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Kullanim amaci

cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde kullanima yonelik cobas® Respiratory flex (cobas® Respiratory flex), klinik ve
epidemiyolojik risk faktorleri ile baglantili olarak solunum yolu enfeksiyonunun belirti ve semptomlar: olan kisilerden
alinan nazofaringeal siiriintii numunelerinde adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan koronaviriisleri (229E, HKU],
NL63, OC43), insan metapnomoviriisii, insan rinovirisii/enterovirisi, influenza A viriisii, influenza B viriisii,
parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4, solunum sinsityal viriisiit (RSV) ve SARS-CoV-2'nin es zamanli in vitro kalitatif
saptanmasi ve ayrimina yonelik ger¢ek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) teknolojisini kullanan otomatik,
¢oklu bir niikleik asit testidir.

Solunum yolu enfeksiyonu belirti ve semptomlari olan kisilerden spesifik viral niikleik asitlerin saptanmas ve
tanimlanmasi, diger klinik ve epidemiyolojik bilgilerle birlikte kullanildiginda, solunum yolu enfeksiyonu tanisina
yardimci olur. Negatif sonuglar, solunum yolu enfeksiyonu olasiligini dislamaz ve tedavi veya diger hasta yonetimi
kararlarinda tek dayanak olarak kullanilmamalidir. Aksi sekilde, pozitif sonuglar diger organizmalarin yol agtig1
enfeksiyon olasiligini dislamaz ve saptanan ajan, hastaligin kesin nedeni olmayabilir.

Insan rinoviriis ve enteroviriis arasindaki genetik benzerlik nedeniyle, cobas® Respiratory flex testi bunlar1 giivenilir
bicimde ayirt edemez.

Test O0zeti ve aciklamasi

Temel bilgiler

Akut solunum yolu enfeksiyonlari, diilnya genelinde morbidite ve mortalitenin 6nemli nedenleridir."”> Akut tist solunum
yolu enfeksiyonlar1 (USYE), alt solunum yolu enfeksiyonlarina (ASYE) kiyasla daha az siddetli olmakla birlikte, daha
yaygindir ve doktor ziyaretlerinin ve ise devamsizhigin 6nde gelen nedenlerinden biridir.* USYE'ler en sik burun akintisi,
burun tikaniklig, hapsirma, 6ksiirtik, yorgunluk, bogaz agrisi veya ates gibi yaygin semptomlarla karakterize edilen, kendi
kendini sinirlayan bir enfeksiyon olan “Soguk Alginlig1” olarak ortaya ¢ikar. Soguk alginlig1 nadiren bakteriyeldir ve gogu
rinoviriis, metapnomoviriis, koronaviriis, parainfluenza, adenoviriis, RSV ve influenza gibi viriislerden kaynaklanir.®’

Bebekler, kii¢iik cocuklar, yashlar veya bagisiklig: baskilanmis olanlar, nakil alanlar veya kronik hastalig1 olanlar gibi daha
yiiksek riskli popiilasyonlarda, USYE'ler daha sik olarak zatiirre, bronsit veya bronsiolit gibi ciddi ASYE'lere ilerleyebilir.>*
Bununla birlikte, USYE'lerin bulasici belirti ve semptomlari, 6zellikle erken bulagici fazda, neden olan patojeni kesin
olarak teshis etmek veya bunlar1 viriisler, bakteriler ve mantarlar1 iceren daha genis bir patojen yelpazesinin neden
olabilecegi ASYE'lerden klinik olarak ayirt etmek i¢in yetersizdir."” Niikleik asit amplifikasyon testi (NAAT) teknolojisi
ile viral USYE!ler, hastalarin ¢cogunun bagvurdugu ve viral solunum yolu enfeksiyonlarinin daha yaygin oldugu poliklinik
ortaminda nazofaringeal stiriintii numuneleri kullanilarak giivenilir bir sekilde saptanabilir.>'> ASYE'lerin saptanmasi
genellikle daha invazif numune alimi (trakeal aspiratlar, indiiklenmis balgam veya bronkoalveolar lavaj gibi) gerektirir

