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Przeznaczenie

Test kwasu nukleinowego cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B do stosowania w systemie cobas® Liat® (cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B) to zautomatyzowany, jakosciowy test typu multipleks RT-PCR w czasie rzeczywistym
przeznaczony do szybkiego réwnoczesnego wykrywania i roznicowania in vitro RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy
typu A oraz wirusa grypy typu B w pobranych przez pracownikow stuzby zdrowia wymazach z nosa i probkach wymazu
z nosogardta oraz w wymazach z nosa pobranych samodzielnie (pobranych w o$rodku na podstawie instrukcji pracownika
stuzby zdrowia) od 0s6b podejrzewanych przez ich dostawce opieki zdrowotnej o wirusowe zakazenie drog oddechowych
zgodne z COVID-19. Kliniczne objawy przedmiotowe i podmiotowe w wyniku zakazenia wirusem grypy i SARS-CoV-2
moga by¢ zblizone.

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B jest przeznaczony do stosowania w wykrywaniu i réznicowaniu wirusow
SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A oraz wirusa grypy typu B w probkach klinicznych i nie jest przeznaczony do
wykrywania wirusa grypy typu C. RNA wiruséw SARS-CoV-2, grypy typu A i grypy typu B podczas zakazenia
generalnie mozna wykry¢ w probkach z géorych droég oddechowych. Wyniki dodatnie wskazuja na aktywne zakazenie,
ale nie wykluczajg zakazenia bakteryjnego lub wspotzakazenia innymi patogenami niewykrywanymi przez test. Do
okreslenia statusu zakazenia pacjenta konieczna jest korelacja kliniczna z wywiadem pacjenta oraz innymi informacjami
diagnostycznymi. Wykrywany czynnik moze nie by¢ definitywna przyczyna choroby.

Wyniki ujemne nie wykluczaja zakazenia wirusami SARS-CoV-2, grypy typu A lub grypy typu B i nie powinny by¢
stosowane jako jedyna podstawa rozpoznania, leczenia lub innych decyzji dotyczacych postgpowania z pacjentem.
Wyniki ujemne nalezy porowna¢ z obserwacjami klinicznymi, wywiadem pacjenta i/lub informacjami
epidemiologicznymi.

Nalezy zachowac szczegdlng ostrozno$¢ podczas interpretacji wynikdéw ujemnych uzyskanych od oséb, ktore nie
wykazuja klinicznych objawow przedmiotowych i podmiotowych zwigzanych z wirusowym zakazeniem drog
oddechowych w chwili pobrania probki. Wyniki ujemne od 0s6b bezobjawowych nie mogg stanowi¢ definitywnego
dowodu na to, ze dana osoba nie miata kontaktu z wirusami SARS-CoV-2 lub grypy, i Ze nie zostata zakazona zadnym
z tych wirusow.

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B jest przeznaczony do stosowania przez pracownikoéw stuzby zdrowia lub
przeszkolonych operatoréw zaznajomionych z obshuga systemu cobas® Liat® w miejscu opieki nad pacjentem
(ang. Point of Care, POC) lub w laboratorium klinicznym.

Podsumowanie oraz objasnienie testu

Informacje podstawowe

Choroba wywolywana koronawirusem 2019 (COVID-19) to schorzenie drég oddechowych wywotane przez nowo
poznanego koronawirusa ludzkiego, nazwane przez Swiatowa Organizacje Zdrowia (WH) SARS-CoV-2 (zespot ostrej
niewydolno$ci oddechowej spowodowanej koronawirusem 2)'3. Choroba COVID-19 zostata uznana za sytuacje wyjatkowg
dotyczaca zdrowia publicznego o zasiggu miedzynarodowym i jest pierwsza pandemia wywotang przez koronawirusa* 3.
Wsrod ogolnoswiatowych obaw zwigzanych z COVID-19, nieustannie rozprzestrzeniajg si¢ wirusy grypy typu A i B,
rowniez wywotujgce ostra niewydolnos$¢ drog oddechowych. COVID-19 i grypa to choroby potencjalnie $§miertelne
prowadzace do znacznej zachorowalnos$ci i Smiertelno$ci na catym $wiecie®.

U os06b podejrzewanych o zakazenie drog oddechowych wazne jest szybkie i doktadne rozpoznanie oraz rozr6znienie
pomigdzy zakazeniem SARS-CoV-2 a grypa. Sezonowo$¢ COVID-19 i grypy naktada si¢, a objawy kliniczne obu choréb
moga by¢ podobne, od bezobjawowego lub tagodnego przebiegu ,.typu grypowego” (objawy takie jak goraczka, kaszel,
duszno$¢ lub migéniobol) u wigkszosci 0sob do zagrazajacego zyciu’~?. Powszechne obecnie wprowadzanie szybkich,
wykonywanych w miejscach opieki zdrowotnej testow wykrywajacych grype podkresla koniecznos¢ szybkiego i doktadnego
wykrywania!. Szybkie i wiarygodne wykrywanie zarowno SARS-CoV-2, jak i grypy, moze by¢ pomocne w podejmowaniu
szybkich decyzji medycznych, utatwi¢ dziatania majace na celu kontrolg zakazen, promowaé skuteczne wykorzystanie

09323236190-01PL

Doc Rev. 1.0 4



cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

zasobow, optymalizowa¢ stosowanie terapii celowanych i kontroli zakazen oraz ograniczy¢ przeprowadzanie dodatkowych
testow lub procedur'! 12,

Objasnienie testu

Oznaczenie cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B wykorzystuje reakcje fancuchowa polimerazy odwrotnej transkryptazy
(ang. Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction, RT-PCR) w czasie rzeczywistym do szybkiego (ok. 20 minut)
wykrywania i rozrézniania mi¢dzy wirusami SARS-CoV-2, wirusem grypy typu A oraz wirusem grypy typu B w wymazach
z nosogardta i nosa. Automatyzacja, mate wymiary i prosty w uzyciu interfejs systemu cobas® Liat® umozliwiaja
wykonywanie tego testu w POC lub laboratoriach klinicznych.

Zasady procedury

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B test jest przeprowadzany na cobas® Liat® analizatorze, ktory automatyzuje

1 integruje oczyszczanie probki, amplifikacj¢ kwasu nukleinowego i wykrywanie sekwencji docelowej w probkach
biologicznych przy uzyciu testow PCR w czasie rzeczywistym. Sekwencjami docelowymi sg niestrukturalny rejon ORF1 a/b
oraz geny biatka nukleokapsydu unikalne dla SARS-CoV-2, silnie zakonserwowany ewolucyjnie region genu macierzy
wirusa grypy typu A oraz gen bialka niestrukturalnego wirusa grypy typu B. Dotaczona jest rowniez wewngtrzna kontrola
procesu (ang. Internal Process Control, IPC). IPC jest obecna w celu kontroli odpowiedniego przetwarzania wirusa
docelowego podczas krokéw oczyszczania probki i amplifikacji kwasu nukleinowego oraz do monitorowania obecnosci
inhibitoréw w procesach RT-PCR.
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Odczynniki i materiaty

Materiaty dostarczone dla testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B patrz Tabela 1 oraz Tabela 2. Informacje dotyczace

obchodzenia si¢ z odczynnikami i ich przechowywanie, patrz Tabela 3. Materialy wymagane, ale niedostarczone patrz
Tabela 4 i Tabela 5.

Informacje dotyczace zagrozen zwigzanych z produktem zawierajg rozdziaty Odeczynniki i materialy oraz Wymagania
dotyczace Srodkéw ostroznosci i uzytkowania.

Odczynniki i kontrole do testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Wszystkie nieotwarte probowki oznaczenia i kontrole nalezy przechowywac zgodnie z zaleceniami, patrz Tabela 1 do
Tabela 3.

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

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Przechowywa¢ w temperaturze 2—-8°C

20 testow (P/N 09211101190)

20 pipet do przenoszenia

1 karta kodu kreskowego ulotki dotgczonej do opakowania

Odczynniki w probéwce Skiad odczynnikéw Symbol bezpieczenstwa i ostrzezenie®
testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

Wewnetrzna kontrola Bufor TRIS buffer, tween-80, glikol EUH210 Karta charakterystyki dostepna na zgdanie.
procesu cobas® Liat® polietylenowy, EDTA, EUH208 Zawiera mase reakcyjna: 5-chloro-2-metylo-
< 0,001% wyjsciowego bakteriofaga 4-izotiazolin-3-onu [WE nr 247-500-7] i 2-metylo-2H-
MS2 (inaktywowany), 0,002% nosnika | izotiazol-3-onu [WE nr 220-239-6] (3:1) Moze

RNA, 0,01% substanciji konserwujacej | powodowaé wystapienie reakcji alergiczne;.

ProClin® 300

Proteinaza K 100% proteinaza K Nie dotyczy

Szklane czastki Szklane czastki o wiasciwosciach Nie dotyczy
magnetyczne cobas® Liat® magnetycznych
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cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Przechowywa¢ w temperaturze 2-8°C

20 testéw (P/N 09211101190)

20 pipet do przenoszenia

1 karta kodu kreskowego ulotki dotgczonej do opakowania

Odczynniki w probéwce Skiad odczynnikéw
testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

Symbol bezpieczenstwa i ostrzezenie®

Bufor do lizy cobas® Liat® Kwas cytrynowy, fosforan sodu,
42,6% izotiocyjanianu guanidyny®,
5% eteru monododecylowego glikolu
dekaetylenowegob®, ditiotreitol

gy

NIEBEZPIECZENSTWO

H302 + H332 Dziata szkodliwie po potknieciu

i w nastepstwie wdychania.

H314 Powoduje powazne oparzenia skory oraz
uszkodzenia oczu.

H412 Dziata szkodliwie na organizmy wodne,
powodujgc dtugotrwate skutki.

EUHO032 W kontakcie z kwasami uwalnia bardzo
toksyczne gazy.

P261 Unika¢ wdychania pytu/dymu/gazu/mgty/par/
rozpylonej cieczy.
P273 Unika¢ uwolnienia do srodowiska.

P280 Stosowac¢ rekawice ochronne/odziez ochronng/
ochrone oczu/ochrone twarzy.

P303 + P361 + P353: W PRZYPADKU KONTAKTU
ZE SKORA (lub z wlosami): natychmiast zdjgé catg
skazong odziez. Sptuka¢ skore pod strumieniem
wody.

P304 + P340 + P310 W PRZYPADKU DOSTANIA
SIE DO DROG ODDECHOWYCH: wyprowadzié¢
lub wynies¢ poszkodowanego na $wieze powietrze
i zapewni¢ mu warunki do swobodnego oddychania.
Natychmiast skontaktowa¢ sie z OSRODKIEM
ZATRUC/lekarzem.

P305 + P351 + P338 + P310 W PRZYPADKU
DOSTANIA SIE DO OCZU: ostroznie ptuka¢ wodg
przez kilka minut. Wyja¢ soczewki kontaktowe,
jezeli sg i mozna je tatwo usungé. Nadal ptukac.
Natychmiast skontaktowaé sie z OSRODKIEM
ZATRUC/lekarzem.

593-84-0 Tiocyjanian guanidyny
9002-92-0 Brij 35

Bufor ptuczacy cobas® Liat® Glicyna, fluorek potasu,
0,01% substancji konserwujgcej
ProClin® 300

Nie dotyczy
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20 testow (P/N 09211101190)
20 pipet do przenoszenia

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Przechowywac¢ w temperaturze 2-8°C

1 karta kodu kreskowego ulotki dotgczonej do opakowania

Odczynniki w probéwce
testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

Skiad odczynnikéw

Symbol bezpieczenstwa i ostrzezenie®

Bufor do elucji cobas® Liat®

Terhaloza, bufor TRIS, siarczan
magnezu, albumina surowicy wotowej,
0,01% konserwant ProClin® 300

EUH210 Karta charakterystyki dostepna na zadanie.
EUH208 Zawiera mase reakcyjng: 5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu [WE nr 247-500-7] i 2-metylo-2H-
izotiazol-3-onu [WE nr 220-239-6] (3:1) Moze
powodowac wystgpienie reakcji alergiczne;.

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

Tween-80, bufor TRIS, trehaloza,
chlorek potasu, albumina surowicy
wotowej, dATP, dCTP, dGTP, dUTP,
0,01% konserwant ProClin® 300v,

< 0,001% startery wiodace wirusa
SARS-CoV-2, wirusa grypy A, wirusa
grypy B oraz wewnetrznej kontroli
procesu

EUH210 Karta charakterystyki dostepna na zgdanie.
EUH208 Zawiera mase reakcyjng: 5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu [WE nr 247-500-7] i 2-metylo-2H-
izotiazol-3-onu [WE nr 220-239-6] (3:1) Moze
powodowac wystgpienie reakcji alergiczne;.

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

Tween-80, tween-20, bufor TRIS,
glicerol, chlorek potasu, EDTA,
ditiotreitol, < 0,01% polimerazy Z05
z aptamerem, 0,23% odwrotne;j
transkryptazy MMLV

Nie dotyczy

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

Tween-80, bufor TRIS, EDTA,
trehaloza, chlorek potasu, albumina
surowicy wotowej, < 0,001% startery

wiodace SARS-CoV-2, wirusa grypy A,

wirusa grypy B oraz wewnetrznej
kontroli procesu,

< 0,01% znakowanych barwnikami
fluorescencyjnymi sond wirusa SARS-

CoV-2, wirusa grypy A, wirusa grypy B

oraz wewnetrznej kontroli procesu,

0,004% polimerazy DNA Taq DSC 2.0,

0,01% srodka konserwujgcego
ProClin® 300P

EUH210 Karta charakterystyki dostepna na zadanie.
EUH208 Zawiera mase reakcyjng: 5-chloro-2-metylo-
4-izotiazolin-3-onu [WE nr 247-500-7] i 2-metylo-2H-
izotiazol-3-onu [WE nr 220-239-6] (3:1) Moze
powodowac wystgpienie reakcji alergiczne;.

