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Paredzetais lietojums

cobas® HCV:

cobas® HCV ir in vitro nukleinskabju amplifikacijas tests C hepatita virusa (HCV) RNS noteik3anai un kvantitativajai
analizei ar HCV inficgtu cilveku EDTA plazma vai seruma. NoteikSanai un kvantitativajai analizei testa ir piem&roti
paraugi, kuri satur 1.—6. genotipa HCV.

Testu ir paredzéts izmantot ka paliglidzekli HCV infekcijas diagnosticéSanai $adas populacijas: personam, kam antivielu
analizes apstiprinata HCV klatbiitne un ir aknu slimibas pazimes, personam, kam ir aizdomas par akiitu infekciju un HCV
antivielu analiz€s ir apstiprinata virusa klatbiitne, ka arT personam, kam pastav risks inficéties ar HCV un kam atklatas
HCYV antivielas. Ja tiek noteikta HCV RNS, tas nozimg, ka viruss replicgjas, tadgjadi apstiprinot aktivu infekciju.

Tests ir paredzets lietoSanai ka slimibas gaitas kontroles Iidzeklis tadiem ar HCV infic&tiem pacientiem, kuriem tiek
lietota pretvirusu terapija. Tests méra HCV RNS bazes [imeni, ka arT [imeni arst€Sanas laika, un to var izmantot, lai
prognozetu noturigo un nenoturigo virusologisko atbildes reakciju uz HCV terapiju. Rezultati ir jainterpreté konteksta
ar visiem atbilstosajiem kliniskajiem un laboratoriskajiem izmekl&jumiem.

cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit:

Komplektu cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit ir paredzéts izmantot sistéma cobas® 4800 ka cobas® HBV,
cobas® HCV un cobas® HIV-1 testu izpilZzu pozitivo un negativo kontroli.

Testa kopsavilkums un skaidrojums

Pamatinformacija

HCV tiek uzskatits par galveno infekcijas izraisitaju, kas atbildigs par 90-95% hepatita gadijumu p&c asins parlieSanas.'™
HCYV ir viena pavediena (+) RNS viruss, kura genoma aptuveni 9500 nukleotidi kodé 3000 aminoskabes. HCV tiek
parnests ar asinim, t.i., tas var tikt nodots ar asinim un asins produktiem. Plasi izplatita skrininga veikSana HCV
noteikSanai asinis ir biitiski samazinajusi risku inficéties ar hepatitu asins parlieSanas cela. Visaugstaka HCV infekcijas
sastopamiba ir saistita ar intravenozu narkotiku lieto$anu un mazaka mera — ar citam perkutanam darbibam.*

HCV RNS kvantitativa analize bazes Iimena virusu slodzes meriSanai un uzraudzibai arstéSanas laika ir visparatzita
metode, kas parada, cik efektiva ir pretvirusu atbildes reakcija uz pegiléta interferona un ribavirina (peglFN/RBV)
kombinacijas terapiju.’>~® Vadlinijas par HCV kontroli un arstésanu'® ! kvantitativu HCV RNS teste$anu ir ieteikts
veikt pirms pretvirusu terapijas uzsaksanas, noteiktos laika intervalos terapijas laika (reakcijas virzita terapija
(Response-Guided Therapy — RGT)) un 12 vai vairak nedélas péc arste€Sanas beigam.

Arstesanas mérkis ir panakt, lai 12 ned€las pec arsté3anas beigam ar jutigu testu tiktu noteikta HCV RNS neesamiba,
kas norada, ka ir sasniegta noturiga virusologiska atbildreakcija (NVR).'

Lai papildus personalizgtu terapijas ilgumu ar jaunakajiem apstiprinatajiem tieSas darbibas pretvirusu lidzekliem
(TDPL) — proteazes inhibitoriem telapreviru un bocepreviru, tiek izmantota virusu kin&tikas noteikSana terapijas
laika.!>"1s

HCV testeSanas pamatojums

HCYV antivielu klatbiitne norada, ka persona ir inficéta ar HCV. Tomér pozitivs HCV antivielu statuss nenorada, vai
infekcija ir akiita, hroniska vai izarstéta. HCV RNS klatbiitnes noteikSana seruma vai plazma norada, ka notiek virusa
replikacija, tap&c to var izmantot, lai pacientam konstatetu pastavigu HCV infekciju.
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Laika, kad aizvien plasak ir pieejami augsti efektivi HCV pielagoti tieSas darbibas pretvirusu (TDP) inhibitori, tostarp
otras paaudzes proteazes inhibitori, polimerazes inhibitori un NS5A inhibitori, un notiek dinamiska un plasa zalu
atklasana HCV terapijai, virusu slodzes uzraudziba joprojam ir nozimigakais laboratorijas tests, kas apstiprina NVR
sasniegSanu, izmantojot arsteéSanas reZimus ar TDPL.'¢%!

Rezumgjums: cobas® HCV ir kvantitativs tests HCV RNS noteikSanai, aktivas infekcijas diagnostikai un virusu kinétikas
noteikSanai, ko ir paredz€ts lietot laboratorijas, kas veic kliniskos p&tijumus un ikdienas klinisko praksi, nodrosinot
slimibas gaitas kontroli HCV pacientiem.

Testa skaidrojums

cobas® HCV ir kvantitativs nukleinskabju tests, ko veic ar sistému cobas® 4800. cobas® HCV dod iesp&ju noteikt HCV
RNS inficetu pacientu EDTA plazma vai seruma, ka ar1 veikt tas kvantitativo analizi. Tiek izmantotas divas zondes, kas
nosaka 1.—6. genotipa HCV un veic ta kvantitativo analizi, bet neatskir genotipus. Virusa slodzes kvantitate tiek noteikta,
salidzinot to ar aizsargatas RNS, kas nav HCV RNS, kvantitativas analizes standartu (RNA QS), kurs katra parauga tick
ievietots ta sagatavoSanas laika. RNA QS darbojas arT ka ieksgja kontrole, kas uzrauga visu parauga sagatavosanas un
PKR amplifikacijas procesu. Papildus S§is tests izmanto tris argjas kontroles: augsta titra pozitivo kontroli, zema titra

izejmaterialu, kura titrs ir balstits uz PVO HCV 2. starptautisko standartu. Katra amplificéSanas un noteikSanas komplekta
partija ir kalibréta atbilsto§i PVO HCV 2. starptautiskajam standartam (NIBSC kods: 96/798).

Procediras principi

— =\

cobas® HCV testa pamata ir pilnigi automatizeta parauga sagatavosana (nukleinskabju ekstrakcija un attirisana), kam
seko PKR amplifikacija un noteik$ana. Sistéma cobas® 4800 sastav no aparata cobas® x 480 un analizatora cobas® z 480.
Automatizéto datu parvaldibu veic cobas® 4800 programmatiira, kas visiem testiem pieskir §adus testu rezultatus: mérkis
nav noteikts, < KAApR (kvantitativas analizes apaksgja robeza), > KAAuR (kvantitativas analizes aug$gja robeza) vai
noteikta HCV RNS — vértiba linearaja diapazona KAApR < x < KAAuR. Rezultatus var apskatit tiesi sistémas ekrana,
eksportet vai izdrukat ka atskaiti.

Nukleinskabes no pacientu paraugiem, aréjam kontrolém un pievienotajam aizsargata RNA QS molekulam tiek
ekstrah&tas vienlaikus. Virusu nukleinskabes tiek atbrivotas, paraugam pievienojot proteinazi un lizes reagentu.
Atbrivotas nukleinskabes piesaistas pievienoto magnétisko stikla dalinu silicija virsmai. Atbrivotas vielas un
piemaistjumi, pieméram, denaturétas olbaltumvielas, $tinu atliekas un iesp&jamie PKR inhibitori, tieck nonemti
turpmakajas mazgasanas darbibas ar buferskidumu, un attiritas nukleinskabes tiek eluétas no magnétiskajam stikla
dalinam ar eluésanas buferSkidumu paaugstinata temperatiira.

Pacienta parauga mérka nukleinskabju selektiva amplifikacija tiek panakta, izmantojot mérka virusam specifiskus tieSos
un atgriezeniskos praimerus, kas tiek izveleti augsti konservativaja netranslétaja HCV genoma apgabala (5'-UTR).

RNA QS selektiva amplifikacija tiek panakta, izmantojot secibai specifiskus tieSos un atgriezeniskos praimerus, kas tiek
izvEl&ti ta, lai tiem nebiutu homologijas ar HCV genomu. Apgrieztajai transkripcijai un PKR amplifikacijai tiek izmantots
termostabila DNS polimeraze. Master Mix reagenti satur dezoksiuridina trifosfatu (dUTP) (nevis dezoksitimidina
trifosfatu (dTTP)), kas tiek ieklauts no jauna sintezétaja DNS (amplikona).?*** Pirms pirmas PKR denaturacijas darbibas
AmpErase, kas ir Master Mix reagentu sastava, piesarnotos amplikonus no ieprieksgjas PKR izpildes inaktivé ka PKR
veidnes. AmpErase katalizg uracila izdaliSanu no DNS, bet neietekmé RNS vai dabiski veidotu DNS, kura nesatur uracilu.
Turpmakajos PKR ciklos izveidotie amplikoni netiek inaktiveti, jo AmpErase PKR atkv&linasanas un denaturacijas
temperatlira nav aktivs.

cobas® HCV Master Mix reagents satur divas noteikSanas zondes, kas ir specifiskas HCV mérka secibam, un vienu
RNA QS noteiksanas zondi. Zondes ir mark&tas ar m&rkim specifiskam fluorescgjosam reportiera krasvielam, kas lauj
vienlaikus noteikt HCV mérki un RNA QS divos dazados noteik3anas kanilos.>> % Ja nenotiek saistiSanas ar mérka
secibu, neskarto zonzu fluorescgjoso signalu slape slapetaja krasviela. PKR amplifikacijas laika zonzu hibridizacija ar
specifiskiem viena pavediena DNS Sabloniem izraisa zondes SkelSanu ar DNS polimerazes 5'—3' nukleazes darbibu, un
ta rezultata reportiera un slapétaja krasvielas tiek atdalitas, veidojot fluoresc€josu signalu. Katra PKR cikla veidojas
07529716001-04LV
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arvien vairak saskelto zonzu, un vienlaikus palielinas reportiera krasvielas kopgjais signals. PKR produktu noteiksana
un atSkirSana reala laika tiek veikta, izm&rot virusu mérka un RNA QS atbrivoto reportiera krasvielu fluorescenci.

Materiali un reagenti

Reagenti

Visi neatvértie reagenti un kontroles ir jaglaba atbilstosi ieteikumiem tabula “Prasibas reagentu glabasanai un darbam ar
tiem”.

Komponenti un reagentu Daudzums
sastavdalas komplekta

MMX R1 Nav
(cobas® Master Mix 1. reagents)

Komplekts Drosibas simbols un bridinajums?

