virové a bakterialni kmeny nafedény na 1x mez detekce
v pfirozené klinické matrici (sdruzené negativni vzorky z vytéru z nosohltanu) a testovany ve tfech
opakovanich. Jako kontrola byla pouzita pfirozena klinicka matrice (sdruzené negativni vzorky z vytéru
z nosohltanu) bez pfidanych organismi. U vSech latek a organismi testovanych na interferenci byla
prokazana kompatibilita s panelem ePlex RP. Nebylo zjisté€no, Ze by pfi koncentracich uvedenych

v tabulce 37 potencialné interferujici latky inhibovaly panel ePlex RP.

Tabulka 37: Seznam testovanych latek

Potencialné interferujici latka

Uéinna slozka

Testovaci koncentrace

Matrice kontrolniho vzorku?

Becton Dickinson UVT

Neni relevantni

Transportni médium?

Tampon Copan eSwab (kapalné
médium Amies)

Neni relevantni

Virové transportni médium@

MicroTest M4

Neni relevantni

MicroTest M4-RT

Neni relevantni

MicroTest M5

Neni relevantni

MicroTest M6

Neni relevantni

Flokované tampony

Copan Minitip v UVT

Neni relevantni

Copan Regular Tip v UVT

Neni relevantni

o Krev 2% viv
Krev (lidskd) o
Lidskd gDNA 50 ng/reakce
Ustni pas_tllky, peroralni anestetikum Benzokain, menthol 26 % WiV
a analgetikum
Mucin Purifikovany mucinovy protein 1% wliv
Fenylefrin HCI (Neo-Synephrine®) 1,5% viv
Nosni spreje nebo kapky Oxymetazolin HCI (Afrin®) 1% viv
Chlorid sodny 0,8 % wiv
Antibakterialni latky, systémové Tobramycinum 1% wliv
Antibiotika, nazalni mast Mupirocin 2 % wiv
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Potencialné interferujici latka

Uéinna slozka

Testovaci koncentrace

Beklometason 1,5 % wiv
Dexamethason 1,5 % wiv
o . . Flunizolid 1,5 % wiv
Nazalni kortikosteroidy - -
Budesonid (Rhinocort®) 0,9 % viv
Triamcinolon (Nasacort®) 1,5 % wiv
Flutikason (Flonase®) 1,5 % wiv
Luffa opperculata
alni Tlevé i Sira
Nazaln!@gel k ulevé od alergie _ 1% viv
ZICAM Galphimia glauca
Histaminum hydrochloricum
L Zanamivir 550 ng/mi
Antivirotika —
Oseltamivir 142 ng/ml
Virus Cytomegalovirus 1 x 10° TCIDso/ml

Zivé intranazalni vakcina proti
viru chfipky

FluMist®

1% viv

Bakterie

Bordetella parapertussis

Corynebacterium diptheriae

Haemophilus influenzae

Neisseria meningitides

Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

1 x 108 CFU/m

@ Testovani médii bylo provedeno pfidanim negativniho vzorku z nazofaryngealniho vytéru odebraného do specifikovaného média

a zfedénim v pfirodni klinické matrici.

Dopliikové testovani dalSich potencialné interferujicich latek

Dalsi testovani funkce bylo provedeno u potencialné interferujicich latek, které se bézné pouzivaji pfi
odbéru a prepravé vzorkd. Pro simulaci klinickych vzork( byly kvantifikované reprezentativni virové

a bakterialni kmeny nafedény na koncentraci blizkou mezi detekce v pfirozené klinické matrici (sdruzené
negativni vzorky z vytéru z nosohltanu) a kazda latka byla testovana pfi 20 opakovanich. Jako kontrola
byly pouzity organismy v pfirodni klinické matrici pfipravené ve virovém transportnim médiu. U vSech
odbérovych/transportnich médii testovanych na interferenci (viz tabulka 38) byla prokdzana kompatibilita

s panelem ePlex RP.

Tabulka 38: Odbérova a transportni média testovana na interferenci

Potencialné interferujici latka

Vysledek

1x PBS

Interference nebyla zjisténa

0,9% fyziologicky roztok

Interference nebyla zjisténa

Molekularni transportni médium
PrimeStore®

Interference nebyla zjisténa
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vrw

Prenos a kfizova kontaminace
Mira pfenosu/kfizové kontaminace panelu ePlex RP a systému ePlex byla testovana Sachovnicovou
metodou, kdy byly do vSech pfihradek EtyfvéZzového pfistroje ePlex stfidavé zalozeny vysoce pozitivni
a negativni vzorky a zpracovany v 5 oddélenych bézich v 5 oddélenych dnech. K simulaci klinicky
relevantni vysoké pozitivity byl ve virovém transportnim médiu ve vysoké koncentraci (1 x 105 TCIDso/ml,
20 000x mez detekce) pfipraven kvantifikovany virus parainfluenzy 3, ktery byl testovan jako reprezentativni
cilovy organismus. Jako negativni vzorky poslouzilo transportni médium. V kazdém kole testovani bylo
analyzovano 24 kazet panelu ePlex RP. U 100 % vzork( pozitivnich na parainfluenzu 3 byl vysledek
Detected (Detekovano) a u 100 % vzork( negativnich na parainfluenzu 3 byl vysledek No Target Detected
(Nebyl detekovan zadny cil), coz znamena, Ze pfi testovani panell ePlex RP v sousednich pfihradkach
nebo nasledné v téze pfihradce nedoslo k pfenosu ani kiizové kontaminaci.