2 Oznakowanie bezpieczenstwa produktu jest zgodne przede wszystkim z wytycznymi GHS UE.

b Substancja lub mieszanina niebezpieczna.
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Tabela 2: cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit

(P/N 09211128190)
11 pipet do przenoszenia

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control Kit
Przechowywac¢ w temperaturze 2—8°C

1 karta kodu kreskowego zestawu kontroli

Elementy zestawu

Skiad odczynnikéw

llo$¢ na zestaw

Symbol bezpieczenstwa
i ostrzezenie?

Kontrola dodatnia cobas®
SARS-CoV-2 & Influenza A/B

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

Bufor TRIS, EDTA, < 0,003% Poly 3 % 0,25 ml

rA (syntetycznego),

< 0,01% niezakaznego DNA
plazmidowego (bakteryjnego)
zawierajgcego sekwencje SARS-
CoV-2, < 0,05% azydek sodu

Nie dotyczy

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

Kontrola dodatnia cobas® Chlorek magnezu, glikol 3 x 10 pl ((_,

SARS-CoV-2 & Influenza A/B polietylenowy, albumina z surowicy \x/

FLU A/B (+) C wotowej, sol fizjologiczna w buforze \*—/

(PIN 07758448001) fosforanowym, < 0,01% Poly rA, EUH210 Kartfa chaltakterystykl
(syntetycznego), 5% niezakazny dostepna na zadanie.
wyjsciowy wirusa grypy AH1, EUH208 Zawiera mase reakcyjna:
1% niezakazny wyjsciowy wirus 5-chloro-2-metylo-4-izotiazolin-
grypy B (drobnoustréj oczyszczony 3-onu [WE nr 247-500-7]

i dezaktywowany chemicznie), i 2-metylo-2H-izotiazol-3-onu

< 0,01% konserwant ProClin® 3000, [WE nr 220-239-6] (3:1) Moze

czerwien fenolowa powodowac wystgpienie reakcji
alergiczne;j.

cobas® Dilution UTM Nie dotyczy 3x0,3ml Nie dotyczy

2 Oznakowanie bezpieczenstwa produktu jest zgodne przede wszystkim z wytycznymi GHS UE.

b Substancja lub mieszanina niebezpieczna.

Przechowywanie i uzytkowanie odczynnikow

Odczynniki nalezy przechowywac¢ 1 uzytkowaé¢ zgodnie z informacjami, ktdre prezentuje Tabela 3.

Nie zamraza¢ materialow wymienionych ponizej. Nie nalezy otwiera¢ opakowania indywidualnej probowki testu, dopoki
operator nie bedzie gotowy do przeprowadzenia testu.

Tabela 3: Przechowywanie i uzytkowanie odczynnikow

Odczynnik

Temperatura przechowywania

Czas przechowywania

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

2-8°C

Zachowuje trwato$¢ do momentu
uptywu wskazanej daty waznosci.

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

2-8°C

Zachowuje trwatos¢ do momentu
uptywu wskazanej daty waznosci.
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Wymagane materialy dodatkowe

Tabela 4: Materialy wymagane, ale niedostarczone

Zestaw do pobierania prébek PIN
Zestawy do pobierania wymazu z nosogardta:
Wymazoéwka z elastyczng minikoncéwkg FLOQSwab™ z podiozem Universal Transport Media™ 305C
(UTM-RT®) firmy Copan Diagnostics.
LUB
Zestaw BD™ Universal Viral Transport (UVT) 3-mL z elastyczng koncéwkg z wymazowka. 220531
Zestawy do pobierania wymazu z nosa:
Wymazoéwka ze standardowg koncéwkg FLOQSwab™ z podiozem Universal Transport Media™ 306C
(UTM-RT®) firmy Copan Diagnostics.
LUB 220528

Zestaw do pobierania uniwersalnego systemu transportowego prébek wirusowych BD™ (UVT)
o pojemnosci 3 ml ze standardowg konncéwka ktaczkowats.

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4RT R12565, R12566, R12567
Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4 R12550
Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M5 R12555
Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M6 R12563, R12568, R12569

Wymagane urzadzenia i oprogramowanie

W aparatach zainstalowano oprogramowanie systemowe cobas® Liat®.

Tabela 5: Wyposazenie i oprogramowanie wymagane, lecz niedostarczane

Wyposazenie i oprogramowanie

Analizator cobas® Liat® (P/N 07341920190)
W tym oprogramowanie systemowe cobas® Liat® (podstawowe) wersja 3.2 lub wyzsza

cobas® SARS CoV-2 & Influenza A/B Assay Script w wersji 1.0 lub nowszej

Uwaga: dodatkowe informacje dotyczace analizatora cobas® Liat® patrz instrukcja obstugi systemu cobas® Liat® (w przypadku oprogramowania
w wersji 3.2, patrz podrecznik uzytkownika).
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Wymagania dotyczgce srodkéw ostroznosci i uzytkowania
Ostrzezenia i srodki ostroznosci

Do stosowania w diagnostyce in vitro.

Przed uzyciem testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B operator powinien uwaznie przeczyta¢ instrukcje
uzytkowania oraz instrukcji uzytkowania systemu cobas® Liat® (w przypadku oprogramowania w wersji 3.2,

patrz podrecznik uzytkownika).

Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte probowki i pipety do przenoszenia testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B, nalezy traktowa¢ jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne. Czgsto nie wiadomo, ktore probki moga
by¢ zakazne i z tego powodu wszystkie probki biologiczne nalezy traktowac stosujac uniwersalne $rodki ostroznosci.
Wytyczne postgpowania z probkami sa dostepne w Osrodkach Zwalczania i Zapobiegania Chorobom w USA

(ang. U.S. Centers for Disease Control Prevention) oraz w Instytucie Norm Klinicznych i Laboratoryjnych

(ang. Clinical and Laboratory Standards Institute) oraz Swiatowej Organizacji Zdrowia (ang. World Health
Organization)'>"7.

Nalezy przestrzega¢ procedur bezpieczenstwa danej instytucji dotyczacych pracy ze srodkami chemicznymi

1 postepowania z probkami biologicznymi.

Jezeli zakazenie nowym wirusem grypy typu A jest podejrzewane na podstawie aktualnych klinicznych i epide-
miologicznych kryteriow wynikajacych z badan populacji, zalecanych przez organy zdrowia publicznego, probki
powinny zosta¢ pobrane z zastosowaniem $rodkow ostroznosci wtasciwych dla kontroli zakazenia nowymi
zjadliwymi wirusami grypy i wystane do lokalnych wydzialéw zdrowia w celu ich zbadania. W takich przypad-
kach nie nalezy podejmowac prob hodowli wiruséw, o ile nie jest dostgpne laboratorium BSL-3 do przyjecia

1 hodowli probek.

Nie nalezy uzywaé uszkodzonej probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Nie nalezy uzywaé probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, ktora upadia po wyjeciu jej z torebki
foliowe;.

Nie otwiera¢ korka probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B w trakcie lub po oznaczaniu

w analizatorze cobas® Liat.

W celu zapoznania si¢ z dodatkowymi ostrzezeniami, Srodkami ostroznosci i procedurami majacymi na celu
zmniejszenie ryzyka kontaminacji analizatora cobas® Liat®, nalezy skonsultowa¢ si¢ z aktualng instrukcjg obstugi
systemu cobas® Liat® (w przypadku oprogramowania w wersji 3.2 zapozna¢ si¢ z podrecznikiem uzytkownika).
Zutylizowaé zuzyta probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, pipete i probowke z probka zgodnie

z wytycznymi bezpieczenstwa danej instytucji dotyczacymi materialow niebezpiecznych.

Karty charakterystyki sg dostepne na zadanie w miejscowym przedstawicielstwie firmy Roche.

Ze wzgledu na wysokg czuto$¢ testu w analizatorze cobas® Liat®, zanieczyszczenie obszaru roboczego analizatora
poprzednimi probkami dodatnimi moze spowodowac uzyskanie wynikow fatszywie dodatnich. Z probkami nalezy
pracowac, przestrzegajac standardowych procedur laboratoryjnych. Nalezy wyczysci¢ urzadzenia i sgsiadujace
powierzchnie zgodnie z instrukcjami podanymi w cze$ci dotyczacej czyszczenia w instrukcji obshugi systemu
cobas® Liat® (w przypadku oprogramowania w wersji 3.2 zapozna¢ si¢ z podrecznikiem uzytkownika). Jesli na
powierzchni analizatora cobas® Liat® dojdzie do rozlania ptynu, nalezy postepowaé zgodnie z odpowiednimi
instrukcjami zamieszczonymi w instrukcji obstugi systemu cobas® Liat® w celu przeprowadzenia czyszczenia

(w przypadku oprogramowania w wersji 3.2 zapozna¢ si¢ z podrecznikiem uzytkownika).

Pobranie probek nalezy wykona¢ z uzyciem wymaganych wymazowek, patrz Tabela 4. Nieodpowiednie lub
niewlasciwe pobieranie, przechowywanie i transport probki moze spowodowac uzyskanie nieprawidtowych lub
niewaznych wynikow testu.

Stosowa¢ wylgcznie pipety do przenoszenia znajdujace si¢ w zestawie testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
oraz w zestawie do kontroli jakosci cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Stosowanie innych pipet do przenoszenia
moze prowadzi¢ do uzyskania niewaznych wynikow.
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e Konieczne jest stosowanie dobrej praktyki laboratoryjnej i doktadne przestrzeganie procedur wyszczegdlnionych
w niniejszej instrukcji uzytkowania. Podczas pracy z probkami i odczynnikami nalezy nosi¢ rekawiczki
laboratoryjne, fartuch oraz oston¢ oczu. Aby unikng¢ zanieczyszczenia, r¢kawiczki nalezy zmieniaé¢ za kazdym razem
pomiedzy pracg z probkami, probowka testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B oraz zestawem do kontroli
jakos$ci cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit.

e Po pracy z probkami i zestawami odczynnikow nalezy zdjaé¢ rekawiczki i doktadnie umy¢ rece.

Pobieranie, transport i przechowywanie préobek

Uwaga: ze wszystkimi probkami nalezy obchodzi¢ sie jak z materiatem potencjalnie zakaznym. Nie nalezy uzywaé¢ wymazéwek
wykonanych z bawetny lub alginianu wapnia ani wymazéwek z drewnianymi uchwytami.

Pobieranie proébki

e Material nalezy pobra¢, uzywajac jalowej wymazowki flokowanej z koncowka syntetyczng (np. Dacron, nylon lub
rayon), zgodnie z instrukcjami producenta i/lub standardowg technikg pobierania z wykorzystaniem 3 ml podtoza
transportowego do wirusow.

Transport i przechowywanie

Transport pobranych probek musi odbywac si¢ zgodnie ze wszystkimi stosownymi przepisami dotyczacymi transportu
czynnikow zakaznych. Probki nalezy przetransportowac i zbadaé tak szybko, jak to tylko mozliwe po ich pobraniu.

o Jesli wymagany jest transport, probki muszg zosta¢ zapakowane, wystane i transportowane zgodnie z biezagcym
dodatkiem do przepisow dotyczacych transportu towaréw niebezpiecznych Migdzynarodowego Stowarzyszenia
Transportu Lotniczego (IATA). Przy wysytaniu probek potencjalnie zawierajacych wirusy SARS-CoV-2 lub
grypy nalezy przestrzegac przepisow transportowych dla substancji biologicznych UN 3373, kategoria B.
Probki przechowywaé w temperaturze 2—8°C i transportowac¢ w nocy na lodzie. Jesli probka jest zamrozona
w temperaturze < —70°C, transportowa¢ w nocy na suchym lodzie.

e  Probki przeniesione do probowki oznaczenia cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B powinny zosta¢ oznaczone
w analizatorze najszybciej, jak to mozliwe. Po dodaniu probki do probowki oznaczenia cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B proboéwke mozna przechowywaé w temperaturze pokojowej do 4 godzin.

e Probki pobrane do podioza transportowego (UTM-RT® lub UVT, M4, M4RT, M5 i M6) mozna przechowywaé
do 4 godzin w temperaturze pokojowej a nastepnie do 72 godziny w temperaturze 2—8°C, jesli nie jest mozliwe
natychmiastowe wykonanie testu. Zamrazanie w temperaturze —70°C lub nizszej (i transportowanie w suchym
lodzie) jest wymagane w przypadku przechowywania probek lub transportowania przez ponad 72 godzin przed
ich dodaniem do probowki testu w celu przeprowadzenia badania.

09323236190-01PL
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Instrukcja uzytkowania

Uwagi proceduralne

e Nie stosowac probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B oraz zestawu do kontroli jakosci cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B po uptywie ich daty waznosci.

e Nie uzywaé powtornie probowek testu i pipet do przenoszenia. Sg one przeznaczone wytacznie do jednorazowego
uzytku.

e Szczegotowe informacje dotyczace obstugi i rutynowego czyszczenia aparatdw, patrz instrukcja obstugi systemu
cobas® Liat® (w przypadku wersji oprogramowania 3.2, patrz podrecznik uzytkownika).

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

Uzy¢ pipety do przenoszenia do wprowadzenia okoto 0,2 ml probki do probowki testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Analizator cobas® Liat® dostosuje objeto$¢ probki w razie wprowadzenia jej wigkszej objetosci.

Zawsze zachowaé ostroznosé podczas przenoszenia probek z probowki do pobierania do probowki testu.
Do transferu probek uiywad pipet do przenoszenia dolgczonych do zestawu.
Zawsze uzyc¢ nowej pipety do przenoszenia do kaidej probki.

Procedur¢ wykonywania testu opisano szczegotowo w instrukcji obstugi systemu cobas® Liat® (w przypadku wersji
oprogramowania 3.2, patrz podrecznik uzytkownika). Rysunek 1 podsumowuje te procedure.