10%1,75 ml
Mangana acetats, kalija hidroksTds,

< 0,1% natrija azida
HCV MMX R2 Nav

(cobas® HCV Master Mix
2. reagents)

Tricina buferSkidums, kalija acetats,
18% dimetilsulfoksida, glicerins,
<0,1% Tween 20, EDTA,

<0,12% dATP, dCTP, dGTP,
dUTP, < 0,01% HCV praimeru,

< 0,01% kvantitativas analizes
standarta tie$o un atgriezenisko 10%0,5 ml
cobas® HCV praimeru, < 0,01% oligonukleotidu
zonzu ar fluorescejoSu marke&jumu,
kas specifiskas HCV un
kvantitativas analizes standartam,
< 0,01% oligonukleotida aptaméra,
< 0,01% Z05D DNS polimerazes
(mikrobu), < 0,01% AmpErase
(uracil-N-glikozilazes) enzima
(mikrobu), < 0,1% natrija azida

RNA QS Nav

(cobas® RNS kvantitativas analizes
standarts)

Tris buferskidums, < 0,05% EDTA,
< 0,001% ar HCV nesaistitas 10x1,75 ml
aizsargatas RNS konstrukcijas, kas
satur praimeri un zondei specifiskus
seclbas apgabalus (neinfekciozu
RNS MS2 bakteriofaga),

< 0,1% natrija azida

120 testi
(P/N: 06979602190)
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Komplekts

Komponenti un reagentu
sastavdalas

Daudzums
komplekta

Drosibas simbols un bridinajums?

cobas® HBV/HCV/HIV-1
Control Kit

10 komplekti

(P/N: 06979572190)

HBV/HCV/HIV-1 L(+)C

(cobas® HBV/HCV/HIV-1 zema
pozitiva kontrole)

< 0,001% sintétiskas (aizsargatas)
HIV-1 M grupas RNS, kas
iekapsuléta MS2 bakteriofaga
apvalka olbaltumviela,

< 0,001% sintétiskas (plazmidas)
HBV DNS, kas iekapsuléta Lambda
bakteriofaga apvalka olbaltumviela,
< 0,001% sintétiskas (aizsargatas)
HCV RNS, kas iekapsuléta MS2
bakteriofaga apvalka olbaltumviela,
parasta cilvéka plazma, kurai ir
veikti licencéti testi, kas apliecina,
ka ta nesatur HIV 1/2 antivielas,
HCV antivielas, HBsAg, HBc
antivielas, ka arT HIV-1 RNS, HIV-2
RNS, HCV RNS un HBV DNS, ko
nevar noteikt ar PKR metodém

0,1% konservanta ProClin® 300P

10%0,75 ml

D A

BRIDINAJUMS

H317 Var izraistt alergisku adas reakciju.

P261 Izvairtties ieelpot puteklus/tvaikus/gazi/dimus/
izgarojumus/smidzinajumu.

P272 Piesarmoto darba apgérbu neiznest arpus darba
telpam.

P280 Izmantot aizsargcimdus.

P333 + P313 Ja rodas adas iekaisums vai izsitumi:
ladziet mediku palidzibu.

P362 + P364 Novilkt piesarnoto apgérbu un pirms
atkartotas lietoSanas izmazgat.

P501 Saturu/konteineru izmest, nododot
apstiprinatam atkritumu savak8anas uznémumam.

55965-84-9 Maisijums, kura sastava ir 5-hlor-2-metil-
4-izotiazolin-3-ons [EK nr. 247-500-7] un 2-metil-2H-
izotiazol-3-ons [EK nr. 220-239-6] (3:1).

HBV/HCV/HIV-1 H(+)C

(cobas® HBV/HCV/HIV-1 augsta
pozitiva kontrole)

< 0,001% sintétiskas (aizsargatas)
HIV-1 M grupas RNS, kas
iekapsuléta MS2 bakteriofaga
apvalka olbaltumviela,

< 0,001% sintétiskas (plazmidas)
HBV DNS, kas iekapsuléta Lambda
bakteriofaga apvalka olbaltumviela,
< 0,001% sintétiskas (aizsargatas)
HCV RNS, kas iekapsuléta MS2
bakteriofaga apvalka olbaltumviel3,
parasta cilvéka plazma, kurai ir
veikti licencéti testi, kas apliecina,
ka ta nesatur HIV 1/2 antivielas,
HCV antivielas, HBsAg, HBc
antivielas, ka arT HIV-1 RNS, HIV-2
RNS, HCV RNS un HBV DNS, ko
nevar noteikt ar PKR metodém

0,1% konservanta ProClin® 300P

10%0,75 ml

=)C
(cobas® negativa kontrole)

Parasta cilvéka plazma, kurai ir
veikti licencéti testi, kas apliecina,
ka ta nesatur HIV 1/2 antivielas,
HCV antivielas, HBsAg, HBc
antivielas, ka arT HIV-1 RNS, HIV-2
RNS, HCV RNS un HBV DNS, ko
nevar noteikt ar PKR metodem

< 0,1% konservanta ProClin® 300

10%0,75 ml

@ Produkta droSibas markéjuma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes.

b Bistama viela.
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Komplekts Komponenfl un reagentu Daudzumf Drosibas simbols un bridinajums?
sastavdalas komplekta
MGP 2 Nav
(cobas® 4800 MGP 2. reagents)
Magnétiskas stikla dalinas, 10x8 ml
® Tris buferskidums, 0,1% metil-
cobas™ 4800 Sys_tem . |4-hidroksibenzoata,
Sample Preparation Kit 2 < 0,1% natrija azida
240 testi
(PIN: 06979513190)  |EB 2
(cobas® 4800 2. eluéanas
buferskidums) 10%17 ml
Tris buferskidums, 0,2% metil-
4-hidroksibenzoata
MGP 2 Nav
(cobas® 4800 MGP 2. reagents)
Magnétiskas stikla dalinas, 10x16 ml
® Tris buferskidums, 0,1% metil-
cobas™ 4800 Sys_tem . |4-hidroksibenzoata,
Sample Preparation Kit 2 < 0,1% natrija azida
960 testi
(PIN: 06979521190)  |EB 2
(cobas® 4800 2. eluéanas
buferskidums) 10%17 ml

Tris buferskidums, 0,2% metil-
4-hidroksibenzoata

07529716001-04LV
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cobas® HCV

Komplekts Komponenfl un reagentu Daudzumf Drosibas simbols un bridinajums?
sastavdalas komplekta

BRIDINAJUMS

H317: Var izraistt alergisku adas reakciju.

P261: Izvairtties ieelpot dimus vai izgarojumus.
cobas® 4800 S.ystem WB P272: Piesarnoto darba apgérbu neiznest arpus
Wash Buffer Kit e darba telpam.

240 testi g%t;‘,/a Stratatlld}hlcti.ratsi HCIb 10x85m! P280: Izmantot aizsargcimdus.
(P/N: 05235863190) o RrmetiHizotiazolona P333 + P313: Ja rodas adas iekaisums vai izsitumi:
ladziet mediku palidzibu.

P362 + P364: Novilkt piesarnoto apgérbu un izmazgat

pirms atkartotas lietoSanas.

P501: Atbrivoties no satura/tvertnes apstiprinata

atkritumu parstrades uznémuma.

26172-54-3 2-metil-2H-izotiazol-3-ona hidrohlorids

BRIDINAJUMS

H317: Var izraistt alergisku adas reakciju.

P261: |zvairtties ieelpot dimus vai izgarojumus.
cobas® 4800 S.ystem wWB P272: Piesarnoto darba apgérbu neiznest arpus
Wash Buffer Kit e darba telpam.

960 testi g'%tgﬂ/a ztrate:.ld_lhltiratsi HCIb 10200 m P280: Izmantot aizsargcimdus.
(P/N: 05235871190) o7 Trmetiizotazoiona P333 + P313: Ja rodas adas iekaisums vai izsitumi:
lGdziet mediku palidzibu.

P362 + P364: Novilkt piesarnoto apgérbu un izmazgat

pirms atkartotas lietoSanas.

P501: Atbrivoties no satura/tvertnes apstiprinata

atkritumu parstrades uznémuma.

26172-54-3 2-metil-2H-izotiazol-3-ona hidrohlorids
cobas® 4800 System SD 2 Nav
Specimen Diluent 2 Tris bufer§kidums, 108 ml

240 testi
(P/N: 06979556190)

0,1% metil-4-hidroksibenzoata,
< 0,1% natrija azida

07529716001-04LV
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cobas® HCV

tiocianata®, 5% (masas
koncentracija) polidokanola®,

2% (masas koncentracija)
ditiotreitola®, natrija citrata dihidrats

Komplekts Komposr;irsglvléglgesagentu Izg::::j:::; Drosibas simbols un bridinajums?
BISTAMI
H317: Var izraisit alergisku adas reakciju.
H334: Ja ieelpo, var izraisit alergiju vai astmas
P2 simptomus vai apgratinat elposanu.
(cobas® 4800 2. proteaze) P261: Izvairities ieelpot ddmus vai izgarojumus.
Tris buferskidums, < 0,05% EDTA, [1ox1oml | 200 lZmantotaizsargeimdus.
kalcija hlorids, kalcija acetats, ’ P284: Lietot elposanasvorganu aizsargierices.
8% (masas koncentracija) P304 + P340: IEELPOSANAS GADIJUMA: nogadat
proteinazesP cietuso svaiga gaisa un nodrosinat netraucétu
elposanu.
P333 + P313: Ja rodas adas iekaisums vai izsitumi:
lGdziet mediku palidzibu.
P342 + P311: Ja rodas elpoSanas traucgjumu
simptomi: sazinieties ar SAINDESANAS
INFORMACIJAS CENTRUY/arstu.
39450-01-6 Proteinaze, Tritirachium album serins
cobas® 4800 System BISTAMI_ . .
Lysis Kit 2 H302: Kaitigs, ja norij.
240 testi H314: Izraisa smagus adas apdegumus un acu
(P/N: 06979530190) bojajumus.
H411: Toksisks Gdens organismiem ar ilgsto§am
sekam.
EUHO032: Saskaroties ar skabém, izdala |oti toksiskas
gazes.
LYS 2 EUHO071: Kodigs elpceliem.
(cobas® 4800 2. lizes P273: Izvairties no izplatiSanas apkartéja vide.
buferskidums) P280: Izmantot aizsargcimdus/aizsargapgérbu/acu
43% (masas dala) guanidina 10%27 m aizsargus/sejas aizsargus/dzirdes aizsarglidzeklus.

P303 + P361 + P353: SASKARE AR ADU

(vai matiem): nekavéjoties novilkt visu piesarnoto
apgérbu. Noskalot adu ar tGdeni.

P304 + P340 + P310: IEELPOSANAS GADIJUMA:
nogadat cietuso svaiga gaisa un nodroSinat
netraucétu elpoSanu. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRUY/arstu.
P305 + P351 + P338 + P310: SASKARE AR ACIM:
uzmanigi skalot ar Gdeni vairdkas mindtes. |znemt
kontaktlécas, ja tas ir ievietotas un ja to var vienkarsi
izdarit. Turpinat skalot. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRUY/arstu.
P391: Savakt izSlakstito Skidrumu.

593-84-0 Guanidina tiocianats

9002-92-0 Polidokanols

3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimerkaptobutana-2,3-diols
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cobas® HCV

Komponenti un reagentu Daudzums

- . —— a
sastavdalas komplekta Drosibas simbols un bridinajums

BISTAMI

H317: Var izraisit alergisku adas reakciju.
H334: Ja ieelpo, var izraisit alergiju vai astmas
P2 simptomus vai apgratinat elposanu.

P261: Izvairities ieelpot ddmus vai izgarojumus.
P280: Izmantot aizsargcimdus.

Komplekts

(cobas® 4800 2. proteaze)
Tris buferskidums, < 0,05% EDTA, |10x1.0 ml

kalcija hlorids, kalcija acetats, P284: Lietot elpoSanas organu aizsargierices.

8% (masas koncentracija) P304 + P340: IEELPOSANAS GADIJUMA: nogadat

proteinazesP cietuso svaiga gaisa un nodrosinat netraucétu
elposanu.

P333 + P313: Ja rodas adas iekaisums vai izsitumi:
lGdziet mediku palidzibu.

P342 + P311: Ja rodas elpoSanas trauc&jumu
simptomi: sazinieties ar SAINDESANAS
INFORMACIJAS CENTRU/arstu.