RESENi PROBLEMU

) Tabulka 39: Tabulka fe$eni problému
Uplny seznam v8ech chybovych hlaseni systému ePlex naleznete v pfiru¢ce obsluhy systému ePlex.

 LrAE i . Doporuceni k opakovanému
Chyba Chybova hlaseni Popis testovani
Test se Cartridge failure (Chyba kazety) Chyba, ktera se vyskytne 1. Vyjméte kazetu z pfihradky.
nespustil The cartridge initialization test béhg_m Ifontr?ly kazety pfefj a. ResetO\'/a'nl"nJ pfjhrédky odstrarite
failed (Chyba inicializacniho testu zahaj'enlm.b.ehu.po vlozeni do chybove_hlasenl. . .
kazety) pfihradky (inicializace kazety). b. Restartujte kazetu v libovolné
Inicializace kazety probé&hne, volné pfihradce.
Cartridge not present kdyz je poprvé vlozena do
(Chybi kazeta) ptihradky, a trva pfiblizné
Bay heater failure (Chyba topného 90 sekund. 2. Pokud se zpracovani kazety nepodafi
télesa prihradky) spustit ani na druhy pokus a b&éhem
o Po dokongeni inicializace predbézné kontroly pfi inicializaci
Unknown error (Neznama chyba) | kazetu jiz nelze restartovat se opét generuje chybové hlasenti,
Bay main / fluid motor failure (do tohoto okamziku ji znamena to problém s kazetou.
(Chyba hlavniho/kapalinového restartovat Ize). Tuto kazetu je tfeba zlikvidovat
motoru piihradky) v souladu s postupy laboratore
. Chcete-li ovéfit, zda byla a zpracovani vzorku zopakovat
Bay over pressured (Nadmerny inicializace kazety dokon&ena, s pouzitim nové kazety. K odstranéni
tlak v pfihradce) zkontrolujte po vyjmuti kazety chybovych hlageni je treba pihradku
Bay temperature out of range jeji stitek. Pokud byl Stitek (pfihradky) resetovat. O problému
(Teplota pfihradky mimo rozsah) kazety RP propichnut, prosim informujte technickou
The system was unable to inili:ializace Ibyla zahajena podporu.
: . a kazetu nelze znovu
read the cartridge (Systému otestovat. Pokud titek nebyl | Pokud piihradka po vyjmuti kazety
se nepodafilo precist kazetu) . . P . i
propichnut, postupujte podle setrvava v chybovém stavu (blika
Cartridge inserted doesn't uvedeného doporuéeni. cervené), je ji nutné pfed zpracovanim
match the serial number of the dal$ich kazet resetovat prostfednictvim
cartridge scanned (Vyrobni €islo nabidky Bay Configuration (Konfigurace
vloZené kazety se neshoduje pfihradky).
s naskenovanym)
The system is not ready to accept
the cartridge (Systém neni
pfipraven pfijmout kazetu)
The system failed to prepare the
cartridge for processing (Systém
nepripravil kazetu ke zpracovani)
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Doporuceni k opakovanému

Chyba Chybova hlaseni Popis testovani
Test nebyl Bay heater failure (Chyba Chyby tohoto typu se vyskytuji | Reagencie byly spotfebovany a kazetu
dokoncéen topného télesa pfihradky) pfi béhu, po provedeni kontroly | nelze znovu pouzit. Kontaktujte tech-
Bay main / fluid motor failure pred iahajtenlm begw v(|n.|'(:|all- nickou podp(?rll: a vtzvorek otestujte
(Chyba hlavniho/kapalinového zace 9zely), a zabranuji ZNovU v nove kazete.
motoru piihradky) dokonéeni zpracovani kazety. o o
) Pokud pfihradka po vyjmuti kazety
Bf’.ly Yoltage failure (Chyba napéti setrvava v chybovém stavu (blika
prihradky) cerveng), je ji nutné pred zpracovanim
Bay sub-system communication dalSich kazet resetovat prostfednictvim
timeout (Vyprsel dasovy limit ngbl’dﬁy Bay Configuration (Konfigurace
komunikace subsystémd prihradky).
prihradky)
Cartridge failure (Chyba kazety)
Bay over pressured (Nadmeérny
tlak v pfihradce)
Bay auto-calibration failure
(Chyba autokalibrace pfihradky)
Bay temperature out of range
(Teplota pfihradky mimo rozsah)
The system was unable to eject
the cartridge from the bay
(Systému se nepodafrilo vysunout
kazetu z pfihradky)
Neplatné PFi této chybé nejsou Reagencie byly spotfebovany a kazetu

generovany zadné platné
vysledky. HlaSeni o testu
bude vygenerovano, ale
vSechny cile a interni
kontrola budou neplatné.

nelze znovu pouzit. Kontaktujte
technickou podporu a vzorek otestujte
zZnovu v nové kazeté.

Technicka podpora

Technicka podpora spole¢nosti GenMark je k zajisténi nejvyssi urovné zakaznické podpory
a spokojenosti k dispozici 24 hodin denné, 7 dni v tydnu.

GenMark Diagnostics, Inc.
5964 La Place Court

Carlsbad, CA 92008, USA
E-mail: technicalsupport.eu@genmarkdx.com

Telefonni Cislo technické podpory: +1 760 448 4300
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