09323236190-01PL
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Procedura testu

Rysunek 1: Procedura testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Przebieg ,,Walidacja serii”

Uruchom system i zaloguj sie

Zaopatrz sie w probéwki kontroli i testu

Zeskanuj kod kreskowy na karcie kodu kreskowego ID ulotki dotgczonej do opakowania

Zeskanuj i oznacz kontrole ujemng

|
|
| W Menu oznaczen, wybierz ,Nowa partia”
|
|
|

OO B[[W[[N||—

|
|
|
|
|
|

Zeskanuj i oznacz kontrole dodatnig

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

Uruchom system i zaloguj sie

Zaopatrz sie w probdwki probek i testu

Zeskanuj kod kreskowy probéwki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

| |
| |
| W menu gtéwnym wybierz ,Uruchom oznaczenie” |
| |
| |

Zeskanuj lub wprowadz ID prébki

||| B||W[N]||—~

Uzywajac pipety do przenoszenia dodaj probke do probowki testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B i zamknij ponownie probéwke

~

| Zeskanuj ponownie kod kreskowy probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

| Przejrzyj wyniki*

’ )
‘ 8 | Rozpocznij przebieg |
‘ )
| )

10 | Wytadyj i zutylizuj zuzytg probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Szczegodtowe informacije dotyczace przesytania danych do systemu LIS, patrz instrukcja obstugi
systemu cobas® Liat® (w przypadku wersji oprogramowania 3.2, patrz podrecznik uzytkownika).
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Walidacja serii probéwki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Przed uzyciem nowej serii probowek testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, w analizatorze cobas® Liat® musi zosta¢
wykonana procedura ,,Walidacja serii” w celu walidacji serii probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
w danym o$rodku. Procedura obejmuje oznaczanie probek kontroli ujemne;j i kontroli dodatnie;j.

Uwaga: szczegdlowe informacje dotyczace obstugi, patrz instrukcja obstugi systemu cobas® Liat® (w przypadku wersji
oprogramowania 3.2, patrz podrecznik uzytkownika).

Materialy wymagane do procedury ,,Walidacja serii”
Z zestawu probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B:

o Karta kodu kreskowego ulotki dotaczonej do opakowania: zawarta w opakowaniu zestawu probowki testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Ten kod kreskowy jest swoisty dla serii; porownaj numer serii znajdujgcy
si¢ obok kodu kreskowego na karcie z numerem serii na probowkach testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
e 2 probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
e 2 pipety do przenoszenia.

Z zestawu do kontroli jakosci cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B:

e Kontrola ujemna: Kod kreskowy kontroli ujemnej (patrz karta kodu kreskowego zestawu kontroli), 1 probéwka
Dilution UTM-RT® (stosowana jako probka kontroli ujemnej)

e Kontrola dodatnia: Kod kreskowy kontroli dodatniej (patrz karta kodu kreskowego zestawu kontroli), 1 probowka
kontroli dodatniej cobas® SARS-CoV-2 Positive Control, 1 proboéwka kontroli dodatniej cobas® Influenza A/B
Positive Control.

e 1 pipeta do przenoszenia

Przygotuj i oznacz prébke kontroli ujemnej
Wymagane materialy:

e Kod kreskowy ulotki dotaczonej do opakowania na karcie kodu kreskowego ulotki dotaczonej do opakowania
znajdujgcej sie w opakowaniu probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Kod kreskowy kontroli ujemnej na karcie kodu kreskowego zestawu kontroli

1 probowka Dilution UTM-RT®

1 probowka testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B z tej serii

1 pipeta do przenoszenia

Uwaga: kierujac si¢ informacjami, ktore zawiera Rysunek 2, dopasuj numer serii (L/N) etykiety probéwki Dilution
UTM-RT® do numeru serii ([to1]) etykiety kodu kreskowego kontroli ujemnej umieszczonego na karcie kodu kreskowego
zestawu kontroli, a nast¢pnie uzyj kodu kreskowego kontroli ujemnej (na karcie kodu kreskowego zestawu kontroli) jako
ID probki podczas przeprowadzania przebiegu kontroli ujemne;.
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Rysunek 2: Schemat prezentujgcy etykiete z kodem kreskowym probdwki kontroli ujemnej i zestawu kontroli
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Karta kodu kreskowego zestawu kontroli

Przebieg pracy ,,Walidacja serii” probowki testu

1.
2.
3.

10.

Naci$nij przycisk wt./wyt. zasilania, aby uruchomi¢ analizator cobas® Liat®.
Na ekranie analizatora cobas® Liat® wybierz Zaloguj.

Po wyswietleniu komunikatu wprowadz nazwe uzytkownika i wybierz OK.
Po wyswietleniu komunikatu wprowadz hasto i wybierz OK.

Uwaga: moZe zostaé wyswietlona prosba o potwierdzenie przeczytania podrecznika uiytkownika (4. instrukcja
obstugi lub podrecznik uzytkownika systemu cobas® Liat®).

Wybierz Menu oznaczefn w menu gtownym analizatora cobas® Liat®.
Wybierz Nowa partia na dole listy.

Po wyswietleniu komunikatu Zeskanuj ID wkladki wybierz Skanuj i zeskanuj karte kodu kreskowego ID ulotki
dotaczonej do opakowania testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Upewnij sie, ze czerwone $wiatto skanera
znajduje si¢ na catym kodzie kreskowym.

Uwaga: moZe zostaé wyswietlony komunikat 7 prosbq o potwierdzenie instrukcji obstugi.

Po wyswietleniu komunikatu Zeskanuj ID kon. ujemnej wybierz Skanuj i zeskanuj karte kodu kreskowego
kontroli ujemnej dotaczona do zestawu kontroli. Upewnij si¢, ze czerwone $wiatlo skanera znajduje si¢ na catym
kodzie kreskowym. Nastepnie analizator cobas® Liat® wy$wietli komunikat Dodaj kontrole¢ uj. i zeskanuj ID
probowki.

Trzymaj pionowo probowke kontroli ujemne;j i lekko stuknij na ptaska powierzchni, aby zebraé ciecz na dnie
probéwki. Sprawdz wzrokowo, czy na dnie probowki Dilution UTM-RT® zgromadzita si¢ ciecz.

Otworz torebke foliowg probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B (z partii do dodania) i wyjmij
zawartosc.
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11. Uzyj dolaczonej w torebee pipety do przenoszenia, aby dodaé¢ kontrole ujemng do probowki testu cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B assay tube. Mocno $ci$nij banke pipety, az banka bedzie catkowicie plaska, nastgpnie wioz
koncowke pipety do ptynu i pobierz probke powoli zwalniajac banke.

Uwaga: do przenoszenia kontroli i probek do probéwki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B uziywaj
wylgcznie pipety do przenoszenia dotgczonej w torebce probowki testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B.

12. Ostroznie zdejmij korek probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i widz pipete do otworu. Umiesé
koncowke pipety blisko dna otwartego segmentu.

13. Powoli $ci$nij banke, aby oprozni¢ zawarto$é pipety do probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
Unikaj tworzenia pgcherzykow w probee. Nie zwalniaj banki pipety, gdy pipeta nadal znajduje si¢ w probowce
testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Uwaga: uwazaj, aby nie przebié¢ dna probéwki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B lub uszczelnienia
na dnie probki. Jezeli jedno 7 nich zostanie uszkodzone, nalely wyrzucicé zaréowno probowke testu
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, jak i pipete do przenoszenia i ponownie rozpoczgé procedure
testu 7 nowgq pipetq i probéwkyq testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

14. Zakre¢ z powrotem korek na probowce testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B. Wyrzu¢ pipete do przenoszenia
jako materiat stwarzajacy zagrozenie biologiczne.

15. Wybierz Skanuj i umie$¢ probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B poziomo na stole pod czytnikiem
kodu kreskowego tak aby czerwone $wiatto skanera bylo na catym kodzie kreskowym. Drzwiczki do wprowadzania
probowki u gory analizatora cobas® Liat® zostang otwarte automatycznie po odczytaniu kodu kreskowego.

16. Wyjmij probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i natychmiast wl6z probowke testu cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B do analizatora cobas® Liat®, az rozlegnie si¢ kliknigcie $wiadczgce ze probowka znalazta
si¢ na swoim miejscu.

Uwaga: probowka testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B pasuje tylko w jeden sposob — strona 7 wyzilobieniem
probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B musi byé po lewej stronie, gdy korek jest u gory.

17. Jezeli probdéwka nie jest wlozona w momencie zamkniecia drzwiczek, ponownie zeskanuj kod kreskowy probowki
testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i ponownie w6z probowke testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Gdy probowka testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B jest prawidtowo wtozona, analizator
cobas® Liat® automatycznie zamknie drzwiczki i rozpocznie test.

18. W trakcie testu cobas® Liat® analizator wy$wietla status przebiegu i szacowany pozostaty czas. Po zakonczeniu testu
analizator cobas® Liat® wyS$wietla komunikat ,,Powoli i ostroznie wyjmij probéwke oznaczenia.” i automatycznie
otwiera drzwiczki do wprowadzania probowki testu. Powoli wyjmij probowke testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B z analizatora cobas® Liat®. Zutylizuj uzytg proboéwke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
jako niebezpieczny material biologiczny.

19. Jezeli na koncu przebiegu pojawi si¢ komunikat Zaakceptowano wynik kontroli ujemnej., nalezy wybraé
polecenie Potwierdz (w przypadku oprogramowania w wersji 3.2 nalezy wybra¢ opcje OK). Jezeli wynik jest
odrzucony, powtdrz oznaczanie kontroli ujemne;j (etapy 8—19). Jezeli kolejne oznaczane kontrole nie daja
oczekiwanych wynikow, nalezy skontaktowac si¢ z lokalnym przedstawicielem firmy Roche.

20. Wybierz Potwierdz (w przypadku oprogramowania w wersji 3.2 wybierz Wstecz), aby kontynuowac z kontrola
dodatnig cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B na tym samym aparacie.

21. Przygotuj probke kontroli dodatniej zgodnie z opisem ponizej.
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Przygotuj probke kontroli dodatniej cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i wykonaj walidacje serii
Wymagane materialy:

e 1 pipeta do przenoszenia (stosuj wytacznie pipety do przenoszenia znajdujgce si¢ w zestawie do kontroli jakosci
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B)

e 1 kontrola dodatnia cobas® SARS-CoV-2

e 1 kontrola dodatnia cobas® Influenza A/B Positive Control (peletka zawierajaca suszony materiat do kontroli
dodatniej na dnie probowki)

Uwaga: przed ponownym rozpuszczeniem kontroli dodatniej porownaj numery serii (L/N) etykiety probowki kontroli
dodatniej dla cobas® SARS-CoV-2 i cobas® Influenza A/B do numeru serii ([e7) etykiety kodu kreskowego kontroli
dodatniej na karcie kodu kreskowego zestawu kontroli, jak pokazuje Rysunek 3. Podczas wykonywania przebiegu
kontroli dodatniej uzyj kodu kreskowego kontroli dodatniej (na karcie kodu kreskowego ulotki dotaczonej do
opakowania) jako ID probki.

Rysunek 3: Schemat prezentujgcy etykiete z kodem kreskowym probdwki kontroli dodatniej i zestawu kontroli cobas® SARS-CoV-2
& cobas® Influenza A/B
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Probowki kontroli dodatniej

Karta kodu kreskowego zestawu kontroli

1. Po otwarciu torebki z kontrolg dodatnig cobas® Influenza A/B wyrzu¢ torebke ze $rodkiem zapobiegajacym
zawilgoceniu.

2. Po otwarciu torebki z kontrolg dodatnig cobas® SARS-CoV-2 trzymaj pionowo probowke i lekko stuknij o ptaskg
powierzchnig, aby na dnie probdéwki zebrat sie ptyn. Sprawdz wzrokowo, czy na dnie probdwki nie zgromadzit si¢

plyn.
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3. Uzyj dostarczonej pipety do przenoszenia w celu przeniesienia okoto 0,2 ml ptynu z kontroli dodatnie;j
cobas® SARS-CoV-2 do proboéwki kontroli dodatniej cobas® Influenza A/B.

a) Przed dodaniem ptynu kontroli dodatniej cobas® SARS-CoV-2 sprawdz, czy na dnie probowki znajduje
si¢ peletka kontroli dodatniej cobas® Influenza A/B. Nie nalezy uzywaé cobas® Influenza A/B kontroli
dodatniej, jezeli peletka nie jest widoczna przed rozpuszczeniem.

b) Sci$nij banke pipety, az banka bedzie calkowicie ptaska. Trzymajac catkowicie ptaska banke, wtoz
koncowke pipety do probki tuz pod powierzchnig ptynu probowki kontroli dodatniej cobas® SARS-CoV-2.

c) Powoli calkowicie zwolnij banke jednoczesnie trzymajac koncowke pipety pod powierzchnig ptynu. Bedzie
widoczne podnoszenie si¢ pltynu do pipety. Po calkowitym zwolnieniu banki wycofaj pipete z fiolki kontroli
dodatniej cobas® SARS-CoV-2. Po catkowitym zwolnieniu bafki w probowce moze pozostaé niewielka
objetos¢ ptynu.

d) W16z pipete do probowki cobas® Influenza A/B kontroli dodatniej, az koficowka znajdzie si¢ na dnie
probowki.

e) Powoli $cisnij banke, aby oprozni¢ zawartos¢ pipety. Unikaj tworzenia pgcherzykoéw w probcee.
Nie zwalniaj banki pipety.

f) Nadal sciskajac bankg pipety, wyjmij pipete z probowki. Zutylizuj pipete do przenoszenia i probowke
kontroli dodatniej cobas® SARS-CoV-2 zgodnie z wytycznymi instytucji dotyczacymi bezpiecznej
utylizacji materiatu niebezpiecznego. Nie uzywaj ponownie pipet do przenoszenia.

g) Zamknij korkiem probowke kontroli dodatniej cobas® Influenza A/B. Trzymaj probowke cobas®
Influenza A/B kontroli dodatniej za jej korek i strzasnij w dot ciecz w probowce stosujac szybki,
gwaltowny, ruch nadgarstkiem w dot.