39450-01-6 Proteinaze, Tritirachium album serins

& <D ®

cobas® 4800 System BISTAMI_ o )
Lysis Kit 2 H302: Kaitigs, ja norij.
960 testi H314: Izraisa smagus adas apdegumus un acu
(P/N: 06979548190) bojajumus.
H411: Toksisks Gdens organismiem ar ilgsto§am
sekam.
EUHO032: Saskaroties ar skabém, izdala |oti toksiskas
gazes.
LYS 2 EUHO071: Kodigs elpceliem.
(cobas® 4800 2. lizes P273: Izvairities no izplatiS8anas apkartéja vide.
buferskidums) P280: Izmantot aizsargcimdus/aizsargapgérbu/acu
43% (masas dala) guanidina 10%84 ml aizsargus/sejas aizsargus/dzird?s aizs_,argIszek!us.
tiocianata®, 5% (masas P303 + P361 + P353: SASKARE AR ADU
koncentracija) polidokanola®, (vai matiem): nekavéjoties novilkt visu piesarnoto
2% (masas koncentracija) apgérbu. Noskalot adu ar Udenj.
ditiotreitolaP, natrija citrata dihidrats P304 + P340 + P310: IEELPOSANAS GADIJUMA:

nogadat cietuso svaiga gaisa un nodroSinat
netraucétu elpoSanu. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRUY/arstu.

P305 + P351 + P338 + P310: SASKARE AR ACIM:
uzmanigi skalot ar Gdeni vairdkas mindtes. |znemt
kontaktlécas, ja tas ir ievietotas un ja to var vienkarsi
izdartt. Turpinat skalot. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRUY/arstu.

P391: Savakt izSlakstito Skidrumu.

593-84-0 Guanidina tiocianats

9002-92-0 Polidokanols

3483-12-3 (R*,R*)-1,4-dimerkaptobutana-2,3-diols
2 Produkta droSibas markéjuma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes.

b Bistama viela.
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cobas® HCV

Prasibas reagentu glabasanai un darbam ar tiem

Reagents Glabasan_as Glabasanas laiks
temperatiira
cobas® HCV 2-8°C Stabils [1dz noraditajam deriguma terminam
cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit 2-8°C Stabils l1dz noraditajam deriguma terminam

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit 2 2-8°C Stabils l1dz noraditajam deriguma terminam

cobas® 4800 System Wash Buffer Kit 15-25°C Stabils [1dz noraditajam deriguma terminam
cobas® 4800 System Specimen Diluent 2 2-8°C Stabils [Tdz noraditajam deriguma terminam
cobas® 4800 System Lysis Kit 2 2-8°C Stabils [1dz noraditajam deriguma terminam
Nesasaldgjiet reagentus.
Papildus nepiecieSamie materiali
Materiali P/N
Sistémas cobas® 4800 ekstrakcijas (dzilo bedridu) plate 2,0 ml | 06884008001
Sistemas cobas® 4800 AD (mikrotitrésanas) plate 0,3 ml 05232724001
NosegSanas folijas aplikators 04900383001
CORE uzgali, 1000 pl, stativs ar 96 gab. 04639642001
200 ml reagentu tvertne 05232759001
50 ml reagentu tvertne 05232732001
24 poziciju turétajs 04639502001
32 poziciju turétajs 04639529001
Cieto atkritumu maiss 05530873001 (mazs) vai 04691989001 (liels)
Hamilton STAR plastmasas tekne 04639669001
Laboratorijas cimdi bez ptudera Ir pienemami jebkadi vienreizéjas lietoSanas cimdi
bez pidera.
Vortekss (viena stobrina) Ir pienemams jebkurs vorteksa maisitajs.
Centrifliga, kas aprikota ar kustiga kausa rotoru un kuras Ir pienemama jebkura atbilstoSa centrifuga.
minimalais relativais centrbédzes spéks (RCF) ir 1500

Lai iegatu papildinformaciju par atseviSki pardotajiem materialiem, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

NepiecieSama aparatura un programmatira, kas netiek nodrosinata

Nenodrosinata nepiecieSama aparatiira un programmatiira

Sistéma cobas® 4800
Aparats cobas® x 480
Analizators cobas® z 480
Vadibas bloks

Sistémas cobas® 4800 lietojumprogrammatiras (bazes) versija 2.2.0 vai jaunaka

cobas® 4800 System cobas® HCV AP versija 1.1.0 vai jaunaka

Piezime. Sazinieties ar vietéjo Roche parstavi, lai iegltu detalizétu pasidtiSanas sarakstu ar aparatos lietojamajiem
paraugu stativiem, uzgalu stativiem, reagentu stativiem un plasu turétajiem.

07529716001-04LV
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cobas® HCV

Izmantojamie paraugu stobrini

Testam var izmantot plasi lietotos primaros un sekundaros stobrinus.

Ir pieméroti $adi paraugu stobrini:

Primarie stobrini

Nominalais Parauga ievades tilpums — Stobrina piedeva
diametrs (mm) | apstradatas (centrifugétas) pilnasinis
400 ul apstradajamais 200 pl apstradajamais EDTA plazma Serums
tilpums tilpums
11-14 1800 pl vai vairak 1000 pl vai vairak Ar gelu vai bez ta Ar gelu
14,5-16 Vairak neka 4000 pl Vairak neka 4000 pl Ar gelu vai bez ta Ar gelu

Lai sanemtu informaciju par noteiktu stobrinu pasatiSanu, ka art noskaidrotu konkrétu primaro stobrinu minimalo
parauga ievades tilpumu, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

Sekundarie stobrini

Nominalais Parauga ievades tilpums

diametrs (mm) 400 pl apstradajamais tilpums 200 pl apstradajamais tilpums

11-16 1000 pl vai vairak (atseviSkiem sekundarajiem 750 pl vai vairak (atseviSkiem sekundarajiem
stobriniem minimalais ievades tilpums ir stobriniem minimalais ievades tilpums ir
mazaks neka 1000 pl) mazaks neka 750 pl)

Lai sanemtu informaciju par noteiktu stobrinu pasati$anu, ka arT noskaidrotu konkrétu sekundaro stobrinu minimalo
parauga ievades tilpumu, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

Piesardzibas pasakumi un lietoSanas prasibas

Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Lidzigi ka veicot jebkuru testa procediiru, ir svarigi ieverot labas laboratorijas prakses noteikumus, lai nodrosinatu
atbilstoSu testa veiktsp&ju. Ta ka testam ir augsta analitiska jutiba, japievér§ uzmaniba, lai reagenti, paraugi un
amplifikacijas $kidumi netiktu piesarnoti.

Izmantos$anai tikai in vitro diagnostika.
cobas® HCV nav novértéts lietoSanai ka skrininga tests, lai noteiktu HCV esamibu asinis vai asins produktos.

Visi pacientu paraugi jaapstrada ta, it ka tie biitu infekciozi, izmantojot labas laboratorijas prakses procediiras,

kas noraditas dokumenta “Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories” un Klinisko un laboratoriju
standartu institiita (Clinical and Laboratory Standards Institute, CLSI) dokumenta M29-A4.2" 2% So procediiru
drikst veikt tikai personals, kam ir prasmes stradat ar biologiski bistamiem materialiem, ka ar izmantot

cobas® HCV testu un sistému cobas® 4800.

Visi cilvéku izcelsmes materiali ir jauzskata par iesp&jami infekcioziem un ar tiem jastrada, ievérojot
visparpienemtos piesardzibas pasakumus.

Komplekts cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit satur plazmu, kas iegiita no cilvéku asinim. Avota materials ir
parbaudits ar licencetu antivielu testu, kas apliecina, ka tas nesatur HCV antivielas, HIV-1/2 antivielas, HBsAg,
ka arT HBc antivielas. Testé$ana ar PKR metodém neparadija nosakamu HIV-1 RNS, HIV-2 RNS, HCV RNS un
HBYV DNS. Neviena zinama test€Sanas metode nevar sniegt pilnigu garantiju, ka no cilveku asinim iegiti produkti
neparnesis infekciju izraisitajus.

07529716001-04LV
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cobas® HCV

Nepielaujiet MGP paklausanu magnétiska lauka avotu iedarbibai.
Pilnasinis un paraugus, kas tiek glabati primarajos stobrinos, nedrikst sasaldet.

Lai nodrosinatu optimalu testa veiktsp&ju, izmantojiet tikai pievienotos vai noraditos nepiecieSamos
paligmaterialus.

Drosibas datu lapas (Safety Data Sheets, SDS) pec pieprasijuma ir pieejamas pie vietgja Roche parstavja.

Strikti ieverojiet procediiras un sniegtos noradijumus, lai nodroSinatu pareizu testa izpildi. Jebkadas novirzes no
procediiram un noradijumiem var ietekmét optimalu testa veiktsp&ju.

Ja darba ar paraugiem un to apstradg netiek atbilstosi kontrol&ta parnesana, var iegiit kltidaini pozitivus rezultatus.

Papildu bridinajumus, ka ar1 informaciju par piesardzibas pasakumiem un procediiram, lai samazinatu aparata
cobas® x 480 un analizatora cobas® z 480 piesarnosanas risku, skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.
Ja ir aizdomas par piesarnojumu, veiciet tirisanu un iknedélas apkopi, ka aprakstits sisttmas cobas® 4800 lietotaja
pamaciba.

Ja, lietojot So testu, rodas nopietni starpgadijumi, informéjiet par to atbildigo vietéjo iestadi un razotaju.

Piezime. Precizakus noradijumus skatiet sadala “Paraugu nemsana, transportéSana un glabasana”.

Laba laboratorijas prakse

Neievelciet $kidumu pipet€ ar muti.
Neediet, nedzeriet un nesmekgjiet laboratorijas darba zonas.

P&c darba ar paraugiem un komplekta reagentiem, ka ari péc laboratorijas cimdu novilkSanas riipigi nomazgajiet
rokas.

Stradajot ar reagentiem, lietojiet acu aizsarglidzeklus, ka ari valkajiet laboratorijas halatu un laboratorijas cimdus.
Izvairieties no So materialu saskares ar adu, acim vai glotadam. Ja saskare ir notikusi, nekavéjoties mazgajiet ar
lielu tdens daudzumu. Ja attieciga vieta netiek apstradata, var rasties apdegumi. Ja notiek iz$lakstisanas,
atSkaidiet ar ideni un p&c tam noslaukiet sausu.

Riipigi notiriet un dezinficgjiet visas laboratorijas darba virsmas ar svaigi pagatavotu 0,5% natrija hipohlorita
Skidumu destileta vai dejonizeta idend (atSkaidiet majsaimniecibas balinataju attieciba 1:10). P&c tam noslaukiet
virsmu ar 70% etilspirtu.

Laboratorija uzturiet vienmérigu temperatiiru, kas atbilst sistémas cobas® 4800 lietotdja pamaciba noraditajai
vides specifikacijai.

Darbs ar reagentiem

Rikojieties ar reagentiem, kontrolém un paraugiem saskana ar labu laboratorijas praksi, lai izvairitos no paraugu
vai kontrolu parnesanas.

Pirms lietoSanas vizuali parbaudiet katru reagenta pudeli un flakonu, lai parliecinatos, vai nav nopliides pazimju.
Ja ir redzama nopliide, neizmantojiet So materialu testéSanai.

cobas® 4800 2. lizes buferSkidums satur guanidina tiocianatu, kas ir potenciali bistama kimikalija. Izvairieties no
reagentu saskares ar adu, acim vai glotadam. Ja saskare ir notikusi, nekavéjoties mazgajiet ar lielu tidens
daudzumu; pretéja gadijuma var rasties apdegumi.

cobas® HCV, paraugu sagatavosanas komplekts cobas® 4800 Sample Preparation Kit 2 un sistémas cobas® 4800
2. paraugu atSkaiditajs satur natrija azidu, kas darbojas ka konservants. Izvairieties no reagentu saskares ar adu,
actm vai glotadam. Ja saskare ir notikusi, nekavgjoties mazgajiet ar lielu Gidens daudzumu; pretgja gadijuma var
rasties apdegumi. Ja reagenti iz§lakstas, pirms to nosusinasanas atSkaidiet tos ar tideni.

Nepielaujiet guanidina tiocianatu saturo$a cobas® 4800 2. Iizes buferSkiduma saskari ar natrija hipohlorita
(balinataja) $kidumu. Sis maisTjums var veidot loti toksisku gazi.

07529716001-04LV
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cobas® HCV

PiesarnoSana

Valkajiet laboratorijas cimdus un péc katra parauga un cobas® HCV reagenta apstrades nomainiet tos, lai
izvairTtos no piesarnojuma. Nepielaujiet cimdu piesarnosanu, stradajot ar paraugiem un kontrolem. Stradajot ar
paraugiem un komplekta reagentiem, aizsargajiet acis un valkajiet laboratorijas cimdus un laboratorijas halatu.

Izvairieties no reagentu mikrobiologiskas un ribonukleazes piesarnosanas.

Ja, apstradajot paraugus, neizvairas no to parneSanas, var iegtt kltidaini pozitivus rezultatus.

Integritate

Neizmantojiet komplektus p&c to deriguma termina beigam.

Nemaisiet kopa reagentus.

Neizmantojiet vienreizgjas lietoSanas piederumus péc to deriguma termina beigam.

Visi vienreizgjas lietoSanas piederumi ir paredz&ti vienai licto$anas reizei. Neizmantojiet tos atkartoti.

Viss aprikojums ir pareizi jauztur saskana ar razotaja noradijumiem.

IzmeSana

cobas® HCV, paraugu sagatavoSanas komplekts cobas® 4800 System Sample Preparation Kit 2 un sistémas
cobas® 4800 2. paraugu atSkaiditajs satur natrija azidu (sk. nodalu Bridinajumi un piesardzibas pasakumi).
Natrija azids var reaggt ar svina un vara santehniku, veidojot loti eksplozivus metalu azidus. Laboratorijas
izlietn€s izlejot Skidumus, kas satur natrija azidu, noskalojiet kanalizacija lielu auksta idens daudzumu, lai
izvairTtos no azida uzkrasanas.

Neizmantotos reagentus un atkritumus izmetiet saskana ar valsts, federalajiem, rajona un vietgjiem noteikumiem.

Piezime. Informaciju par $kidro atkritumu izmeSanu skatiet sistémas cobas® 4800 lietotdja pamdcibd.

IzSlakstiSanas un tiriSana

cobas® 4800 2. lizes buferskidums satur guanidina tiocianatu. Ja iz§lakstas $kidrums, kas satur guanidina
tiocianatu, notiriet to ar piemérotu laboratorijas tiriSanas lidzekli un ideni. Ja iz§lakstitais skidums satur potenciali
infekciozas vielas, VISPIRMS notfiriet ietekm&to zonu ar laboratorijas tiriSanas Iidzekli un tideni un p&c tam ar
0,5% natrija hipohloritu.

Ja uz aparata cobas® x 480 iz3lakstas Skidrums, ieverojiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos
noradijumus par tiriSanu.

Nelietojiet natrija hipohlorita $kidumu (balinataju) aparata cobas® x 480 un analizatora cobas® z 480 tiriSanai.
Tiriet aparatu cobas® x 480 un analizatoru cobas® z 480 atbilstosi sistemas cobas® 4800 lictotaja pamaciba
aprakstitajam proceduram.

Paraugu nemsana, transportéSana un glabasana

Piezime. Rikojieties ar visiem paraugiem ta, it ka tie varétu parnest infekciju izraisitajus.

Visus paraugus glabajiet noraditaja temperatiira.

Ja tiek lietoti sasald@ti paraugi sekundarajos stobrinos, turiet paraugus istabas temperatiira (15-30 °C), 11dz tie
pilniba atkiist, un p&c tam 1si samaisiet (piemeram, ievietojot vorteksa uz 3—5 sekundeém) un centrifuggjiet tos,
lai viss parauga tilpums tiktu koncentréts stobrina apaksa.
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cobas® HCV

Paraugu nemsana

Nesadalitas asinis ir japanem SST™ seruma atdaliSanas stobrinos, molekularas diagnostikas testéSanas metodém
paredzetajos BD Vacutainer® PPT™ plazmas sagatavoSanas stobrinos vai sterilos stobrinos, kuros ka antikoagulants
izmantota EDTA.

Piezime. Sagatavojot serumu/plazmu, lietotdjam jaievero stobrinu razotaja sniegtie noradijumi.

Paraugu glabasana transportésanas laika un stabilitate

e Pilnasinis, kas panemtas SST™ seruma atdaliSanas stobrinos, molekularas diagnostikas test€Sanas metodém
paredzetos BD Vacutainer® PPT™ plazmas sagatavoSanas stobrinos vai sterilos stobrinos, kuros ka
antikoagulants izmantota EDTA, var glabat un/vai transportet 11dz 24 stundam 2-25 °C temperatiira, pirms tiek
veikta plazmas/seruma sagatavosana, kam seko testéSana.

e Plazmas/seruma paraugus sekundarajos stobrinos var glabat 1idz 24 stundam 2-25 °C temperatiira, 11dz 72 stundam
2-8 °C temperatiira vai lidz 6 nedélam <-18 °C temperattra. Atdalitas plazmas/seruma paraugi sekundarajos
stobrinos ir stabili ne vairak ka tris sasaldéSanas/atkaus€Sanas ciklus, ja tie tiek glabati sasaldeti <-18 °C
temperatura.

e Ja paraugi jatransportg, tie jaiepako un jamarke saskana ar spéka esoSajiem valsts un/vai starptautiskajiem
noteikumiem par paraugu un infekciju izraisitaju parvadasanu.
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LietoSanas pamaciba

Testa veikSana

Parauga apstrades tilpums

cobas® HCV parauga apstrades standarta tilpums ir 400 pl. Maza tilpuma paraugiem var izvéleties parauga apstrades
tilpumu 200 pl. Tikai $ada gadTjuma sistéma ka papildu reagents ir jaievieto sistemas cobas® 4800 2. paraugu atskaiditaj
Programmatiiras vednis to pieprasa izdarit, ja, veidojot darba uzdevumu, ir izvéléts parauga tips “Diluted serum or
plasma” (Atskaidits serums vai plazma).

1. att. cobas® HCV darbplisma

| 1 | Palaidiet sistému. |
| 2 | Veiciet aparatiras apkopi. |
| 3 | Iznemiet paraugus un reagentus no glabatavas. |
| 4 | Saciet testa izpildi. |
| S | leskengjiet parametru kartites. |
| 6 | levietojiet paraugus. |

7 Ar LIS — apstipriniet darba uzdevumu.

Bez LIS — izveidojiet darba uzdevumu.
| 8 | levietojiet paligmaterialus (dzilo bedriSu plati, mikrotitréSanas plati, uzgalu stativus) |
| 9 | levietojiet reagentus. |
| 10 | Saciet paraugu sagatavoSanas izpildi. |
| 11 | Iznemiet un noslédziet mikrotitréSanas plati. |
| 12 | levietojiet mikrotitréSanas plati analizatora. |
| 13 | Iznemiet paraugus, izmantotos reagentus un dzilo bedri$u plati. |
| 14 | Parskatiet rezultatus. |
| 15 | Ar LIS: nosatiet rezultatus uz LIS. |
| 16 | Iznemiet materialus no analizatora. |

Piezime. Detalizétus darba noradijumus skatiet sistemas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

Izpildes apjoms

Ir pieejami divu lielumu genérisko paraugu sagatavo$anas reagentu komplekti (cobas® 4800 System Sample Preparation
Kit 2, cobas® 4800 System Lysis Kit 2 un cobas® 4800 System Wash Buffer Kit), un ar katru no tiem pietiek

10 testeSanas izpildes reizém ar [idz 24 vai 96 paraugiem, ieskaitot testéjamas kontroles un paraugus. cobas® HCV
komplektam ir pieejams viens lielums, ar kuru pietiek Iidz 120 (10x12) paraugu testeSanai, ieskaitot kontroles un
paraugus. Kontrolu komplektam cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit ir pieejams viens lielums, kas ir piemérots
visam test€Sanas konfiguracijam. Katra testésanas izpilde ir jaizmanto viena HBV/HCV/HIV-1 zema pozitiva kontrole,
viena HBV/HCV/HIV-1 augsta pozitiva kontrole un viena negativa kontrole. Viena testéSanas izpildes reize atlautais
maksimalais paraugu skaits ir 93 paraugi un 3 kontroles.

1. att. ir paradits procediiras kopsavilkums.
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Piezime. Optimalai reagentu izmantoSanai genériskos paraugu sagatavosanas reagentus var izmantot kopuma 1—

21 parauga (testeSanas komplekta lielums 10x24) vai 1-93 paraugu (testeSanas komplekta lielums 10x96)
testéSanas izpildei. Tomeér dazadu lielumu komplektus cobas® 4800 System Wash Buffer Kit, cobas® 4800
System Sample Preparation Kit 2 un cobas® 4800 System Lysis Kit 2 nedrikst kombinét. Pieméram, ja
testeSanas izpildes sakuma tiek ieskeneta 96 testiem paredzeta mazgasSanas buferSkiduma pudele, art
paréjiem reagentiem ir jaizmanto 96 testiem paredzétie paraugu sagatavoSanas reagentu komplekti.

Darbplusma

cobas® HCV tests tiek veikts, izmantojot cobas® 4800 programmatiiras pilno darbpltismu. T3 ietver parauga sagatavosanu
aparata cobas® x 480, kam seko amplifikacija/noteikSana analizatora cobas® z 480. cobas® HCV testu var veikt atseviski
vai jaukta reZima kopa ar testiem, kuriem ir tads pats automatizets paraugu ekstrakcijas process, ka arT amplifikacijas un
noteik$anas PKR profils. Testa izvéles soli programmatiira parada testus, kuri ir saderigi ar cobas® HCV izpildei jaukta
reZzima. Papildinformaciju skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

1.
2.
3.

Palaidiet sistemu, ka noradits sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.
Veiciet apkopes darbibas atbilstosi noradijumiem sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

Savaciet visus nepiecieSamos reagentus un paligmaterialus. Visiem reagentiem, iznemot HCV MMX R2 un
MMX RI1, pirms ievietoSanas aparata cobas® x 480 jabit apkartgjas vides temperatiira. Reagentus HCV MMX R2
un MMX R1 var lietot uzreiz p&c iznemSanas no glabatavas, kura temperatiira ir 2-8 °C, jo aparata cobas® x 480
tie pielagojas apkart&jas vides temperatiirai l1dz bridim, kad tiek izmantoti procesa.

Piezime. Visi reagenti un to tvertnes ir markeétas ar svitrkodiem un paredzétas vienai lietoSanas reizei. cobas® 4800

programmatiira seko reagentu un to tvertnu izmantojumam un noraida ieprieks izmantotus reagentus un
to tvertnes.

Saciet jaunu testeésanas izpildi un ka darbpliismas tipu izvelieties “HCV™. Lai veiktu test€Sanas izpildi jaukta
rezima, papildus HCV izvélieties v&l citus piemérotus darbpliismu tipus (t.i., HIV-1, CMV vai HCV GT).