4. Odstaw probowke cobas® Influenza A/B kontroli dodatniej na 5 minut, aby rozpocza¢ rozpuszczanie liofilizowanego
materiatu.

5. Po odstawieniu probowki kontroli dodatniej na 5 minut, uzyj drugiej pipety do przenoszenia z opakowania zestawu
kontroli jako$ci cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Quality Control w celu powolnego pipetowania probki do
gory i w dot 10 razy, aby rozpusci¢ i wymieszac kontrole dodatnig. Unikaj tworzenia pecherzykow powietrza.
Ponownie zatkaj probowke kontroli dodatniej cobas® Influenza A/B Positive Control i usun pipete do przenoszenia
jako materiat stwarzajacy zagrozenie biologiczne.

6. Podobnie, wykonaj etapy od 8 do 19 przebiegu pracy Walidacja serii z ponownie rozpuszczong kontrolg dodatnia
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B zamiast kontroli ujemne;.

7. Jezeli na koniec przebiegu wy$wietlany jest komunikat Zaakceptowano wynik kontroli dodatniej., wybierz
przycisk Potwierdz (w oprogramowaniu w wersji 3.2 przycisk OK), a nastepnie przycisk Wstecz, aby wrocic
do menu gtéwnego. Jezeli wynik zostanie odrzucony, powtorz kontrolg dodatnig cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Jezeli kolejne oznaczane kontrole nie dajg oczekiwanych wynikow, nalezy skontaktowac sig
z lokalnym przedstawicielem firmy Roche.

8. Wybierz Menu oznaczen, aby zweryfikowac¢ dodanie nowych partii.

Przenoszenie informacji o serii probéwek testu

Po zakonczeniu procedury Walidacja serii na jednym analizatorze, uzyj opcji ,,Zaawansowane narzedzia” (w przypadku
oprogramowania w wersji 3.2, Advanced Tools Key (Przycisk narzedzi zaawansowanych)), aby przenies¢ informacje o serii
do innych analizatoréw w o$rodku. Pozwoli to innym analizatorom wykorzystywa¢ te seri¢ probowek testu cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B bez wykonywania procedury ,,Walidacja serii” na kazdym analizatorze. Szczegdtowe informacje
dotyczace obstugi opisano w poradniku dotyczacym narzedzia Advanced Tools dla konkretnego oprogramowania.
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Oznaczanie prébek klinicznych z uzyciem testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B
Materiat wymagany do przeprowadzenia testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

e Torebka foliowa testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, ktora mie$ci probowke testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B

e 1 pipeta do przenoszenia

e 1 probka z podtozem do pobierania

Procedura
1. Upewnij sig, ze analizator cobas® Liat® jest wiaczony.
Na ekranie analizatora cobas® Liat® wybierz Zaloguj.

Po wyswietleniu komunikatu wprowadz nazwe¢ uzytkownika i wybierz OK.

Ll

Po wyswietleniu komunikatu wprowadz hasto 1 wybierz OK.

Uwaga: moZe zostaé wyswietlony komunikat 7 prosbq o potwierdzenie przeczytania podrecznika uiytkownika
(4. instrukcja obstugi lub podrecznik uzytkownika systemu cobas® Liaf®).

5. Z menu gtéwnego wybierz Uruchom oznaczenie.

6. Otworz torebke probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i wyjmij probowke testu. Po wyswietleniu
komunikatu Zeskanuj ID probéwki Liat wybierz Skanuj i umies$¢ probéwke testu SARS-CoV-2 & Influenza A/B
poziomo na stole pod czytnikiem kodu kreskowego, aby czerwone §wiatto skanera bylo na catym kodzie
kreskowym.

7. Po wyswietleniu komunikatu Zeskanuj ID probki wybierz Skanuj, aby zeskanowa¢ kod kreskowy probki.
W przypadku gdy probka nie moze zosta¢ zeskanowana, wybierz Enter, aby r¢cznie wprowadzi¢ ID probki.

a. Uwaga: jezeli wlaczono funkcje weryfikacji pacjenta, na ekranie analizatora pojawi si¢ status
weryfikacji.
i. Jezeli pomyslnie zweryfikowano pacjenta, przed przejsciem do wykonywania testu na ekranie
analizatora moze pojawi¢ si¢ komunikat o potwierdzenie wprowadzonych informac;ji.

ii. Jezeli weryfikacja pacjenta si¢ nie powiodta, na ekranie analizatora moze zosta¢ wyswietlone
powiadomienie o niepowodzeniu weryfikacji.

1. Przed przej$ciem do wykonywania testu moze by¢ konieczne potwierdzenie tego
powiadomienia,

2. bez ktérego nie bedzie mozna kontynuowaé wykonywania testu — w takim wypadku
nalezy skontaktowac si¢ z administratorem laboratorium.

8. Po wyswietleniu komunikatu o dodanie probki uzyj dotaczonej w torebce probowki testu pipety do przenoszenia, aby
przenies¢ probke. Mocno $cisnij banke pipety, az banka bedzie catkowicie ptaska, nastepnie wldz koncowke pipety
do ptynu i pobierz probke powoli zwalniajac banke.

9. Ostroznie zdejmij korek probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i wioz pipete do otworu. Umiesé
koncowke pipety blisko dna otwartego segmentu.
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10. Powoli $cis$nij banke, aby oprozni¢ zawarto$¢ pipety do probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
Nie zwalniaj bafiki pipety, gdy pipeta nadal znajduje sie¢ w probowce testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Uwaga: uwazaj, aby nie przebié¢ dna proboéwki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B lub uszczelnienia na
dnie probki. Jezeli jedno z nich zostanie uszkodzone, nalezy wyrzuci¢ zaréwno probéwke testu cobas®
SARS-CoV-2 & Influenza A/B, jak i pipete do przenoszenia i ponownie rozpoczgcé procedure testu
7 nowq pipetq i probéwkq testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

11. Ponownie zamknij probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i zutylizuj pipete do przenoszenia jako
material stwarzajacy zagrozenie biologiczne.

Uwaga: zapobiegaj zakaZeniu rekawiczek, wyposaZenia i powierzchni pracy pozostalg zawartosciq pipety.

12. Wybierz Skanuj i ponownie zeskanuj ten sam kod kreskowy probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
Drzwiczki do wprowadzania probowki u gory analizatora cobas® Liat® zostang otwarte automatycznie.

13. Wyjmij probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i natychmiast wl6z probowke testu cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B do analizatora cobas® Liat®, az rozlegnie si¢ kliknigcie $wiadczgce ze probowka znalazta
si¢ na swoim miejscu.

Uwaga: probowka testu SARS-CoV-2 & Influenza A/B pasuje tylko w jeden sposéb — strona z wyilobieniem
probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B musi byé po lewej stronie, gdy korek jest u gory.

14. Jezeli probowka testu nie zostanie wtozona w momencie zamknigcia drzwiczek, ponownie zeskanuj kod kreskowy
probowki testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i ponownie wt6z probowke testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B. Gdy probowka testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B jest prawidtowo wlozona, analizator
cobas® Liat® automatycznie zamknie drzwiczki i rozpocznie test.

15. W trakcie testu cobas® Liat® analizator wy$wietla status przebiegu i szacowany pozostaly czas. Po zakoficzeniu testu
analizator cobas® Liat® wySwietla komunikat ,,Powoli i ostroznie wyjmij probéwke oznaczenia.” i automatycznie
otwiera drzwiczki do wprowadzania probowki testu. Powoli wyjmij proboéwke testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B z analizatora cobas® Liat®. Zutylizuj uzyta probowke testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
jako niebezpieczny material biologiczny.

16. Wybierz Raport, aby zobaczy¢ raport wyniku. Jezeli dotyczy, wybierz Drukuj, aby wydrukowac raport.

17. Wybierz Wstecz, a nastepnie Glowne, aby wroci¢ do menu gtownego w celu wykonania kolejnego testu.

Przeprowadzanie dodatkowych przebiegéw kontroli

Zgodnie z wymogami lokalnymi, stanowymi, unijnymi i/lub wymogami organizacji akredytacyjnych, dodatkowe przebiegi
kontroli mogg by¢ przeprowadzone z partig probowek testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B, ktdra juz zostata dodana
przy uzyciu procedury ,,Walidacja serii”. Do przeprowadzenia tych przebiegdw uzyj zestawu kontroli dodatniej cobas®
SARS-CoV-2 & Influenza A/B i kontroli ujemnej do stosowania w systemie cobas® Liat®.

Materialy potrzebne do dodatkowych przebiegow kontroli

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

1 pipeta do przenoszenia

Kontrole dodatnie i/lub kontrola ujemna cobas® Liat® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Whaéciwe kody kreskowe kontroli dodatnich i/lub kontroli ujemnej cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
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Procedura

Do wykonania dodatkowych przebiegéw kontroli uzyj procedury opisanej w czgsci ,, Testowanie probek klinicznych

z uzyciem testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B”. Na etapie 7 dopilnuj, by jako kodu kreskowego ID probki
zeskanowane zostaly kody kreskowe kontroli dotgczone do zestawu kontroli cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.
Interpretacje wynikow testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B podczas oznaczania dodatkowej kontroli dodatnich
lub kontroli ujemnych cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B opisano w cze$ci ,,Interpretacja wynikow” (od Tabela 6
do Tabela 8). Uzywanie kodoéw kreskowych innych niz kody kreskowe kontroli moze prowadzi¢ do uzyskania
nieprawidtowych wynikow kontroli.
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Wyniki

Kontrola jakosci oraz interpretacja wynikow

Tabela 6: Interpretacja wynikow testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B podczas wykonywania procedury ,Walidacja serii”

Wyswietlacz analizatora
cobas® Liat®

Interpretacja

Kon. ujemna wazna

Kon. ujemna wazna
Kontrola jest ujemna pod wzgledem obecnosci RNA wirusa SARS-CoV-2, grypy
typu A oraz grypy typu B.

Kon. ujem. niewaz.
Powtorz

Kon. ujem. niewazna

Wynik testu jest niewazny. W celu otrzymania waznego wyniku kontrola ujemna
powinna zosta¢ oznaczona ponownie. Powtérz przebieg.

Kontrola dod. wazna

Kontrola dod. wazna
Kontrola jest dodatnia pod wzgledem obecnosci RNA wirusa SARS-CoV-2, grypy
typu A oraz grypy typu B.

Kon. dod. niewaz.
Powtoérz

Kon. dod. niewazna
Wynik testu jest niewazny. W celu otrzymania waznego wyniku kontrola dodatnia
powinna zosta¢ oznaczona ponownie. Powtérz przebieg.

Uwaga: jesli powtorny przebieg jest weiaz niewazny, skontaktuj si¢ z lokalnym przedstawicielem firmy Roche.
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Tabela 7: Interpretacja wynikow testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B podczas badania probki

Raport wynikéw

Interpretacja

SARS-CoV-2 Niewykryte

Test ujemny pod wzgledem wirusa SARS-CoV-2
(nie wykryto RNA SARS-CoV-2)

SARS-CoV-2 Wykryte
SARS-CoV-2

Test dodatni pod wzgledem wirusa SARS-CoV-2
(wystepuje RNA wirusa SARS-CoV-2)

SARS-CoV-2 Nieprawidtowe

Nie mozna okresli¢ obecnosci lub braku wirusa SARS-CoV-2.
Jesli jest to wskazane klinicznie, powtorzy¢ oznaczenie

z uzyciem tej samej probki lub — jesli to mozliwe — pobraé
nowg prébke do badania.

Influenza A Niewykryte

Test ujemny pod wzgledem wirusa grypy typu A
(nie wykryto RNA wirusa grypy typu A)

Influenza A Wykryte
Wirus grypy A

Test dodatni pod wzgledem wirusa grypy typu A
(wykryto RNA wirusa grypy typu A)

Influenza A Nieprawidtowe

Nie mozna okresli¢ obecnosci lub braku wirusa grypy typu A.
Jesli jest to wskazane klinicznie, powtorzy¢ oznaczenie

z uzyciem tej samej probki lub — jesli to mozliwe — pobraé
nowg prébke do badania.

Influenza B Niewykryte

Test ujemny pod wzgledem wirusa grypy typu B
(nie wykryto RNA wirusa grypy typu B)

Influenza B Wykryte
Wirus grypy B

Test dodatni pod wzgledem wirusa grypy typu B
(wykryto RNA wirusa grypy typu B)

Influenza B Nieprawidtowe

Nie mozna okresli¢ obecnosci lub braku wirusa grypy typu B.
Jesli jest to wskazane klinicznie, powtorzy¢ oznaczenie

z uzyciem tej samej probki lub — jesli to mozliwe — pobraé
nowg probke do badania.

Oznaczenie niewazne

Nie mozna okresli¢ obecnosci lub braku wirusa SARS-CoV-2,
grypy typu A oraz grypy typu B. Powtérzy¢é oznaczenie

z uzyciem tej samej probki lub — jesli to mozliwe — pobraé
nowg prébke do badania.

[Btad]. Oznaczenie przerwane

Nie mozna okresli¢ obecnosci lub braku wirusa SARS-CoV-2,
grypy typu A oraz grypy typu B. Powtdrzy¢ oznaczenie

z uzyciem tej samej probki lub — jesli to mozliwe — pobrac¢
nowg prébke do badania.
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Tabela 8: Interpretacja wynikéw podczas badania dodatkowych kontroli po wykonaniu procedury ,Walidacja serii”

Kontrola dodatnia

Wyswietlacz analizatora
cobas® Liat®

Interpretacja

Kontrola dod. wazna Kontrola dod. wazna

Kontrola jest dodatnia pod wzgledem obecnosci RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A
oraz wirusa grypy typu B.