Izpildiet programmatiiras vedna noradijumus un ieskengjiet kontrolu diapazonu un kalibré$anas koeficientu
parametru kartiSu svitrkodus.

Piezime. Skenéjiet tadu reagentu parametru kartites, kuriem nav beidzies deriguma termins. Programmatiira

parametru kartites neparbauda reagentu deriguma terminus. Pirms atbilsto$a svitrkoda ID skenéSanas
parbaudiet parametru kartite vai reagentu komplekta nodrukato deriguma terminu.

Ievietojiet paraugus. Var ievietot primaros vai sekundaros paraugu stobrinus, un minimalais parauga tilpums ir
atkarigs no stobrina veida un lieluma. Detalizétaku informaciju skatiet nodala “Izmantojamie paraugu stobrini”.

Izveidojiet darba uzdevumu. Darba uzdevumu var izveidot tris veidos:

e Izmantojot paraugu redaktoru, pirms paraugu stativa ievieto$anas aparata cobas® x 480 (poga “Editor” pa labi
no galvenas izvélnes). Ja nepieciesams, darba uzdevumus var saglabat, redigét un ieladét atkartoti. Izvéloties
nepiecieSamos rezultatus, atlasiet “HCV™.

e Izpildot programmatiiras vedna noradijumus jaunai test€Sanas izpildei un ievietojot paraugus aparata
cobas® x 480, kad tas tiek prasits. Paraugu svitrkodi tick skenéti automatiski, un katram paraugam ir jadefing
nepiecieSamie rezultati. Izvéloties nepiecieSamos rezultatus, atlasiet “HCV™.

e Izmantojot iestades LIS sist€ému.

Detaliz&taku informaciju skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba. levietojiet paraugus un pec
nepiecieSamibas defingjiet/atlasiet darba uzdevumu vai art izmantojiet LIS.

Ievietojiet paligmaterialus atbilstosi programmattiras vedna noradijumiem. Neievietojiet atseviskus uzgalus dalgji
izmantota uzgalu stativa un neiznemiet tos, jo programmatiira seko atlikuso uzgalu skaitam. Ja stativa nepietiek
uzgalu test€Sanas izpildes turpinasanai, programmatiira par to bridina lietotaju.
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9.

Ievietojiet reagentus.

Ievietojiet paraugu sagatavoSanas reagentus tvertnés ar svitrkodiem. Ir pieejamas divu lielumu reagentu tvertnes:
200 ml un 50 ml. Izpildiet programmatiiras vedna noradijumus, lai atlasitu atbilsto$o reagentu tvertnu lielumu.
Reagentu tvertnu svitrkodiem jabiit verstiem pret turétaja labo pusi. Lai ievietotu paraugu sagatavosanas
reagentus, izmantojiet metodi “sken&t—skené&t—ieliet—ievietot™:

o Ieskengjiet reagenta pudeles svitrkodu.
o Ieskengjiet reagenta tvertnes svitrkodu.
o Ielejiet reagentu tvertné.

e levietojiet piepildito reagenta tvertni tai paredz&taja reagentu turétaja pozicija.

Piezime. Sistemai cobas® 4800 ir iek$éjs pulkstenis, kas uzrauga, cik ilgi reagenti atrodas sistema. Péc LYS 2 vai WB

ieskenéSanas ir dota 1 stunda laika, lai pabeigtu ievietoSanas procesu un noklikSkinatu uz pogas “Start”.
Atpakalskaitisanas taimeris tiek radits cilné “Workplace”. Ja sistemas taimera laiks ir beidzies, sistema
nelauj sakt testeSanas izpildi.

Piezime. Lai nodroSinatu pareizu MGP parneSanu, ievietojiet MGP flakonu vorteksa vai energiski sakratiet to tiesi

10.

pirms satura parvietoSanas uz reagenta tvertni.

Ievietojiet amplifikacijas/noteikSanas reagentu flakonus (HCV MMX R2, MMX R1 un RNA QS), kontrolu
flakonus (HBV/HCV/HIV-1 L(+)C, HBV/HCV/HIV-1 H(+)C un (-) C) un genérisko reagentu flakonus
(péc nepieciesamibas P2 un SD2) tieSi reagentu turétaja.

Piezime. Lai nepielautu nevajadzigu izpildes priekSlaicigu partraukSanu un piesarnojumu, viegli uzsitiet pa reagentu

11.

12.

13.

flakoniem, lai tajos neveidotos burbuli/Skidruma plévites. Kontroles ir jaatver, sakot ar tam, kas atrodas jums
tuvak (no 24. pozicijas lidz 1. pozicijai). Péc darbibam ar pozitivajam kontrolem nomainiet laboratorijas
cimdus.

Saciet paraugu sagatavosSanas izpildi. PEc sekmigas paraugu sagatavosanas izpildes klust pieejamas pogas
“Sample Preparation results” un “Unload”. Ja nepiecieSams, nospiediet pogu “Sample Preparation results”,
lai parskatitu rezultatus, un pec tam nospiediet pogu “Unload”, lai iznemtu plasu turétajus. Varat ar1 uzreiz
nospiest pogu “Unload”, lai iznemtu plaSu turétaju, neparskatot rezultatus. Skatiet sistémas cobas® 4800
lietotaja pamacibu.

P&c mikrotitré3anas plates iznemsanas izpildiet sistemas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos noradijumus
par plates izolaciju un parvietoSanu uz analizatoru cobas® z 480.

Ievietojiet mikrotitréSanas plati analizatora un saciet amplifikacijas un noteikSanas izpildi, ka noradits sistémas
cobas® 4800 lietotdja pamaciba.

Piezime. Sistemai cobas® 4800 ir iek$éjs pulkstenis, kas uzrauga, cik ilgs laiks pagdjis kops sagatavoto paraugu

14.

15.

16.
17.

PpievienoSanas aktivizetajam Master Mix reagentam. AmplificeSana un noteikSana ir jasak, cik driz vien
iespejams, un ne velak ka 40 miniites péc izpildes pabeigSanas aparati cobas® x 480. AtpakalskaitiSanas
taimeris tiek radits cilné “Workplace”. Ja taimera laiks ir pagdjis, sistema priek§laikus partrauc izpildi.

Iznemiet paraugus, izmantotos reagentus un dzilo bedriSu plati, ka noradits sistémas cobas® 4800 lictotaja
pamaciba.

Kad amplifikacijas un noteikSanas izpilde ir pabeigta, izpildiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos
noradijumus par rezultatu parskatiSanu un akceptesanu.

Ja stradajat ar LIS, nosiitiet rezultatus uz LIS.

Lai iznemtu mikrotitréSanas plati no analizatora cobas® z 480, izpildiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba
sniegtos noradijumus.
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Rezultati

Sistéma cobas® 4800 automatiski nosaka HCV RNS koncentraciju paraugos un kontrolés. HCV RNS koncentracija tiek
izteikta starptautiskajas vienibas viena mililitra (IU/ml).

Kvalitates kontrole un rezultatu derigums

o Katra testéSanas izpildg tiek apstradata viena negativa kontrole (—) C un divas pozitivas kontroles — zema
pozitiva kontrole HBV/HCV/HIV-1 L(+)C un augsta pozitiva kontrole HBV/HCV/HIV-1 H(+)C.

e Parbaudiet teste$anas izpildes derigumu cobas® 4800 programmatiira un/vai atskaite.

e cobas® 4800 programmatiira rezultatus automatiski apzZimé ka nederigus, pamatojoties uz negativo un pozitivo
kontrolu kludam.

Kontroles rezultatu interpretésana

1. tab. Kontroles rezultatu interpretéSana negativajam un pozitivajam kontrolém

Negativa kontrole Rezultats Interpretacija
Target Not Kontrole ir deriga. HCV RNS nav noteikta.
Oc Detected
. Nederigs rezultats vai arT aprékinatais negativas
Invalid . -
kontroles titrs nav negativs.
Pozitiva kontrole Rezultats Interpretacija
Titer Kontrole ir deriga. Aprékinatais titrs ietilpst kontroles
diapazona.
HBV/HCV/HIV-1 L(+)C
. Nederigs rezultats vai arT aprékinatais zemas pozitivas
Invalid . L U =
kontroles titrs neietilpst noradrttaja diapazona.
Titer Kontrole ir deriga. Aprékinatais titrs ietilpst kontroles
diapazona.
HBV/HCV/HIV-1 H(+)C
. Nederigs rezultats vai art aprékinatais augstas pozitivas
Invalid - S s ~
kontroles titrs neietilpst noraditaja diapazona.
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Rezultatu interpretacija

Piezime. Visu testu un testéSanas izpilzu derigumu nosaka cobas® 4800 programmatiira.

Piezime. Deriga testeSanas izpilde var biit gan derigi, gan nederigi paraugu rezultati.

Derigas testeSanas izpildes testu rezultati tiek interpreteti atbilstosi 2. tab. sniegtajam aprakstam.

2. tab. Meérka rezultati atseviSku mérka rezultatu interpretésanai

cobas® HCV

Rezultatu atskaite un interpretésana

Target Not Detected

HCV RNS nav noteikta.
Rezultats atskaité: “HCV not detected” (HCV nav konstatéts).

< Titer Min

Aprékinatais titrs ir zem testa kvantitativas analizes apakséjas robezas (KAApR).
Rezultats atskaité: “HCV detected, less than (Titer Min)” (HCV ir konstatéts mazak
par [minimalais titrs]).

Minimalais titrs = 1,50E+01 1U/ml (400 pl)

Minimalais titrs = 2,50E+01 1U/ml (200 pl)

Titer

Aprékinatais titrs ietilpst testa linearaja diapazona — lielaks vai vienads ar minimalo
titru un mazaks vai vienads ar maksimalo titru.

Rezultats atskaité: “(Titer) of HCV detected” (Konstatéts HCV: [titrs]).

> Titer Max?@

Aprékinatais titrs ir virs testa kvantitativas analizes aug$éjas robezas (KAAuR).
Rezultats atskaité: “HCV detected, greater than (Titer Max)” (HCV ir konstatéts
vairak par [maksimalais titrs]).

Maksimalais titrs = 1,00E+08 1U/ml (400 pl un 200 pl)

@ Parauga rezultats “> Titer Max” attiecas uz HCV pozitiviem paraugiem, kas noteikti ar titriem, kuri parsniedz

kvantitativas analizes augséjo robezu (KAAuUR). Ja nepiecieSams iegat kvantitativu rezultatu, sakotné&jais paraugs

ir jaatS8kaida ar HCV negativu EDTA plazmu vai serumu (atkariba no sakotnéja parauga veida) un tests ir
jaatkarto. Reiziniet iegito rezultatu ar atSkaidisanas koeficientu.

Ja HCV infekcijas diagnostic€Sanai tiek izmantotas tadas kvalitativas reala laika PKR analizes ar augstu jutibu ka
cobas® HCV tests, neaktivas un aktivas HCV infekcijas atSkir$anai ir jaizmanto 15 IU/ml robezvertiba. Ja tiek apsvérta
pretvirusu terapija, ir jaizverte HCV RNS robezvértiba kopa ar citiem markieriem, kas norada uz aktivu aknu slimibu

(pieméram, ALT) (izmantotas literatlira: EASL treatment guidelines).
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Rezultatu karodzinu saraksts

Saja tabula ir uzskaititi visi karodzini, kas attiecas uz rezultatu interpretaciju.