Kon. dod. niewazna Kon. dod. niewazna

Wynik testu jest niewazny.
W celu otrzymania waznego wyniku kontrola dodatnia powinna zosta¢ oznaczona ponownie.
Powtérz przebieg.

Uwaga: jesli powtorny przebieg jest weigz niewazny, skontaktuj si¢ z lokalnym przedstawicielem firmy Roche.

Kontrola ujemna

Wyswietlacz analizatora
cobas® Liat®

Interpretacja

Kon. ujemna wazna Kon. ujemna wazna

Kontrola jest ujemna pod wzgledem obecnosci RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A
oraz wirusa grypy typu B.

Kon. ujem. niewazna Kon. ujem. niewazna

Wynik testu jest niewazny.
W celu otrzymania waznego wyniku kontrola ujemna powinna zosta¢ oznaczona ponownie.
Powtorz przebieg.

Uwaga: jesli powtorny przebieg jest weigz niewazny, skontaktuj si¢ z lokalnym przedstawicielem firmy Roche.

Ograniczenia metody

Test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B zostal oceniony wylacznie w polaczeniu z zestawem do kontroli jako$ci
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B oraz niniejszym dokumentem instrukcji uzytkowania. Modyfikacje tych
procedur moga spowodowa¢ zmiang charakterystyki testu.

Z uwagi na roznice pomigdzy metodami zaleca si¢, aby przed zmiang uzytkownik przeprowadzit w laboratorium
badania korelacji stosowanych metod w celu okreslenia wystepujacych pomiedzy nimi r6znic jakosciowych. Ze
wzgledu na wspomniane wyzej réznice w metodach nie nalezy oczekiwac stuprocentowej zgodnosci miedzy
wynikami. Uzytkownicy powinni postgpowac zgodnie z wlasnymi okre§lonymi zasadami/procedurami.

Test przeznaczony jest do wykrywania RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A oraz wirusa grypy typu B
w probkach wymazdw z nosa i nosogardta pobranych do systemu UTM-RT firmy Copan (UTM-RT®),

BD™ Universal Viral Transport System (UVT) lub podtoza Thermo Fisher™ Scientific Remel™. Badanie innych
rodzajow probek moze prowadzi¢ do niedoktadnych wynikow.

Podobnie jak w przypadku innych testow, wyniki ujemne nie wykluczajg zakazenia wirusami SARS-CoV-2, grypy
typu A lub grypy typu B i nie powinny by¢ stosowane jako jedyna podstawa do leczenia lub innych decyzji
dotyczacych postepowania z pacjentem.

Wyniki fatszywie ujemne moga wystepowac, jesli probka zostata nieprawidlowo pobrana, transportowana lub
przetworzona, jesli wystepuje w niej za mato RNA wirusa do wykrycia lub jezeli jeden lub wiecej wirusow
docelowych hamuje amplifikacje innych.

Niewazne wyniki moga zosta¢ uzyskane w przypadku niedostatecznej objetosci probki lub jesli probka zawiera
substancje hamujace, ktore uniemozliwiajg izolacje docelowego kwasu nukleinowego i/lub amplifikacje¢ oraz
detekcje.

Mutacje w obrebie regionéw docelowych testu cobas® SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A i typu B mogg wplywaé
na wigzanie startera i/lub sondy, prowadzac do niewykrycia wirusa.
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e  Wyniki falszywie ujemne lub niewazne moga wynika¢ z wptywu réznych substancji. Do testu cobas® SARS-CoV-2
& Influenza A/B dotaczona jest kontrola wewnetrzna, aby pomoc w identyfikacji probek zawierajacych substancje
mogace interferowac z izolacjg kwasu nukleinowego i amplifikacjg w trakcie reakcji PCR.

e  Wyniki badan analitycznych wskazuja na potencjalng inhibicj¢ kompetycyjna nizszych mian wirusa grypy w prob-
kach, w ktérych obecne jest takze wyzsze miano SARS-CoV-2. Nalezy rozwazy¢ dalsze zbadanie ujemnego
wyniku testu dla wirusa grypy, jesli podejrzewa si¢ wspotzakazenie, a wykrycie wirusa grypy zmieniloby
postepowanie kliniczne.

Niekliniczna ocena skutecznosci — SARS-CoV-2

Kluczowe parametry wiarygodnosci testu

Oznaczenie cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B stworzono zasadniczo przez zastgpienie starterow i sond wirusa RSV
w istniejgcym oznaczeniu cobas® Influenza A/B & RSV takimi, ktére wymagane sa do wykrywania sekwencji docelowych
SARS-CoV-2. Oryginalne badania oznaczenia cobas® Influenza A/B & RSV pozostaja w mocy dla skutecznosci sekwencji
docelowych wirusow grypy A i B w tescie cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Czutos¢ analityczna

Badania granicy wykrywalno$ci (LoD) okreslaja najnizsze wykrywane stezenie wirusa SARS-CoV-2, przy ktorym
przynajmniej 95% wszystkich (prawdziwie dodatnich) powtorzen z wynikiem dodatnim.

W celu okreslenia warto$ci LoD dla wirusa SARS-CoV-2, dezaktywowany termicznie, pochodzacy z hodowli izolat,
patent USA (USA-WA1/2020, numer serii 324047, 3,16E+06 TCIDso/ml, ZeptoMetrix, NY, USA) rozcieficzono seryjnie
w symulowanym materiale klinicznym. Zbadano pie¢ poziomoéw stezen z 20 powtdrzeniami, za wyjatkiem poziomu
najwyzszego stezenia, ktory zbadano z uzyciem 10 powtdrzen. W badaniu uzyto trzech serii probowek testu

(w przyblizeniu rowna liczba powtorzen na kazda seri¢) oraz dwoch niezaleznych serii rozcienczen (réwna liczba
powtorzen na seri¢ rozcienczen).

Jak prezentuje Tabela 9, poziomy stezenia z obserwowanym wskaznikiem trafno$ci wynoszacym przynajmniej 95%
dla SARS-CoV-2 wynosity 0,012 TCIDso/ml (12 kopii/ml). Jak prezentuje Tabela 10, wskaznik traftho$ci 95% dla
SARS-CoV-2 przewidziany na podstawie analizy Probit wynosit 0,010 TCIDs¢/ml.

Tabela 9: Okreslenie LoD z uzyciem szczepu USA-WA1/2020

Szcze Stezenie Stezenie Wyniki wazne Odsetek trafien | Srednia wartos$é
P [TCIDso/ml] [kopie/ml] tacznie [%] Ct*
0,048 49 10 100 32,6
0,024 24 20 100 33,56
USA-WA1/2020
(stezenie wyjsciowe 0,012 12 20 100 35,2
3,16E+06 TCIDso/ml)
0,006 6 20 70 35,9
0,003 3 20 25 36,7

* Obliczenia uwzgledniaja tylko wyniki dodatnie.
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Tabela 10: Przewidywana metoda Probit 95% trafnos¢ dla szczepu USA-WA1/2020

Szczep

Przewidywana metoda Probit 95% trafnos¢

[TCIDso/ml]

USA-WA1/2020

(stezenie wyjsciowe 3,16E+06 TCIDso/ml)

0,010
(95% Cl: 0,007-0,018)

Rekatywnosé/reprezentatywnos¢

Analizy in silico doprowadzity do wniosku, ze test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B wykryje wszystkie analizowane
sekwencje SARS-CoV-2 w bazach danych NCBI oraz GISAID dzigki uzyciu dwoch sekwencji docelowych (Tabela 11).
Ponizej 1,44% analizowanych sekwencji miato nieistotne niedopasowania w genie RdRp, z ktorych 100% wykazato pelne
dopasowanie w genie N. Z drugiej strony, ponizej 0,69% analizowanych sekwencji mialo nieistotne niedopasowania

w genie N, a 100% z nich wykazato pelne dopasowanie w genie RdRp. Zidentyfikowano jedna sekwencj¢ wykazujaca
trzy niedopasowania blisko konca 5' sondy wigzacej rejon zestawu wykrywania genu N. Sekwencja miata 100% zgodno$é¢

z zestawem wykrywania RdRp, a w zwiazku z tym nie oczekuje si¢ w plywu na skutecznos¢.

Tabela 11: Prowadzona in silico analiza reprezentatywnosci dla SARS-CoV-2

Docel. typ Gen RdRp (ORF1ab) Gen N
Baza danych NCBI GISAID NCBI GISAID
Liczba sekwencji 3552 | 100% | 27350 | 100% | 3342 | 100% | 27175 | 100%
Sekwencje z mutacja 51 1,44% 119 0,44% 23 0,69% 142 0,52%
Przewidywany brak wykrycia 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00% 1 0,004%
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Reaktywnos¢ krzyzowa

Analizy in silico pod katem mozliwych reakcji krzyzowych ze wszystkimi drobnoustrojami, ktéore wymienia Tabela 12,
przeprowadzono przez zmapowanie regiondw wigzacych starterow i sond w tescie cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
do sekwencji dostepnych w bazach danych NCBI oraz GISAID. Procentowa homologie sekwencji czesciowo zgodnych
we fragmentach docelowych dla SARS-CoV-2 N i RdRp zamieszczono w tabeli ponizej. Jesli dowolne dwa startery
zostaty zmapowane do sekwencji na przeciwnych niciach w niewielkiej odleglosci od siebie, oznaczano potencjalng
amplifikacj¢. Na podstawie tej analizy in silico nie oczekuje si¢ potencjalnej niezamierzonej reaktywnos$ci krzyzowe;j,

za wyjatkiem SARS-CoV-1, ktérg przetestowano dodatkowo, co prezentuje Tabela 12.

Tabela 12: Drobnoustroje z homologig do primeréw i sond SARS-CoV-2 N i RdRp

Procentowa homologia z N

Procentowa homologia z RdRp

Szczep Primer Primer Primer Primer
(w kierunku Sonda | (w kierunku | (w kierunku Sonda | (w kierunku
podstawowym) przeciwnym) | podstawowym) przeciwnym)
Ludzki koronawirus HKU1 - - - - - 81,50%
Koronawirus SARS (SARS-CoV-1) 100,00% 81,48% 94,74% 95,80% 87,50% 96,30%
Koronawirus MERS 80,00% - - - - -
Haemophilus influenzae 95,00% - - - - -
Legionella pneumophila 80,00% - - - - -
Streptococcus pyogenes 80,00% - - - - -
Mpycoplasma pneumoniae - - - 83,30% - -
Candida albicans 90,00% - - 83,30% - -
Staphylococcus epidermidis 85,00% - - - - -
Staphylococcus salivarius - - 89,47% - - -

Ludzki koronawirus 229E/OC43/NL63

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Adenowirus (np. C1 Ad. 71)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Ludzki metapneumowirus (hMPV)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Wirus grypy A (wszystkie dostepne sekwencje)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Wirus grypy B (wszystkie dostepne sekwencje)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Enterowirus (np. EV68)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Wirus syncytium nabtonka oddechowego (RSV)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Rinowirus

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Chlamydia pneumoniae

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Mycobacterium tuberculosis

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Streptococcus pneumoniae

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Bordetella pertussis

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Pneumocystis jirovecii (PJP)

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

Pseudomonas aeruginosa

Nie stwierdzono zgodnosci*

Nie stwierdzono zgodnosci*

* Sekwencje amplikonu byly pordéwnywane wzgledem wszystkich swoistych sekwencji z bardzo niskg warto$cia odcigcia (dtugo$¢ mapowania
> 60 pz; tozsamos¢ > 50%; warto$¢ oczekiwana (E) < 1). Nie znaleziono zadnego dopasowania powyzej warto$ci odcigcia, a tym samym nie

oczekuje si¢ reaktywnosci krzyzowe;.
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Reaktywnos¢ krzyzowa z SARS-CoV-1

Reaktywno$¢ krzyzowa z SARS-CoV-1 oceniono przez przetestowanie calego dezaktywowanego wirusa SARS-CoV-1.
Naswietlone promieniowaniem gamma hodowane wirusy SARS-CoV-1 (szczep Urbani, numer serii 58542036, BEI
Resources, VA, USA) rozcienczono w puli ujemnych wymazdw z nosogardta w UTM-RT® do stezenia 1,0E+05 PFU/ml.
Jak wskazuje Tabela 13, wirus SARS-CoV-1 nie wptywal na skuteczno$¢ testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B.

Tabela 13: Reaktywnos¢ krzyzowa SARS-CoV-2 z SARS-CoV-1

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B
SARS-CoV-2 Wirus grypy A Wirus grypy B IPC
Test stezenia SARS-CoV-1
Wynik Wynik Wynik Ct
1,00E+05 PFU/mI Niewykryte Niewykryte Niewykryte 31,6

Wspotzakazenie (inhibicja kompetycyjna)

Inhibicje kompetycyjng dla oznaczenia cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B oceniono wykonujgc seri¢ rozcienczen
wspoélzakazonych probek z jednym panelem docelowym o wysokim stezeniu i przynajmniej jedna sekwencja docelowa
o niskim stezeniu. Celem tych eksperymentdéw byta identyfikacja stezen, przy ktorych obecnos¢ wysokiego stezenia
sekwencji docelowej zahamuje wykrywanie sekwencji docelowych o niskim stezeniu na skutek kompetycji. Niskie
stezenia zdefiniowano jako ~3 x LoD. Sekwencje o wysokim st¢zeniu definiowano jako wysokie (Ct 20-24) Iub bardzo
wysokie (Ct 12—16) miana. Probki testowano w serii rozcienczen, az niskie st¢zenia sekwencji docelowych byty
wykrywane ze 100% wskaznikiem trafnosci.

Dezaktywowane wirusy SARS-CoV-2 (USA-WA1/2020), hodowane wirusy grypy typu A (Brisbane/59/07) i hodowane
wirusy grypy typu B (Florida/04/06 oraz Colorado/06/2017) przygotowano w puli ujemnych wymazow z nosogardia

w materiatach pobranych na UTM-RT®. Dla kazdego stanu testowano trzy powtorzenia. Stezenia zbadane w ekspery-
mentach rozcienczania dla ktérych nie obserwowano juz inhibicji kompetycyjnej podano zarowno w IDso/ml, jak

i kopiach/ml.

Poniewaz test cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B wykrywa kwasy nukleinowe, miana wirusa podano rowniez

w kopiach/ml. Stezenie kazdego roztworu wyj$ciowego wirusa w kopiach/ml zmierzono ilo§ciowo za pomoca RT-ddPCR
(cyfrowa PCR z odwrotng transkryptaza z kropli) w oznaczeniu typu singleplex z jedna sekwencjg docelowa, ze
starterami PCR swoistymi dla sekwencji docelowej 1 zestawami sond zaprojektowanymi do niezaleznej amplifikacji
wirusOw grypy typu A, grypy typu B lub SARS-CoV-2 z uzyciem zestawu One-Step RT-ddPCR Advanced Kit for Probes
(Bio Rad, nr kat. 1864021).

Zestawienie wynikow testow zamieszczono w tabeli ponizej (Tabela 14). Ponizej podano wartosci dla kazdego wysokiego
stezenia, przy ktorych osiggnigto 100% wskaznik trafien z niskim stgzeniem sekwencji docelowych przy 3 x LoD.
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Tabela 14: Inhibicja kompetycyjna — badanie symulowanego wspétzakazenia sekwencjami docelowymi wirusa grypy A, wirusa grypy B
i wirusa SARS-CoV-2

Test kie stezeni Niskie stezenie sekwencji docelowej (3 x LoD) wykryte
. estowane wysokie stezenie w obecnosci wysokiego stezenia sekwencji docelowej
Szczep wirusa sekwencji docelowej - y g ¢ d !
uzyty do testu Wirus grypy A Wirus grypy B SARS-CoV-2
wysokiego $rednia
stezenia IDso/ml | kopii/ml | wartosé | IDso/ml | kopii/ml | IDso/ml | kopii/ml | IDso/ml | kopii/ml
Ct

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

NT = nie testowano

Przeprowadzono dodatkowe testy inhibicji kompetycyjnej przez ustawienie wysokich stgzen sekwencji docelowych na
poziomach obserwowanych w > 95% dodatnich probek klinicznych dla sekwencji docelowych wirusa grypy typu B

1 SARS-CoV-2. W obecnosci tych bardzo wysokich stezen sekwencji docelowych wykrywanie dodatkowych sekwencji
docelowych w probkach osiagnieto dla SARS-CoV-2 przy 4,50E-01 IDso/ml, dla wirusa grypy typu A przy
8,00E-01 IDso/ml i dla wirusa grypy typu B przy 3,20E+00 IDs¢/ml (Tabela 15).

Tabela 15: Inhibicja kompetycyjna przy bardzo wysokich stezeniach sekwencji docelowych — badanie symulowanego wspétzakazenia
sekwencjami docelowymi wirusa grypy A, wirusa grypy B i wirusa SARS-CoV-2

Szczep wirusa

Testowane bardzo wysokie
stezenie sekwencji docelowej

Stezenie sekwencji docelowej wykryte w obecnosci bardzo

wysokiego stezenia sekwencji docelowej

uzyty do testu Wirus grypy A Wirus grypy B SARS-CoV-2

bardzc: vyyspklego Srednia

stgzenia IDso/ml | kopii/ml | warto$é | IDso/ml | kopii/ml | IDso/ml | kopiiiml | IDso/ml | kopii/ml

Ct

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

NT = nie testowano
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Ocena skutecznosci klinicznej — SARS-CoV-2

Skuteczno$¢ kliniczng testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B w zakresie wykrywania wirusa SARS-CoV-2 oceniono
z uzyciem 56 znanych dodatnich dla SARS-CoV-2 probek klinicznych pobranych z nosogardta oraz 231 ujemnych probek
klinicznych (obejmujacych probki wymazow z nosogardla i z nosa) pobranych w UtM-RT® od pacjentow z podejrzeniem
zakazenia drog oddechowych. Badania probek klinicznych wykonano za pomoca testu cobas® SARS-CoV-2 &
Influenza A/B oraz zatwierdzonego przez FDA testu EUA, cobas® SARS-CoV-2 do stosowania w systemach

cobas® 6300/8800.

Jak wskazuje Tabela 16, wszystkie 56 probek dodatnich dla SARS-CoV-2 dato wynik dodatni zard6wno w tescie
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B test w systemie cobas® Liat, jak i w te$cie cobas® SARS-CoV-2 w systemie
cobas® 6800/8800.

Jak wskazuje Tabela 16, 229 waznych probek ujemnych dato wynik ujemny dla SARS-CoV-2 zardwno w tescie

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B test w systemie cobas® Liat, jak i w teScie cobas® SARS-CoV-2 w systemie

cobas® 6800/8800. Pie¢ z 231 ujemnych probek klinicznych wygenerowato poczatkowo niewazny wynik testu

cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B test: 3 probki, ktore wygenerowaty wazny wynik w powtérnym badaniu zostaly
uwzglednione w analizie, a 2 probki, ktore wygenerowaty ponowne wyniki niewazne zostaty wykluczone z analizy,
prowadzac do 229 waznych probek. Jedna probka ujemna data wynik dodatni dla wirusa grypy A w tescie cobas® SARS-
CoV-2 & Influenza A/B; ten wynik zostal potwierdzony za pomocg testu cobas® Influenza A/B & RSV w systemie
cobas® Liat® (dane niezaprezentowane).

Wyniki oceny skuteczno$ci klinicznej wykazaty 100-procentowa zgodno$¢ wynikéw dodatnich oraz 100-procentowa
zgodno$¢ wynikow ujemnych w pordwnaniu z testem cobas® SARS-CoV-2 w systemie cobas® 6800/8800.

Tabela 16: Porownanie skutecznosci klinicznej z testem cobas® SARS-CoV-2 w systemie cobas® 6800/8800

cobas® SARS-CoV-2 w systemie
cobas® 6800/8800
Dodatni Ujemny
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B Dodatni 56 0
w systemie cobas® Liat® Ujemny 0 209+

* W analizie nie uwzgledniono 2 probek
powtarzalnie niewaznych

PPA 100% (95% CI: 93,6-100%)
NPA 100% (95% CI: 98,4—100%)
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Skutecznos¢ niekliniczna — wirus grypy A/B

Czulosé analityczna

Granica wykrywalnosci (LoD) zostata oceniona z uzyciem 3 szczepow wirusa grypy A oraz 2 szczepdw wirusa grypy B.
Warto$¢ LoD zostata okreslona za pomoca badan szeregu rozcienczen przy uzyciu miana wirusow. Wirusy dodano do
ujemnej probki wymazu z nosogardta (NPS) w podtozu UTM-RT®. Warto$¢ LoD zostata okre$lona na wynosita
2x1073-2x10"2 TCIDso/ml w przypadku szczepow wirusa grypy typu A oraz 2x103—4x10-* TCIDso/ml w przypadku
szczepOw wirusa grypy typu B (Tabela 17).

Tabela 17: Wyznaczanie wartosci LoD dla szczepdw wirusa grypy typu A i typu B

Szczep wirusa LoD (TCIDso/ml)
A/Brisbane/10/07 2,0 x 102
A/Brisbane/59/07 2,0 x 103
A/NY/01/2009 2,0 x 102
B/Florida/04/06 2,0 x 10
B/Malaysia/2506/04 4,0 x 108

Uwaga: Oceniono czulo$¢ analityczng testu cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i wykazano, ze jest tOwnowazna
czulosci testu cobas® Influenza A/B & RSV dla hodowanych szczepéw A/Brisbane/59/07 i B/Florida/04/06 (dane
nie pokazane).

Odtwarzalnos¢

Badanie odtwarzalno$ci oceniato catkowita zmienno$¢ testu w zakresie wykrywania wirusow grypy typu A/B migdzy
uzytkownikami, osrodkami badania, dniami badania, analizatorami i seriami probowek testu. Odtwarzalno$¢ oceniano

w 3 osrodkach. Dwoch operatorow w kazdym z 3 osrodkéw badato 10-elementowy panel odtwarzalno$ci w trzech
powtorzeniach przez 5 réznych dni, wykonujac tacznie 900 przebiegéw (10 elementéw panelu x 3 powtdrzenia

x 2 operatorow x 5 dni x 3 osrodki). Zastosowano 9 analizatoréw i 3 serie probowek testu. Panel odtwarzalnosci, oprocz
probki ujemnej, zawiera probke silnie ujemna, stabo dodatnig i umiarkowanie dodatnig dla kazdego z wirusow grypy typu A
i grypy typu B. Dla danego wirusa wynik oczekiwany dla prawdziwie ujemnego i silnie ujemnego elementu panelu to
»Niewykryte”, natomiast wynik oczekiwany dla stabo dodatniego i umiarkowanie dodatniego elementu panelu to
»Wykryte”. Odsetek zgodno$ci z wynikiem oczekiwanym, §rednia Ct i Ct %CV dla kazdego osrodka przedstawia Tabela 18
i Tabela 19.
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Tabela 18: Odtwarzalnos$¢ testu dla wirusa grypy typu A

Osrodek 1 Osrodek 2 Osrodek 3 Ogoétem
Zgodnosé < Zgodnosé ; Zgodnosé & Zgodnosé
Prébka | z wynikiem S’g‘t’"' %CV Ct | z wynikiem S’gf"' %CV Ct | z wynikiem s’g‘:“' %CVCt| z wynikiem | 95%Cl
oczekiwanym oczekiwanym oczekiwanym oczekiwanym

. 91/91 96,0~
Ujemny 30/30 31/31 30/30 - - (100,0%) 100.0%
Silnie ujemna
probka dla i 88/90 92,3~
Wirusa grypy 29/30 37,0 30/30 29/30 35,7 (97,8%) 99.4%
typu A*
Stabo
dodatnia
orébka dia 30130 27 | 29% 30130 321 | 16% 3030 23 | 164 | ol %2/ ) 1%%%;/
wirusa grypy e e
typu A*
Umiarkowanie
dodatnia
probka dla 30130 304 | 1.0% 30130 300 | 1.2% 30130 301 | 09% (1%%/ o ) o
wirusa grypy e v
typu A*
Silnie ujemna
probka dla i i 91/91 96,0~
Wirusa grypy 30730 31131 30730 (1000%) | 100.0%
typu B*
Stabo
dodatnia

) 89/89 95,9-
probka dla 30/30 30/30 29/29t - - o o
Wirusa grypy (100,0%) 100,0%
typu B*
Umiarkowanie
dodatnia

) 90/90 95,9-
prpbka dla 30/30 30/30 30/30 - - (100,0%) 100.0%
wirusa grypy
typu B*
Zgodno$¢ 0 0 0 629/631 98,9~
calkowita 2097210 (99,5%) 2121212 (100,0%) 208/209 (99,5%) (99,7%) 100,0%

T Jedno z powtdrzen 30 stabo dodatnich probek dla wirusa grypy typu B dato wynik ,,Oznaczenie niewazne. Powtorz” i nie byto powtdrzone.

* Guidance for Industry and FDA Staff Establishing the Performance Characteristics of In Vitro Diagnostic Devices for the Detection or Detection
and Differentiation of Influenza Viruses. Dokument opublikowano dnia: 15 lipca 2011 r.
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Tabela 19: Odtwarzalnos$¢ testu dla wirusa grypy typu B

Osrodek 1 Osrodek 2 Osrodek 3 Ogétem
Zgodnosé < Zgodnosé < Zgodnosé < Zgodnosé
Probka z wynikiem Srtgzn. %CV Ct | z wynikiem Srg(tin. %CV Ct | z wynikiem Srgttin. %CV Ct | z wynikiem 95% ClI
oczekiwanym oczekiwanym oczekiwanym oczekiwanym

. 91/91 96,0~
Ujemny 30/30 31/31 30/30 - (100,0%) 100,0%
Silnie ujemna
probka dla i 90/90 95,9-
Wirusa grypy 30/30 30730 30730 (100,0%) | 100,0%
typu A*
Stabo dodatnia
probka dla i 90/90 95,9-
Wirusa grypy 30730 30/30 30/30 (1000%) | 1000%
typu A*
Umiarkowanie
dodatnia

. 90/90 95,9-
pr.obka dla 30730 30/30 30/30 - (100,0%) 100,0%
wirusa grypy
typu A*
Silnie ujemna
probka dla i 90/91 94,0~
Wirusa grypy 29/30 35,1 31/31 30/30 (98.9%) 99,8%
typu B*
Stabo dodatnia
probka dla 0 0 + 0 89/89 95,9-
Wirusa grypy 30/30 31,9 1,8% 30/30 31,6 1,4% 29/29 31,6 1,5% (100,0%) 100,0%
typu B*
Umiarkowanie
dodatnia

\ 90/90 95,9-
prpbka dla 30/30 30,8 1,3% 30/30 30,4 1,4% 30/30 30,5 1,3% (100,0%) 100,0%
wirusa grypy
typu B*
Zgodnos¢ o 0 o 629/631 98,9-
calkowita 209/210 (99,5%) 2121212 (100,0%) 208/209 (99,5%) (99,7%) 100,0%

' Jedno z powtorzen 30 stabo dodatnich probek dla wirusa grypy typu B dato wynik ,,Oznaczenie niewazne. Powtorz” i nie bylo powtérzone.

* Guidance for Industry and FDA Staff Establishing the Performance Characteristics of In Vitro Diagnostic Devices for the Detection or Detection
and Differentiation of Influenza Viruses. Dokument opublikowano dnia: 15 lipca 2011 r.