3. tab. Karodzinu saraksts

Karodzina kods Apraksts leteicama darbiba
R4800 Mérkis nav derigs aprékinu | Mérkis nav derigs aprékinu kludas dél.
klidas dél. 1. Atkartojiet parauga testa izpildi.
2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu
apkalpo$anas dienestu.
R4801 Kvantitativas analizes Parauga kvantitativas analizes standarts nav derigs.
standarts nav derigs. 1. Atkartojiet parauga testa izpildi.
2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu
apkalpo$anas dienestu.
R4802 Argja kontrole nav deriga. Argja kontrole nav deriga.2
1. Atkartojiet visu testé$anas izpildi ar jauniem reagentiem.
2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu
apkalpo$anas dienestu.
R4803 Kvantitativas analizes Argjas kontroles kvantitativas analizes standarts nav derigs.
standarts nav derigs. 1. Atkartojiet visu testéSanas izpildi ar jauniem reagentiem.
2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu
apkalpo$anas dienestu.
R4804 Argja kontrole ir arpus Argja kontrole ir arpus diapazona.?
diapazona. 1. Atkartojiet visu testésanas izpildi ar jauniem reagentiem.
2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu
apkalpoSanas dienestu.
X3 Klada. Konstatéts Parliecinieties, vai paraugi tika sagatavoti, ka noradits
sabiezéjums. Paraugs darbplismas apraksta.
netika apstradats. 1. Parbaudiet, vai parauga nav sabiez&jumu.
2. Atkartojiet parauga testa izpildi.
X4 Klida. Radas pipetéSanas | Visticamakais iemesls ir nepietiekams parauga apjoms vai
klada. Paraugs netika mehaniska klada pipetéSanas laika.
apstradats. 1. Parliecinieties, vai parauga apjoms ir pietiekams.
2. Parbaudiet, vai uzgalu izbidiSanas plate ir novietota pareizi.
3. Atkartojiet parauga testa izpildi.

a Sis ir parauga karodzin$, un tas tiek radits, ja testéSanas izpildes areja kontrole tiek apziméta ka nederiga.
b Sis karodzin$ attiecas uz visiem scenarijiem, kuros aréja kontrole ir nederiga (mérka konstaté$ana vai titrs).

Piezime. Informaciju par visiem sistémas karodziniem skatiet sistemas cobas® 4800 lietotaja rokasgramata.
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Procediras ierobezojumi

L.

10.

11.

12.

cobas® HCV tests ir novertéts lieto$anai tikai kopa ar cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit, cobas® 4800 System
Sample Preparation Kit 2, cobas® 4800 System Lysis Kit 2, cobas® 4800 System Wash Buffer Kit un cobas® 4800
System Specimen Diluent 2.

Rezultatu ticamiba ir atkariga no pareizas paraugu panemsanas, transportésanas, glabasanas un apstrades. leverojiet
Saja lieto$anas pamacibas dokumenta (saukts ari par iepakojumam ieliktni) un sistémas cobas® 4800 lictotaja
pamaciba aprakstitas procediiras.

Sis tests ir apstiprinats lietoSanai tikai ar EDTA plazmu un serumu. Testgjot citu veidu paraugus, var tikt iegiti
neprecizi rezultati.

HCV RNS kvantitativa analize ir atkariga no paraugos esoso virusu dalinu skaita, un to var ietekmét paraugu
nemsanas metodes, ar pacientiem saistiti faktori (t.i., vecums, simptomu esamiba) un/vai infekcijas stadija.

Lai gan reti, tomér mutacijas augsti konservativajos virusa genoma apgabalos, ko parbauda cobas® HCV tests,
var ietekm&t praimeru un/vai zonzu saistisanos, ka rezultata tiek noteikta parak zema virusa kvantitate vai ari
virusa esamiba netiek noteikta.

Testa prognozeta vertiba ir atkariga no slimibas izplatibas attiecigaja populacija.

Enzima AmpErase pievieno$ana cobas® HCV Master Mix nodro§ina mérka nukleinskabes selektivo amplifikaciju.
Tomér, lai izvairitos no reagentu un amplifikacijas maistjumu piesarnoSanas, jaievéro labas laboratorijas prakses

So produktu drikst izmantot tikai personals, kas apmacits lietot PKR metodes un sistému cobas® 4800.

LietoSanai ar $o produktu ir apstiprinats tikai aparats cobas® x 480 un analizators cobas® z 480. Kopa ar $o produktu
nedrikst izmantot nekadus citus paraugu sagatavoSanas aparatus vai PKR sist€mas.

Ta ka tehnologijam ir raksturigas atSkiribas, lietotajiem laboratorija ieteicams veikt metozu korelacijas izp&ti pirms
parejas no vienas tehnologijas uz citu, lai noteiktu tehnologiju atSkiribas. Lietotajiem jaievéro vinu specifiskas
politikas/procediiras.

Krusteniskais piesarnojums var izraisit kliidaini pozitivus rezultatus. Nekliniska pétfjuma noteiktais cobas® HCV
testa paraugu savstarp&ja krusteniska piesarnojuma raditajs ir 0,0%. TesteSanas izpilzu savstarp&js krusteniskais
piesarnojums nav noverots.

cobas® HCV testu nav paredz&ts lietot ka skrininga testu, lai noteiktu HCV esamibu asinis vai asins produktos.
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Nekliniskas veiktspeéjas izvertejums

Galvenie veiktspéjas raditaji

NoteikSanas robeza (LoD)

PVO starptautiskais standarts

cobas® HCV testa noteik$anas robeza (Limit of Detection) tika noskaidrota, analiz&jot B hepatita virusa DNS nuklein-
skabju amplifikacijas tehnologijas A genotipa testu PVO starptautiska standarta (PVO 2. starptautiskais standarts), kas
iegtits no NIBSC, sérijveida atskaidijumus HBV negativa cilveka EDTA plazma vai seruma, izmantojot 400 pl un 200 pl
paraugu apstrades apjomu. Tika testeti 6 koncentracijas [imenu paneli, ka arT negativa kontrole, vairakiem lietotajiem
vairakas dienas veicot vairakas testé3anas izpildes ar trim cobas® HCV testa reagentu partijam un vairakam iekartam.

4. tab. — 7. tab. parada rezultatus EDTA plazmai un serumam abiem paraugu apstrades tilpumiem. P&tijums parada, ka
cobas® HCV tests noteica HCV RNS pie koncentracijas 9,2 IU/ml EDTA plazma un 7,6 IU/ml seruma ar sakritibas
pakapi > 95%, salidzinot ar PROBIT analizi, 400 pl paraugu apstrades tilpumam un pie koncentracijas 15,2 [U/ml
EDTA plazma un 15,3 IU/ml seruma ar sakritibas pakapi > 95%, salidzinot ar PROBIT analizi, 200 pl paraugu
apstrades tilpumam.

4. tab. NoteikS8anas robeza EDTA plazma (400 pl)

levades titra koncentracija Derigo atkartojumu skaits Pozitivo rezultatu skaits Sakritibas pakape
(HCV RNS IU/ml)
42,0 125 125 100,0%
21,0 124 124 100,0%
15,0 125 123 98,4%
9,0 124 117 94,4%
5,0 126 103 81,8%
3,0 125 80 64,0%
0,0 36 0 0,0%
PROBIT LoD ar 95% sakritibas pakapi 95% ticamibas d?éiéliérﬁé; 7,8-11,5 IU/ml

5. tab. Noteik38anas robeza seruma (400 pl)

levades titra koncentracija Derigo atkartojumu skaits Pozitivo rezultatu skaits Sakritibas pakape
(HCV RNS IU/ml)
42,0 125 125 100,0%
21,0 126 126 100,0%
15,0 126 126 100,0%
9,0 126 120 95,2%
5,0 126 110 87,3%
3,0 126 86 68,3%
0,0 36 0 0,0%
7,6 1U/ml

PROBIT LoD ar 95% sakrittbas pakapi

95% ticamibas diapazons: 6,5-9,5 IU/ml
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6. tab. NoteikSanas robeza EDTA plazma (200 ul)

levades titra koncentracija Derigo atkartojumu skaits Pozitivo rezultatu skaits Sakritibas pakape
(HCV RNS IU/ml)
60,0 126 126 100,0%
45,0 125 125 100,0%
25,0 125 125 100,0%
18,0 124 119 96,0%
10,0 126 106 84,1%
5,0 124 69 55,7%
0,0 36 0 0,0%
PROBIT LoD ar 95% sakritibas pakapi 95% ticamibas d?:fézlgr/mr::l 13,1-18,5 IU/ml

7. tab. Noteik38anas robeza seruma (200 pl)

levades titra koncentracija Derigo atkartojumu skaits Pozitivo rezultatu skaits Sakritibas pakape
(HCV RNS IU/ml)
60,0 126 126 100,0%
45,0 126 126 100,0%
25,0 126 123 97,6%
18,0 126 125 99,2%
10,0 126 106 84,1%
5,0 125 73 58,4%
0,0 36 0 0,0%
15,3 IU/ml

PROBIT LoD ar 95% sakritibas pakapi 95% ticamibas diapazons: 13,1-18,7 IU/ml

Linearais diapazons

cobas® HCV linearitate tika noteikta, analizgjot atSkaidfjumu sériju, kas sastavéja no 13 panela elementiem ar domingjosu
HCYV genotipu (GT 1a), aptverot testa linearo diapazonu. Panela elementi ar augstu titru tika sagatavoti no augsta titra
aizsargatas RNS (arRNS) rezerves standart§$kiduma, bet panela elementi ar zemu titru tika sagatavoti no klmiska parauga
(KP). Linearitates panelis tika veidots ta, lai abiem materialu avotiem biitu aptuveni 2 log;o titru sakritiba.

Izmantojot 400 pl paraugu apstrades tilpumu, cobas® HCV tests EDTA plazmai un serumam ir linears no 15,0 IU/ml lidz
1,0E+08 TU/ml, un maksimala novirze no atbilsto$akas nelinearas regresijas ir mazaka par £0,08 log;o. Visa linearaja
diapazona testa precizitate ieklavas £0,20 logio EDTA plazmai un £0,23 logio serumam.

Izmantojot 200 pl paraugu apstrades tilpumu, cobas® HCV tests EDTA plazmai un serumam ir linears no 25 TU/ml Iidz
1,0E+08 IU/ml, un maksimala novirze no atbilstosakas nelinearas regresijas ir mazaka par £0,09 logio. Visa linearaja
diapazona testa precizitate ieklavas +0,20 logio EDTA plazmai un 0,25 log;o serumam.

legiitie rezultati ir sniegti 2. att. — 5. att.
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2. att.

Noveérotais logaritimskais titrs
(koncentracijas vienibas)

3. att.

Novérotais logaritimskais titrs
(koncentracijas vienibas)

Linearitate EDTA plazma (400 ul)

g J
Novérojumi
8| * * » Noraditaja diapazona l
Regresijas Inija
7- Kvadratiskais modelis
Novirzes aug$éja robeza
6 Novirzes apak$éja robeza
5 s
r//
S
4
3 4
2 | 4J/
, H
g L]
0 T : T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Pieskirtais logaritimskais titrs (koncentracijas vienibas)

Linearitate seruma (400 pl)

g g
Novéerojumi
g * » « Noraditaja diapazona IJ
— Regresijas linija
71 Kvadratiskais modelis
Novirzes aug$éja robeza ‘
6 Novirzes apak$éja robeza o
v
5 L
-
4 &
-
3- #
2 4
e e
14
0+ : : | : - - - -
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Pieskirtais logaritimskais titrs (koncentracijas vienibas)
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4. att. Linearitate EDTA plazma (200 ul)
g g

Novéerojumi

81 ¢ * ¢ Noraditaja diapazona
— Regresijas Iinija

74 Kubiskais modelis
Novirzes aug$éja robeza
6 Novirzes apak$éja robeza

Novérotais logaritimskais titrs
(koncentracijas vienibas)

] 1 2 3 4 5 6 7 8

Pieskirtais logaritimskais titrs (koncentracijas vienibas)

5. att. Linearitate seruma (200 pl)

g_'

Novérojumi

g-| * * « Noraditaja diapazona fl/l
Regresijas Inija s

7 Kubiskais modelis /I/
Novirzes augséja robeza

6- Novirzes apak$éja robeza / '

Novérotais logaritimskais titrs
(koncentracijas vienibas)
B

o] 1 2 3 4 5 6 7 8

Pieskirtais logaritimskais titrs (koncentracijas vienibas)
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Precizitate laboratorijas ietvaros

cobas® HCV testa precizitate tika noteikta, analizgjot klinisko HCV (genotipa 1a) paraugu (KP) un aizsargatas RNS HCV
(arRNS) HCV negativa EDTA plazma un seruma serialos atSkaidijumus. 5 atSkaidijuma limeniem katram Itmenim,
matricei un paraugu apstrades tilpumam tika testéti 72 atkartojumi, 3 lietotajiem 12 dienu laika veicot analizes ar

3 cobas® HCV reagentu partijam un 2 aparatiem. Katram paraugam tika veikta visa cobas® HCV testa procediira sistema
cobas® 4800. Tapéc Seit noradita precizitate atspogulo visus testeSanas procediiras aspektus. Rezultati ir paraditi 8. tab. —

11. tab.

cobas® HCV tests uzradija augstu precizitati trim reagentu partijam, kas tika testétas koncentracijas diapazona no
1,0E+03 TU/ml lidz 1,0E+08 IU/ml gan 200 pl, gan 400 pl paraugu apstrades tilpumam.

8. tab. cobas® HCV testa precizitate laboratorijas ietvaros (EDTA plazmas paraugi, paraugu apstrades tilpums 400 pl)*

L o EDTA plazma
ko':\z:‘r:?raélgija ko::;:giija 1. partija 2. partija 3. partija Visas partijas
(IU/ml) (IU/ml) Avota materials SN SN SN Kopéja SN
1,0E+08 8,5E+07 arRNS 0,05 0,06 0,05 0,06
1,0E+07 8,5E+06 arRNS 0,06 0,06 0,06 0,06
4,0E+05 3,4E+05 arRNS 0,06 0,05 0,06 0,06
1,0E+04 9,9E+03 KP 0,10 0,10 0,10 0,10
1,0E+03 9,9E+02 KP 0,09 0,08 0,07 0,08

* Titra dati tiek uzskatiti par logaritmiskajam normalajam sadalfjumam atbilstoSiem un ir analizgti, ievérojot logio transformaciju.
Standartnovirzes (SN) kolonnas noradita logaritmiski transforméta titra kopsumma katrai no trim reagentu partijam.

9. tab. cobas® HCV testa precizitate laboratorijas ietvaros (seruma paraugi, paraugu apstrades tilpums 400 pl)*

o o Serums
koﬁzr:r::‘raélzija kouggz?;;?:ija 1. partija 2, partija 3. partija Visas partijas
(IU/ml) (IU/ml) Avota materials SN SN SN Kopéja SN
1,0E+08 6,5E+07 arRNS 0,07 0,12 0,14 0,12
1,0E+07 6,5E+06 arRNS 0,07 0,07 0,09 0,08
4,0E+05 2,6E+05 arRNS 0,07 0,06 0,07 0,07
1,0E+04 7,9E+03 KP 0,07 0,05 0,08 0,07
1,0E+03 7,9E+02 KP 0,07 0,05 0,06 0,06

* Titra dati tiek uzskatiti par logaritmiskajam normalajam sadalijumam atbilstoSiem un ir analizg&ti, ievérojot logio transformaciju.
Standartnovirzes (SN) kolonnas noradita logaritmiski transforméta titra kopsumma katrai no trim reagentu partijam.
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10. tab. cobas® HCV testa precizitate laboratorijas ietvaros (EDTA plazma, paraugu apstrades tilpums 200 pl)*

L o EDTA plazma
ko':\zr:r:?raélgija ko::;:?rgiija 1. partija 2. partija 3. partija Visas partijas
(IU/ml) (IU/ml) Avota materials SN SN SN Kopéja SN
1,0E+08 8,5E+07 arRNS 0,07 0,09 0,06 0,07
1,0E+07 8,5E+06 arRNS 0,05 0,05 0,05 0,05
4,0E+05 3,4E+05 arRNS 0,04 0,05 0,07 0,05
1,0E+04 9,9E+03 KP 0,06 0,06 0,07 0,06
1,0E+03 9,9E+02 KP 0,06 0,07 0,05 0,06

* Titra dati tiek uzskatiti par logaritmiskajam normalajam sadalfjumam atbilstoSiem un ir analizgti, ievérojot logio transformaciju.
Standartnovirzes (SN) kolonnas noradita logaritmiski transforméta titra kopsumma katrai no trim reagentu partijam.

11. tab. cobas® HCV testa precizitate laboratorijas ietvaros (serums, paraugu apstrades tilpums 200 pl)*

o o Serums
koﬁzr:r::lra;:ija ko#c?;?l?;;?:ija 1. partija 2, partija 3. partija Visas partijas
(IU/ml) (IU/ml) Avota materials SN SN SN Kopéja SN
1,0E+08 6,5E+07 arRNS 0,05 0,06 0,06 0,06
1,0E+07 6,5E+06 arRNS 0,07 0,07 0,05 0,06
4,0E+05 2,6E+05 arRNS 0,08 0,05 0,07 0,07
1,0E+04 7,9E+03 KP 0,04 0,04 0,04 0,04
1,0E+03 7,9E+02 KP 0,04 0,06 0,05 0,05

* Titra dati tiek uzskatiti par logaritmiskajam normalajam sadalijumam atbilstoSiem un ir analizg&ti, ievérojot logio transformaciju.
Standartnovirzes (SN) kolonnas noradita logaritmiski transforméta titra kopsumma katrai no trim reagentu partijam.

Genotipa parbaude

cobas® HCV testa veiktspgja HCV genotipiem tika novértéta, izmantojot $adas metodes:

o NoteikSanas robezas parbaude genotipiem no 1b [1dz 6.

« Linearitates parbaude genotipiem no 1b Iidz 6.
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NoteikSanas robezas parbaude genotipiem no 1b lidz 6

Sesu dazadu genotipu (1b, 2, 3, 4, 5, 6) HCV RNS kliniskie paraugi tika atSkaiditi EDTA plazma un seruma lidz EDTA
plazmas LoD koncentracijai, kas atbilst domingjosajam genotipam (HCV GT 1a), pamatojoties uz 95% sakritibas pakapes
LoD analizi (15,0 IU/ml). Sakritibas pakapes analize tika veikta ar 42 katra genotipa un parauga matrices atkartojumiem.
Sie rezultati apliecina, ka cobas® HCV tests noteica HCV ar HCV genotipiem 1b, 2, 3, 4, 5 un 6 un koncentraciju

15 TU/ml, un augsgja vienpusgja 95% ticamibas Itmena intervals ir lielaks par sagaidamo 95% sakritibas pakapi.

12. tab. HCV genotipu 1b—6 LoD parbaude 400 pl EDTA plazmas

Genotips Sakritibas pakape &E/?fiijaari:i;;inﬁ ltlzf\fglss
GT 1b 95,2% 99,1%
GT 2 100,0% 100,0%
GT3 100,0% 100,0%
GT4 100,0% 100,0%
GT5 100,0% 100,0%
GT6 97,6% 99,9%

13. tab. HCV genotipu 1b—6 LoD parbaude 400 pl seruma

Genotips Sakritibas pakape Q‘)l:/?fiijaari:igrsn& Ltl:f\iglss
GT 1b 100,0% 100,0%
GT 2 100,0% 100,0%
GT3 100,0% 100,0%
GT4 100,0% 100,0%
GT5 100,0% 100,0%
GT6 100,0% 100,0%

Lineara diapazona parbaude genotipiem 1b—6

AtSkaidijumu sérija, kas tika izmantota cobas® HCV genotipu linearitates p&tijuma parbaudei, sastavéja no 9 panela
elementiem, kuri aptvéra paredz€to linearo diapazonu. Panela elementi ar augstu titru tika sagatavoti no augsta titra
arRNS rezerves standartSkiduma, bet panela elementi ar zemu titru tika sagatavoti no augsta titra kliniska parauga (KP).
Linearitates panelis tika veidots ta, lai abiem materialu avotiem butu vismaz 2 logio titru sakritiba. cobas® HCV linearais
diapazons ir no KAApR (15,0 IU/ml paraugu apstrades tilpumam 400 pl) lidz KAAuR (1,0E+08 [U/ml), un taja ietilpst
vismaz divi medicinisku [émumu pienemsanas punkti. EDTA plazma katram limenim tika testeti 12 atkartojumi.

cobas® HCV linearais diapazons tika parbaudits visiem seSiem genotipiem (1b, 2, 3, 4, 5 un 6). Maksimala novirze
starp linearo regresiju un atbilstosako nelinearo regresiju bija vienada ar vai mazaka par 0,14 log;o.

Analitiskais specifiskums

cobas® HCV analitiskais specifiskums tika novertéts, atSkaidot patogénu paneli (14. tab.) ar HCV RNS pozitivu un HCV
RNS negativu EDTA plazmu. Patogéni tika pievienoti negativai EDTA plazmai un testéti ar HCV RNS un bez tas. Ar
cobas® HCV tika iegiiti negativi rezultati visiem patogénu paraugiem bez HCV mérka un pozitivi rezultati — visiem
patogénu paraugiem ar HCV mérki. Turklat visu HCV pozitivo paraugu, kuri saturgja potenciali krusteniski reaggjoSus
organismus, vidgjais logo titrs bija =0,09 logio robezas no attiecigas kontroles ar pozitivu piedevu vidgja logo titra.
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14. tab. Patogéni, kuriem parbaudrtta krusteniska reakcija

Virusi Baktérijas Raugs
Adenovirusa 5. tips Herpes Simplex virusa Propionibacterium acnes Candida albicans
1. un 2. tips
Citomegaloviruss Cilvéka papilomas viruss Staphylococcus aureus
Denges virusa 1., 2., 3. un 4. tips A tipa gripas viruss
EpsSteina—Barra viruss Australijas (Murray Valley)

encefalita viruss
Eréu encefalita (FSME) viruss (HYPR celms) Sentluisas encefalita viruss

A hepatita viruss Varicella zoster viruss
B hepatita viruss Rietumnilas viruss
Cilvéka imindeficita virusa 1. tips Dzeltena drudza viruss

Cilvéka T $0nu limfotropa virusa 1. un 2. tips  Zikas viruss

Cilvéka herpes virusa 6. tips Usutu viruss

Analitiskais specifiskums — traucéjosas vielas

Tika testéti paraugi ar paaugstinatu trigliceridu (27,9-29,0 g/1), konjugéta bilirubina (0,18-0,22 g/1), nekonjugéta
bilirubina (0,19-0,2 g/1), albumina (57,8-60,6 g/1), hemoglobina (1,8-2,3 g/l) un cilvéka DNS (2 mg/l) Iimeni gan HCV
RNS klatbutng, gan bez tas. Tika konstatéts, ka parbauditas vielas netrauce cobas® HCV testa veiktspgjai. Tika testéta
arT autoimiino slimibu sist€miskas sarkanas vilkédes (SLE), reimatoidala artrita (RA) un antinuklearo antivielu (ANA)
markieru klatbiitne.

Papildus tika test€tas 15. tab. noraditas zalu kombinacijas ar triskar§u Cmax koncentraciju HCV RNS klatbiitn€ un bez tas.