Rekatywnosé¢/reprezentatywnosé

Badanie reaktywnosci ocenia zdolno$¢ do wykrywania szczepdw wirusa grypy reprezentujacych réznorodnos¢ okresowa

1 geograficzng. Rekatywnosc¢/reprezentatywnosc¢ oceniano z 28 szczepami wirusa grypy typu A i 15 szczepami wirusa
grypy typu B. Szczepy wirusa grypy typu A pokrywaty 14 szczepow grypy typu A/H1 (w tym 3 szczepy HIN1 pdm09),

12 szczepow grypy typu A/H3 (w tym 1 szczep H3N2v), 1 szczep A/H7N9 i 1 szczep reasortanta A/HSN1. Szczepy wirusa
grypy typu B obejmowaly te z linii Victoria i linii Yamagata. Wszystkie szczepy zostaty wykryte w testowanych stezeniach

(Tabela 20).
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Tabela 20: Wyniki badania dla szczepdw wirusa grypy typu A i typu B

Wynik Wynik

Szczep wirusa Typ/podtyp Stezenie testowe grypy grypy

typu A typu B
A/Aichi/2/68 Wirus grypy typu A/H3N2 1,0x102 CEIDso/ml + -
AlAlice Wirus grypy typu A/H3N2 5,0x10" CEIDso/ml + -
AJAnhui/1/2013 ZYJ':;‘:ZSS’&V;)VP“ AHTNG (linia 1,0x10° TCIDso/m| ¥ -
A/Brisbane/10/07 Wirus grypy typu A/H3N2 2,0x102 TCID50/ml -
A/Brisbane/59/07 Wirus grypy typu A/H1N1 2,0x10-3 TCID50/ml + -
é{g;ggggé%s;fsmmm 3(H5N1)- Reasortant wirusa grypy typu A/H5N1 2,5x10" CEIDso/ml + -
A/Denver/1/57 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0x102 CEIDso/ml + -
A/FM/1/47 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0x102 CEIDso/ml + -
A/H3/Perth/16/09 Wirus grypy typu A/H3N2 2,5x10"" TCIDso/ml + -
A/Hong Kong/8/68 Wirus grypy typu A/H3N2 1,0x102 TCIDso/ml + -
A/Indiana/8/2011 Wirus grypy typu A/H3N2v 5,0x10"" TCIDso/ml + -
A/Mal/302/54 Wirus grypy typu A/H1N1 4,0x102 CEIDso/ml + -
A/MRC2 Wirus grypy typu A/H3 1,0%x102 CEIDso/ml + -
A/New Caledonia/20/99 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0%x102 TCIDso/ml + -
A/New Jersey/8/76 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0x10" CEIDso/ml + -
A/NY/01/2009 Wirus grypy typu A/HIN1 pdm09 2,0x102 TCID50/ml + -
A/NY/02/2009 Wirus grypy typu A/HIN1 pdm0Q9 2,5%102 TCIDso/ml + -
A/NY/03/2009 Wirus grypy typu A/H1N1 pdm09 2,0x10-! TCIDso/ml + -
A/Port Chalmers/1/73 Wirus grypy typu A/H3N2 1,0x102 CEIDso/ml + -
A/PR/8/34 Wirus grypy typu A/H1N1 5,0x100 TCIDso/ml + -
A/Solomon Island/3/2006 Wirus grypy typu A/H1N1 5,0x102 TCIDso/ml + -
A/Swine/1976/31 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0x10" CEIDso/ml + -
A/Swine/lowa/15/30 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0%x102 CEIDso/ml + -
A/Texas/50/2012 Wirus grypy typu A/H3N2 1,0x10-" TCIDso/ml + -
AlNVictoria/3/75 Wirus grypy typu A/H3N2 1,0x102 CEIDso/ml + -
AlVictoria/361/2011 Wirus grypy typu A/H3N2 2,0%102 TCIDso/ml + -
A/Weiss/43 Wirus grypy typu A/H1N1 1,0x102 TCIDso/ml + -
A/Wisconsin/67/05 Wirus grypy typu A/H3N2 5,0x10"" TCIDso/ml + -
B/Allen/45 Wirus grypy B 5,0x10"" TCIDso/ml +
B/Brisbane/60/2008 Wirus grypy typu B (linia Victoria) 1,0x102 TCIDso/ml - +
B/Florida/04/06 Wirus grypy typu B (linia Yamagata) 2,0x10-3 TCIDso/ml - +
B/Florida/07/04 Wirus grypy typu B (linia Yamagata) 5,0x102 TCIDso/ml - +
B/GL/1739/54 Wirus grypy B 2,0%10° TCIDso/ml - +
B/HongKong/5/72 Wirus grypy B 2,5x10"" TCIDso/ml - +
B/Lee/40 Wirus grypy B 2,5%10-1 TCIDso/ml - +
B/Malaysia/2506/04 Wirus grypy typu B (linia Victoria) 4,0x10-3 TCIDso/ml - +
B/Maryland/1/59 Wirus grypy B 2,0%102 TCIDso/ml - +
B/Mass/3/66 Wirus grypy B 1,0x10'TCIDso/ml - +
B/Massachusetts/2/2012 Wirus grypy typu B (linia Yamagata) 5,0x103 TCIDso/ml - +
B/Nevada/03/2011 Wirus grypy typu B (linia Victoria) 2,5x10"" CEIDso/ml - +
B/Taiwan/2/62 Wirus grypy B 2,0x10"" TCIDso/ml - +
B/Texas/6/2011 Wirus grypy typu B (linia Yamagata) 1,0x10-" TCIDso/ml - +
B/Wisconsin/1/2010 Wirus grypy typu B (linia Yamagata) 5,0x10"" TCIDso/ml - +

09323236190-01PL

Doc Rev. 1.0

35



cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B

Reaktywnos¢ krzyzowa

Badanie reaktywnosci krzyzowej ocenia potencjalng reaktywno$¢ krzyzowa z drobnoustrojami innymi niz wirus grypy, ktore
moga wystepowaé w probkach wymazu z nosogardta. Reaktywnos¢ krzyzowa oceniano wobec panelu zawierajacego ludzki

DNA genomowy i 35 drobnoustrojow. Bakterie i Candida albicans badano przy stezeniu > 10 CFU/ml. Wirusy badano

przy > 10° TCIDso/ml lub najwyzszym dostepnym stezeniu. Nie zaobserwowano reaktywnosci krzyzowej w przypadku
ludzkiego DNA genomowego lub drobnoustrojow w badanych stezeniach (Tabela 21).

Tabela 21: Testy reaktywnosci krzyzowej wiruséw grypy typu A/B

Drobnoustréj

Stezenie testowe

Wynik grypy
typu A

Wynik grypy
typu B

Adenowirus typu 1

9,0%x10°% TCIDso/ml

Adenowirus typu 7

1,4x10% TCIDso/ml

Wirus cytomegalii

4,5%x10% TCIDso/ml

Wirus Epsteina-Barra

2,5%10° TCIDso/ml

Wirus opryszczki

1,4x105 TCIDso/ml

Ludzki koronawirus 229E

8,0x108 TCIDso/ml

Ludzki koronawirus OC43

8,0%10* TCIDso/ml

Ludzki enterowirus 68

1,0x105 TCIDso/ml

Ludzki metapneumowirus

7,0x103 TCIDso/ml

Ludzki wirus grypy rzekome;j typu 1

3,7%x105 TCIDso/ml

Ludzki wirus grypy rzekomej typu 2

7,5%10% TCIDso/ml

Ludzki wirus grypy rzekomej typu 3

4,5x105 TCIDso/ml

Ludzki rinowirus typu 1A

8,0%10° TCIDso/ml

Odra

8,0%10* TCIDso/ml

Wirus $winki

8,0%10* TCIDso/ml

Wirus ospy wietrznej

4,4x108 TCIDso/ml

Bordetella pertussis

2,2x10% CFU/ml

Candida albicans

4,2x10% CFU/mlI

Chlamydia pneumoniae

8,0x10* TCIDso/ml

Corynebacterium sp

3,6x10% CFU/m|

Escherichia coli

1,9x108 CFU/m|

Haemophilus influenzae

2,3x10% CFU/mI

Lactobacillus sp

1,9%x108 CFU/ml

Legionella pneumophila

6,7x108 CFU/mI

Moraxella catarrhalis

2,5x10% CFU/mlI

Mycobacterium tuberculosis

2,8%106 kopii/mlt

Mycoplasma pneumoniae

2,9%106 kopii/mlt

Neisseria elongate

2,0x10% CFU/ml

Neisseria meningitidis

2,2x10% CFU/mI

Pseudomonas aeruginosa

2,3x10% CFU/ml

Staphylococcus aureus

2,4x10% CFU/ml

Staphylococcus epidermidis

1,9x108 CFU/m|

Streptococcus pneumoniae

1,8x108 CFU/ml

Streptococcus pyogenes

2,5x106 CFU/ml

Streptococcus salivarius

4,3x10% CFU/mlI

Ludzki DNA genomowy

1,0x10* kopii/ml

-
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Drobnoustroje zakiécajace

Badanie drobnoustrojow zaktdcajacych ocenia, czy drobnoustroje inne niz grypa, ktore moga wystepowac w probkach
wymazu z nosogardta moga zakldoca¢ wykrywanie wirusa grypy typu A lub wirusa grypy typu B. Panel zawiera ludzki DNA
genomowy 1 35 drobnoustrojow badanych w badaniu reaktywnosci krzyzowej pod katem potencjalnej interferencji. Bakterie
i Candida albicans badano przy > 10° CFU/ml, a wirusy przy > 10° TCIDs¢/ml lub najwyzszym dostgpnym stezeniu,
w obecnosci 1 szczepu grypy typu A i 1 szczepu grypy typu B przy stezeniu ~3 x LoD w ujemnym NPS w macierzy
UTM-RT®. Wyniki pokazuja, ze obecno$¢ ludzkiego DNA genomowego lub drobnoustrojéw w badanych stezeniach
nie zakloca wykrywania wirusow grypy typu A ani wirusow grypy typu B (Tabela 22).

Tabela 22: Wyniki badania drobnoustrojéw zaktdcajgcych wykrywanie wirusow grypy typu A/B

Drobnoustroj

Stezenie testowe

1 szczep wirusa grypy typu A i 1 wirusa grypy
typu B przy ~3 x LoD

Wynik grypy typu A Wynik grypy typu B

Adenowirus typu 1

9,0%10% TCIDso/ml

Adenowirus typu 7

1,4x105 TCIDso/ml

Wirus cytomegalii

4,5x10* TCIDso/ml

Wirus Epsteina-Barra

2,5%10° TCIDso/ml

Wirus opryszczki

1,4x105 TCIDso/ml

Ludzki koronawirus 229E

8,0%103 TCIDso/ml

Ludzki koronawirus OC43

8,0%104 TCIDso/ml

Ludzki enterowirus 68

1,0x105 TCIDso/ml

Ludzki metapneumowirus

7,0%103 TCIDso/ml

3,7x105 TCIDso/ml
7,5%10% TCIDso/ml
4,5%10% TCIDso/ml

Ludzki wirus grypy rzekome;j typu 1
Ludzki wirus grypy rzekomej typu 2
Ludzki wirus grypy rzekomej typu 3

Ludzki rinowirus typu 1A

8,0%10% TCIDso/ml

Odra

8,0%104 TCIDso/ml

Wirus $winki

8,0%104 TCIDso/ml

Wirus ospy wietrznej

4,4x103 TCIDso/ml

Bordetella pertussis

2,2x10% CFU/ml

Candida albicans

4,2x106 CFU/ml

Chlamydia pneumoniae

8,0%104 TCIDso/ml

Corynebacterium sp

3,6x106 CFU/m

Escherichia coli

1,9%106 CFU/ml

Haemophilus influenzae

2,3x106 CFU/ml

Lactobacillus sp

1,9%x10% CFU/ml

Legionella pneumophila

6,7x10% CFU/mI

Moraxella catarrhalis

2,5x106 CFU/ml

Mycobacterium tuberculosis

2,8%10°8 kopii/mlt

Mycoplasma pneumoniae

2,9%106 kopii/mlt

Neisseria elongata

2,0x106 CFU/ml

Neisseria meningitidis

2,2x10% CFU/ml

Pseudomonas aeruginosa

2,3%10% CFU/ml

Staphylococcus aureus

2,4x10% CFU/mlI

Staphylococcus epidermidis

1,9%x106 CFU/ml

Streptococcus pneumoniae

1,8%x106 CFU/ml

Streptococcus pyogenes

2,5%106 CFU/ml

Streptococcus salivarius

4,3x106 CFU/ml

Ludzki DNA genomowy

1,0x10* kopii/ml

T R e o e e o e e o B e I e o I I o Ao I Ao I (S Ao I S
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—
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Substancje wptywajace na wynik testu

Oceniono substancje potencjalnie wptywajace na wynik testu, ktore moga wystegpowac w probkach z uktadu oddechowego.
Istotne z medycznego 1/lub fizjologicznego punktu widzenia substancje zaktocajace badano z 2 szczepami wirusa grypy
typu A i 2 szczepami wirusa grypy typu B przy ~3 x LoD. Zgodnie z wynikami, ktore prezentuje Tabela 23, substancje
w badanych stezeniach nie zaktocaty wykrywania wirusow grypy typu A i grypy typu B.