Neviena no iesp&jami traucgjosajam vielam neietekméja testa veiktsp&ju. Ar cobas® HCV testu visiem paraugiem bez
HCV merka tika iegiiti negativi rezultati un visiem paraugiem ar HCV mérki — pozitivi rezultati. Turklat visu HCV
pozitivo paraugu, kuri satur€ja iespgjami traucg€josas vielas, vidgjais logo titrs bija +£0,04 logio robezas no attiecigas
kontroles ar pozitivu piedevu vidgja logo titra.
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15. tab. Zaju kombinacijas, kuram parbaudita traucéjosa ietekme uz HCV RNS kvantitativo analizi ar cobas® HCV testu

Zalu klase

Genériskais zalu nosaukums

ImGnmodulatori

Peginterferons a-2a
Peginterferons a-2b

Ribavirins

HIV iekluves inhibitors

Maraviroks

HIV integrazes inhibitori

Elvitegravirs/kobicistats

Raltegravirs

Nenukleozidie HIV apgrieztas Efavirenzs Nevirapins

transkriptazes inhibitori Etravirins Rilpivirins

HIV proteazes inhibitori Atazanavirs Nelfinavirs
Darunavirs Ritonavirs
Fosamprenavirs Sakvinavirs
Lopinavirs Tipranavirs

HCV proteazes inhibitori Boceprevirs Telaprevirs
Simeprevirs

Apgrieztas transkriptazes vai Abakavirs Ganciklovirs

DNS polimerazes inhibitori Aciklovirs Lamivudins

Adefovira dipivoksils
Cidofovirs
Emtricitabins

Sofosbuvirs
Telbivudins
Tenofovirs

Entekavirs Valganciklovirs
Foskarnets Zidovudins
Kombinacijas oportinistisko Azitromicins Pirazinamids
infekciju arstesanai Klaritromicins Rifabutins
Etambutols Rifampicins
Flukonazols Sulfametoksazols
Izoniazids Trimetoprims

Matricu lidzvertiba — EDTA plazmas un seruma salidzinajums

Lai noteiktu matricu lidzvertibu, tika analizéti 114 EDTA plazmas un seruma paraugu pari. 59 no Siem paraugu pariem
bija HCV pozitivi paraugi. HCV pozitivie paraugi saturgja 1.—5. genotipu visa linearaja diapazona.

AtbilstoSajiem EDTA plazmas un seruma paraugiem izmérita vidgja titra novirze bija 0,04 logio (95% ticamibas intervals:

0,00; 0,08) (6. att.).
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6. att. Matricu lldzvertibas veikispéja EDTA plazmai un serumam

" | Genotips
® 1
1 y=0,98x+0,11 s :
R2=0,99 " =4
€ 7 ' L 2 5
g .. Linijas
@ 5 ., Se Deminga regresijas Inija
2] u
N 5
e -
o 54 ®e
3 )
9
o
£ 4
o *
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Loguo titrs cobas® 4800 HCV atbilsto$ajai plazmai

Visas sistéemas klida

Visas sisteémas kltidas raditajs cobas® HCV testam ir noteikts, test&jot 100 atkartojumus EDTA plazmai, kurai pievienots
HCV meérkis. Sie paraugi tika testeti ar aptuveni 3 x KAApR (45,0 IU/ml) mérka koncentraciju.

ST pétijuma rezultati parada, ka visi atkartojumi bija derigi un pozitivi HCV mérkim. Lidz ar to visas sistémas klidu
daudzuma raditajs ir 0,0%. Divpusg&jais 95% precizas ticamibas intervals bija 0,0% apaksgjai robezai un 3,6% augsgjai
robezai (0,0%: 3,6%).

Krusteniska piesarnosana

cobas® HCV testa krusteniskas piesarnoSanas raditajs tika noteikts, test&jot 230 HCV negativus EDTA plazmas paraugu
atkartojumus un 235 augsta titra (1,8E+08 IU/ml) HCV paraugu atkartojumus. Kopa tika veiktas 5 test€Sanas izpildes ar
pozitiviem un negativiem paraugiem, izmantojot Saha galdina konfiguraciju.

229 no 230 negativo paraugu atkartojumiem bija derigi un tika noteikti ka negativi, kas parada, ka krusteniskas
piesarnosanas raditajs ir 0,0% ar vienpusgjo 95% ticamibas intervalu 1,3%.
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Kliniskas veiktspéjas izvertejums
Metozu korelacija

cobas® HCV veiktspéjas novértéjums salidzinajuma ar COBAS® AmpliPrep/COBAS® TagMan® HCV kvantitativo
testu, v2.0

cobas® HCV un COBAS® AmpliPrep/COBAS® TagMan® HCV kvantitativa testa versijas 2.0 (TagqMan® HCV tests, v2.0)
veiktspgja tika salidzinata, veicot ar HCV infic€tu pacientu seruma un EDTA plazmas paraugu analizes. P&c divkartgjam
analiz€m kopa bija derigi un atradas abu testu kvantifikacijas diapazona 176 EDTA plazmas un 176 seruma paraugi no
visiem HCV genotipiem. Tika veikta Deminga regresijas analize. Titra vid€ja novirze ar abiem testiem parbauditajiem
paraugiem bija 0,0 logio (95% ticamibas intervals: -0,01; 0,01).

Deminga regresijas rezultati ir paraditi 7. att. Simbols * att€los parada vienu noteikSanu. Krasa norada genotipu.

7. att. cobas®HCV testa un TagMan® HCV testa (v2.0) regresijas analize EDTA plazmas un seruma paraugiem
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Vid&jais logno titrs
COBAS® AmpliPrep/COBAS® TagMan® HCV tests, v2.0

Specifiskums

cobas® HCV specifiskums tika noteikts, analiz&jot HCV negativus EDTA plazmas un seruma paraugus no atseviskiem
donoriem. 612 atseviski EDTA plazmas un 613 atseviski seruma paraugi (kopa 1225 rezultati) tika testeti ar trim
cobas® HCV reagentu partijam. 609 EDTA plazmas paraugi un 613 seruma paraugi testa bija negativi uz HCV RNS.
TesteSanas paneli cobas® HCV specifiskums bija 99,5% plazma (95% ticamibas robeza: > 98,7%) un 100,0% seruma
(95% ticamibas robeza: > 99,5%).
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Papildinformacija

Galvenas testa funkcijas

Parauga veids
Parauga apstrades tilpums

Analttiska jutiba

Linearais diapazons

Specifiskums

Nosakamie genotipi

07529716001-04LV

EDTA plazma, serums
400 pl vai 200 pl

9,2 1U/ml (400 pl)
15,3 1U/ml (200 pl)

400 pl: 15,0 IU/ml — 1,0E+08 [U/ml

200 pl: 25,0 IU/ml — 1,0E+08 IU/ml
99,5% (vienpuséjais 95% ticamibas intervals: 98,7%)

HCV 1.-6. genotips
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Simboli

Sie simboli tiek izmantoti Roche PKR diagnostikas produktu markésanai.

16. tab. Simboli, kas tiek izmantoti Roche PKR diagnostikas produktu marké$anai

Age/DOB Vecums vai dzimSanas
datums

sw

Papildu programmatira

Pieskirtais diapazons

| Assigned Range [copies/mL] | (kopiias/ml)

: Pieskirtais diapazons
| Assigned Range [1U/mL] | (Ui}

Pilnvarotais parstavis
E Eiropas Kopiena

[ERRRRRRRRTN]
BARCODE

LOT
/\% Biologiskie riski

REF

Svitrkoda datu lapa

Partijas kods

Numurs kataloga

CE atbilstibas marké&jums:
8T ierice atbilst speka esoSajam
in vitro diagnostikas medicinas

ieriéu CE marké&juma prasibam.

Parauga panemsanas
Collect Date| 4 ima

Skatiet lietoSanas
pamacibu

Saturs pietiek <n> testiem

=

CONTENT

CONTROL | Kontrole

Razo$anas datums

Komplekta saturs

E

lerice testéSanai pacienta
tuvuma

e
(¥4

lerice nav paredzéta
testéSanai pacienta
tuvuma

lerice nav paredzéta
pastestésanai

X lzplatitajs
(Piezime. Zem simbola var tikt
noradita valsts/regions.)

Nelietot atkartoti

Sieviete

Tikai IVD veiktspéjas
novértésanai

Globalais tirdzniecibas
identifikacijas numurs

Importétajs

In vitro diagnostikas
medicinas ierice

<
=

Pieskirta diapazona
apakséja robeza

r—
F
=

VTrietis

Razotajs

E.Q

CONTROL

Negativa kontrole

Nav sterils

p>

)

Pacienta vards, uzvards

Pacienta numurs

==
+

Jaatver Seit

28

<

CONTROL | + | Pozitiva kontrole

®
!‘\ Pastestésanas ierice | as copies/ PCR |

07529716001-04LV

QS U PKR reakcija.
Rezultatu aprékinam

izmantojiet mérvienibu
as U/ PCR “kvantitativas analizes

standarta starptautiskas

vientbas PKR reakcija”.

SN

Sérijas numurs

Vieta

Site

| Procedure | Standard | Standarta procediira

Sterilizéts, lietojot
STERILE m etilénoksidu

® Glabat tum&a vieta
Temperatiras
ierobezojums

TDF

Testa definicijas fails

Ar $0 malu uz augsu

—>

| Procedure | UltraSensitive | Tpasi jutiga procedira

lerices unikalais
identifikators

UDI
Pieskirta diapazona

UI-R augséja robeza
X - Urina uzpildiSanas
Urine Fill Line robeziinija

Tikai ASV: saskana ar
federalajiem tiesibu
aktiem §T ierice tiek
pardota tikai arstiem vai ar
vinu norikojumu.

E Deriguma termins

Rx Only

QS kopijas PKR reakcija. Rezultatu aprékinam
izmantojiet mérvienibu “kvantitativas analizes
standarta kopijas PKR reakcija”.
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Tehniskais atbalsts
Lai sanemtu tehnisko atbalstu (palidzibu), ltdzu, sazinieties ar savu vieté&jo filiali:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Razotajs
17. tab. Razotajs

Razots Amerikas Savienotajas Valstis

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany
www.roche.com

Razots ASV

Precu zimes un patenti

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

Autortiesibas
©2024 Roche Molecular Systems, Inc.

C€ [vo]

0123
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Dokumenta parskatitas versijas

Dokumenta parskatiSanas vésture

Doc Rev. 7.0 Atjauninata informacija par 2. lizes komplekta bistamibu.

02/2024 Atjauninata saskanoto simbolu lappuse.

Pievienota nodala Tehniskais atbalsts.

Atjauninata nodala Pre€u zimes un patenti (t.sk. interneta saite).
Atjauninata informacija par pasSreiz&jiem uznéméjiem.

Pievienota informacija par razotajvalsti.

Atjauninats cobas® pre¢u zimes lietojums.

Pievienots simbols “Rx Only”.

Ja jums ir jautajumi, lidzu, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

Doc Rev. 8.0 No titullapas izdzésts simbols “Rx Only”.

08/2024 Atjauninata informacija par Wash Buffer Kit.

Atjauninata saskanoto simbolu lappuse.

Ja jums ir jautajumi, lidzu, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

Doc Rev. 9.0 Dokuments parstradats atbilstosi IVDR prasibam.

10/2024 Pievienota nodala Kliniskas veiktspéjas izvértéjums.

Pievienota informacija par komplekta cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit paredzéto lietojumu.
14. tabula pievienots Usutu viruss.

Ja jums ir jautajumi, lidzu, sazinieties ar vietéjo Roche parstavi.

Kopsavilkuma atskaiti par drosibu un veiktsp&ju var atrast, izmantojot $o saiti:
https://ec.europa.cu/tools/eudamed
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