Tabela 23: Wyniki badania substancji zaktécajgcych wykrywanie wiruséw grypy typu A/B

Substancja potencjalnie zaktécajaca

Substancja czynna

Stezenie

Mucyna: bydleca slinianka podzuchwowa, typ I-S

Oczyszczone biatko mucyny

5 mg/ml

Krew

5% (udziat objetosciowy)

Aerozol do nosa — Afrin

Oksymetazolina

5% (udziat objetosciowy)

Kortykosteroidy donosowe — Veramyst

Flutykazon

5% (udziat objetosciowy)

Zel do nosa — Zicam

Galphimia glauca, wodorochlorek histaminy,
Luffa operculata, siarka

5% (udziat objetosciowy)

Cukierki do gardta, doustny $rodek znieczulajgcy

i przeciwb6lowy — Cepacol Benzokaina, mentol 5 mg/ml
Antybiotyk, mas¢ do nosa — Bactroban Mupirocyna 5 mg/ml
Lek przeciwwirusowy — Relenza Zanamiwir 5 mg/ml
Lek przeciwwirusowy — Tamiflu Oseltamiwir 7,5 mg/ml
Przeciwdrobnoustrojowe, uktadowe Tobramycyna 4 ug/mi
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Badania kliniczne — wirus grypy A/B

Wiarygodno$¢ kliniczng testu oceniono w 12 niepodlegajacych kontroli CLIA osrodkach opieki zdrowotnej. Prospektywne
probki wymazu z nosogardla (ang. Nasopharyngeal Swab, NPS) pobierano od pacjentdéw z objawami podmiotowymi

1 przedmiotowymi zakazenia drog oddechowych w USA w sezonach grypy 2013-2014 12014-2015 i badano prospektywnie
w osrodkach docelowych. Dodatkowo, retrospektywne probki NPS uzyskano z 2 laboratoriéw referencyjnych oraz
rozprowadzono i badano w 3 sposrod 12 osrodkéw. Probki retrospektywne opracowano w ramach codziennej pracy w tych
osrodkach.

Probka od kazdego pacjenta byta oznaczana pod katem obecnosci wirusa grypy typu A/B oraz dopuszczonym przez FDA
laboratoryjnym, multipleksowym testem z uzyciem reakcji PCR odwrotnej transkryptazy w czasie rzeczywistym (RT-PCR)
(test porownawczy). Wyniki testu Influenza A/B pordwnano z wynikami testu porownawczego. Do analizy wiarygodnosci
wiaczono lacznie 1350 prospektywnych probek NPS i 292 retrospektywne probki NPS.

W przypadku probek prospektywnych do badania wtaczono tacznie 1421 uczestnikdéw. Sposrdd nich 41 prébek nie spetnito
kryteriow kwalifikacyjnych. Dodatkowo, odpowiednio 17 i 13 probek wykluczono z powodu niewaznych wynikow

z analizatora i testOw porownawczych. W zwiazku z tym do analizy wiarygodnos$ci wlaczono tacznie 1350 prospektywnych
probek wymazu z nosogardta (NPS) (Tabela 24 i Tabela 25). W porownaniu do testu porownawczego test wykazywat
zgodnos¢ wynikow dodatnich odpowiednio 98,3% 1 95,2% w przypadku wiruséw grypy typu A oraz B i zgodno$¢ wynikow
ujemnych odpowiednio 96,0% i 99,4% w przypadku wiruséw grypy typu A oraz B.

Tabela 24: Wiarygodnos¢ kliniczna z prospektywnymi probkami NPS — wirus grypy typu A

Test poréwnawczy
Dodatni Ujemny Ogotem % 95% ClI
Liat Dodatni 172 474 219 Zgodno$¢ wynikéw dodatnich 98,3% | (95,1-99,4%)
Ujemny 3 1128 1131 Zgodno$¢ wynikéw ujemnych 96,0% | (94,7-97,0%)
Ogotem 175 1175 1350

a Czterdziesci jeden wynikow dodatnich testu cobas® Influenza A/B, ujemnych w laboratoryjnym teécie RT-PCR zbadano za pomoca
PCR/sekwencjonowania. Sposrod nich 18 byto dodatnich, a 23 ujemne w badaniu PCR/sekwencjonowaniu.

Tabela 25: Wiarygodnos¢ kliniczna z prospektywnymi probkami NPS — wirus grypy typu B

Test poréwnawczy
Dodatni Ujemny Ogoétem % 95% ClI
Liat Dodatni 40 82 48 Zgodnos¢ wynikéw dodatnich 95,2% | (84,2-98,7%)
Ujemny 2 1300 1302 Zgodno$¢ wynikéw ujemnych 99,4% | (98,8-99,7%)
Ogoétem 42 1308 1350

@ Sze$é wynikow dodatnich testu cobas® Influenza A/B, ujemnych w laboratoryjnym tescie RT-PCR zbadano za pomoca
PCR/sekwencjonowania. Sposrdd nich 5 byto dodatnich, a 1 ujemny w badaniu PCR/sekwencjonowaniu.
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W przypadku probek retrospektywnych w osrodkach klinicznych zbadano tacznie 300 probek. Sposrdd nich odpowiednio 5
i3 probki wykluczono z powodu niewaznych wynikéw z analizatora i testow pordéwnawczych. W zwiazku z tym do analizy
wiarygodnosci wlaczono tacznie 292 retrospektywnych probek wymazu z nosogardta (NPS) (Tabela 26 i Tabela 27).

W poréwnaniu do testu poréwnawczego test wykazywat zgodno$¢ wynikdéw dodatnich odpowiednio 98,7% 1 99,0%

w przypadku wiruséw grypy typu A i B oraz zgodno$¢ wynikéw ujemnych odpowiednio 99,1% i 99,5% w przypadku
wiruséw grypy typu A i B.

Tabela 26: Skutecznos$¢ kliniczna z retrospektywnymi prébkami NPS — wirus grypy typu A

Test poréwnawczy
Dodatni Ujemny Ogoétem % 95% ClI
List Dodatni 76 2a 78 Zgodno$¢ wynikéw dodatnich 98,7% (93,0-99,8%)
Ujemny 1 213 214 Zgodnos¢ wynikéw ujemnych 99,1% (96,7-99,7%)
Ogotem 77 215 292

2 Jeden wynik dodatni w tescie cobas® Influenza A/B, ujemny w laboratoryjnym te$cie RT-PCR zbadano za pomocg PCR/sekwencjonowania.
Probka byta ujemna w badaniu PCR/sekwencjonowaniu.

Tabela 27: Skutecznos¢ kliniczna z retrospektywnymi prébkami NPS — wirus grypy typu B

Test porownawczy
Dodatni Ujemny Ogoétem % 95% CI
Liat Dodatni 97 1 98 Zgodnos$¢ wynikéw dodatnich | 99,0% (94,4-99,8%)
Ujemny 1 193 194 Zgodnos¢ wynikéw ujemnych 99,5% (97,1-99,9%)
Ogotem 98 194 292

W trakcie badania klinicznego prébek prospektywnych i retrospektywnych poczatkowy odsetek wynikow niewaznych testu
wynosit 1,8% (29/1656 probek, 95% CI: 1,2-2,5%). Sposrod 29 probek z poczatkowymi wynikami niewaznymi 5 probek
mialo 2 przebiegi niewazne lub przerwane, 16 probek mialo 1 przebieg niewazny i nie byto powtarzane z powodu
niedostepnosci probek resztkowych, a 8 probek miato poczatkowy przebieg niewazny i powtdrzenie testu zgodnie

z instrukcja uzytkowania dato wynik wazny.

Po dodaniu sekwencji docelowych oznaczenia SARS-CoV-2 przeprowadzono badanie z uzyciem pochodzacych

z banku retrospektywnych probek klinicznych w celu wykazania, ze nie wptynety one na swoisto$¢ i reprezentatywnos¢
istniejagcych sekwencji docelowych wirusow grypy typu A i B. W badaniu tym 11 probek wymazéw z nosogardta od
pacjentow z potwierdzonym zakazeniem wirusem grypy typu A (n = 5) lub typu B (n = 6) zbadano réwnolegle testami
cobas® SARS-CoV-2 & Influenza A/B i cobas® Influenza A/B & RSV. W badaniu tym przetestowano tez panel ludzkich
wiruséw grypy CDC 2019 Human Influenza Virus Panel, obejmujacy dwa dodatkowe szczepy wirusa grypy typu A
(szczep HIN1 Brisbane/02/2018 i szczep H3N2 Perth/16/2009), oraz dwa typu B (linia Victoria Colorado/06/2017 i linia
Yamagata Phuket/3073/2013). Zakresy Ct probek uwzglgednionych w badaniu wynosity od 17,3 do 36,0. Zgodno$¢ obu
testow z wynikami oczekiwanymi wynosita 100% (15/15).
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Kody odrzucenia

Raport wynikéw moze zawiera¢ kody odrzucenia, ktorych opis zawiera Tabela 28, w zaleznosci od potencjalnych
niepowodzen przebiegu. W razie jakichkolwiek pytan prosimy o kontakt z przedstawicielem firmy Roche.

Tabela 28: Kody odrzucenia i definicje

Podsumowanie kodu odrzucenia
Kody . Probka Kontrola ujemna Kontrola dodatnia
odrzucenia

g0*
g1

IPC poza zakresem. IPC poza zakresem. IPC poza zakresem.
g2 . : . ; . :

Powtorz przebieg. Powtorz przebieg. Powtorz przebieg.
g3
g4

Co najmniej jedna sekwencja
x4 docelowa poza zakresem. Nie dotyczy Nie dotyczy

Powtorz przebieg.

Co najmniej jedna sekwencja
FP Nie dotyczy docelowa poza zakresem. Nie dotyczy
Powtdrz przebieg.
b1
. . Sekwencja docelowa poza
b2 Nie dotyczy Nie dotyczy zakresem. Powtorz przebieg.
b4
al
. . Sekwencja docelowa poza

a2 Nie dotyczy Nie dotyczy zakresem. Powtorz przebieg.
a4
r1
r2 . . Sekwencja docelowa poza
r3 Nie dotyczy Nie dotyczy zakresem. Powtorz przebieg.
r4

Uwaga: * Kod odrzucenia g0 nie wystepuje dla kontroli dodatnie;.
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Dodatkowe informacije

Najwazniejsze cechy testu

Rodzaj probki Probki wymazoéw z nosogardta i z nosa pobrano do systemu UTM-RT® firmy Copan,
do systemu BD™ UVT lub Thermo Fischer™ Remel (M4®, M4RT®, M5®, M6®).

Wymagana ilos¢é probki Okoto 0,2 ml

Czas trwania testu Wyniki sg dostepne w ciggu okoto 20 minut od umieszczenia prébki w aparacie.
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Oznaczenia

Na etykietach produktéw diagnostycznych Roche PCR stosuje si¢ nastepujace oznaczenia.

Tabela 29: Oznaczenia stosowane na etykietach produktéow diagnostycznych Roche PCR

Age/DOB

Sw

| Assigned Range [copies/mL] |

| Assigned Range [IU/mL] |

EC|REP

I
BARCODE

LOT

e

Collect Date

=

CONTENT

CONTROL

09323236190-01PL

Wiek lub data urodzenia

Oprogramowanie pomocnicze

Przypisany zakres (kopie/ml)

Przypisany zakres (1U/ml)

Autoryzowany Przedstawiciel
we Wspodlnocie Europejskiej

Arkusz kodéw kreskowych

Kod partii

Zagrozenie biologiczne

Numer katalogowy

Data pobrania

Sprawdz w instrukciji
uzytkowania

Zawarto$¢ wystarczajgca
na <n> testéw

Zawarto$¢ zestawu

Préba kontrolna

GTIN

IVD
LLR

Lla=:~>+o@° [£

o}
"

CONTROL | —

fﬂ|#
§2

Data produkcji

Dystrybucja

Nie uzywac powtérnie

Kobieta

Wyltgcznie do oceny dziatania
w badaniach IVD

Numer globalny jednostki
handlowej

Wyréb do diagnostyki in vitro

Dolna granica przypisanego
zakresu

Mezczyzna

Wytworca

Kontrola ujemna

Wyrdb niejatowy

Numer pacjenta

Nazwisko pacjenta
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e
A

g?

iy,
/J‘_'
R

CONTROL

<+

(S copies/PCR

as IU/PCR

SN

Site

I Procedure I Standard ]

|STERILE |EO|

®

C€
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Rozerwac tutaj

Kontrola dodatnia

Kopie QS na reakcje PCR,
uzy¢ kopii QS na reakcje PCR
w obliczeniach wynikéw.

IU QS na reakcje PCR, uzy¢
jednostek miedzynarodowych
(IU) QS na reakcje PCR

w obliczeniach wynikow.

Numer seryjny

Osrodek

Procedura standardowa

Produkt sterylizowany tlenkiem
etylenu

Przechowywa¢ z dala od swiatta

Przestrzegac¢ zakresu
temperatury

Plik definicji testéw

Oznaczenie zgodnosci CE —
wyrob ten jest zgodny

z obowigzujgcymi wymogami
dotyczgcymi oznaczenia CE
dla wyrobu medycznego do
diagnostyki in vitro

il

UDI

| Procedure | UltraSensitive |

ULR

Urine Fill Line

Rx Only

%

7

#

Ta strong do gory

Niepowtarzalny kod
identyfikacyjny wyrobu

Procedura ultraczuta

Gorna granica przypisanego
zakresu

Linia napetniania moczem

Tylko Stany Zjednoczone:
prawo federalne zezwala

na sprzedaz tego wyrobu
wytgcznie lekarzowi lub na
zamowienie takiego lekarza.

Termin przydatnosci

Wyréb do testow przy
pacjencie

Wyroéb nieprzeznaczony
do testéw przy pacjencie

Wyréb do samodzielnego
testowania

Wyréb nieprzeznaczony do
samodzielnego testowania
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Pomoc techniczna

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

Wytwoérca i dystrybutorzy

Tabela 30: Wytwodrca i dystrybutorzy

D

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

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Znaki towarowe i patenty

Patrz http://www.roche-diagnostics.us/patents

Copyright

©2020 Roche Molecular Systems, Inc.

C€

EC|REP

09323236190-01PL

Roche Diagnostics
9115 Hague Road

Indianapolis, IN 46250-0457 USA
(For Technical Assistance call the

Roche Response Center
toll-free: 1-800-800-5973)

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Str. 116

68305 Mannheim
Germany

IVD
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