ve bu da tipik olarak yatan hasta veya miidahale ortaminda gerceklestirilir. USYE'lerin en yaygin viral nedenlerinin daha
kolay teshis edilmesinin degeri, ampirik antibiyotik tedavisi, enfeksiyon kontrol 6nlemleri, ek testler veya hastaneye yatis
ihtiyac1 da dahil olmak tizere daha bilingli bir degerlendirme yapilmasini saglamasidir."
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Influenza, RSV ve siddetli akut solunum yolu sendromu koronaviriis 2 (SARS-CoV-2) USYE'lere neden olur ve siklikla
ASYE'ye ilerler; bunlar diinya ¢apinda daha yiiksek (diger USYE'lere gore) insidans, morbidite ve mortaliteleri nedeniyle
ozel ilgi gerektirirler." > ' Secilen hastalarda influenza, SARS-CoV-2 ve RSV enfeksiyonunun etkin sekilde teghis edilmesi
ve diger solunum yolu patojenlerinden ayrilmasi tani i¢in degerli bilgiler saglar. Influenza ve RSV'nin mevsimselligi ve
klinik tablosu kiiresel diizeyde ortiismektedir; bulasic aktivite, Kuzey ve Giiney Yar1 Kiirelerde iliman iklimler i¢in
kargilik gelen kig aylarinda pik seviyesine ulasmaktadir.”® Influenza ve RSV enfeksiyonlarinin giivenilir ve dogru olarak
saptanmasi, antivirallerin kullanimini1 ve enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin uygulanmasini hedeflemeye, uygun olmayan
antibiyotik kullanimindan kaginmaya, tamamlayici testleri ve hastaneye yatisi azaltmaya ve yerel hastalik salginlarinin
daha erken donemde tespit edilmesine yardimci olabilir.

COVID-19 vakalari ilk olarak 2019'un sonlarinda, bu yeni koronaviriis salgininin diinya ¢apinda yayilmasiyla ortaya
gikmustir ve Diinya Saglik Orgiitii'nti (DSO) 2020'nin baglarinda uluslararasi endise yaratan bir halk saglig1 acil durumu
ilan etmeye sevk etmistir.'*'” Diinya genelinde, Ocak 2023 itibariyla DSO'ye bildirilen 6,8 milyon 6liim dahil olmak iizere
750 milyondan fazla dogrulanmig COVID-19 vakasi olmustur, ancak gergek vaka sayilarinin daha ytiksek oldugu tahmin
edilmektedir.'® S6z konusu patojen SARS-CoV-2, zoonotik kékenli, zarfli bir riboniikleik asit viriisiidiir.'” Koronaviriisler
(CoV'ler), insanlarda yaygin olanlar da dahil olmak tizere (6r., 229E, NL63, OC43 ve HKU1) birgok farkli hayvan tiiriinde

yaygin olan genis bir viriis ailesidir.'>*

Influenza viriisiiniin diinya genelinde her yil bir milyardan fazla enfeksiyona ve 500.000 kiginin éliimiine neden oldugu
tahmin edilmektedir. Viriisiin en fazla ytik tegkil ettigi poptilasyon bebekler, kii¢iik ¢ocuklar, yaghlar ve kronik akciger
hastalig1 gibi altta yatan rahatsizliklari olan kisilerdir.?' Influenza tipleri A ve B, insanlarda epidemiye yol acabilir; ancak
insanlarda goriilen ¢ogu pandemi vakasinda yeni susun ortaya ¢ikmasi ve daha biiyiik genel hastalik yiikii, tip A ile
iliskilendirilmektedir.>** RSV, bebeklerde ve ¢ocuklarda ASYE'lerin ve hastaneye yatisin temel nedenidir, cogu ¢ocuk iki
yasina gelene kadar RSV enfeksiyonu gecirmektedir.** Bes yas ve alt1 ocuklarda, alt solunum yolu RSV enfeksiyonlar:
nedeniyle her y1l i¢ milyondan fazla hastaneye yatis ve diinya genelinde 100.000'den fazla 6liim oldugu tahmin
edilmektedir.* Son zamanlarda, kismen tanisal iyilestirmeler sayesinde, RSV ayrica yash yetigkinlerde 6nemli bir
hastalik ve saglik agisindan ekonomik yiik ile de iligkilendirilmistir."*

Testin aciklamasi

cobas® Respiratory flex; cobas® 5800 sistemi, cobas® 6800 sistemi veya cobas® 8800 sistemi {izerinde Copan Universal
Transport Medium System (UTM-RT*) veya BD™ Universal Viral Transport System (UVT) veya esdegerinde toplanan
nazofaringeal sliriintii numunelerinde adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan koronaviriisleri (229E, HKU1, NL63,
0OC43), insan metapnomoviriisii, insan rinoviriisii/enteroviriisi, influenza A viriisi, influenza B virusii, parainﬂuenza
virtisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2 RNA'sinin saptanmasi ve ayirt edilmesi i¢in kullanilan kalitatif bir niikleik asit
testidir. Tim numune hazirlama siirecini ve PCR amplifikasyon siirecini izlemek amaciyla kullanilan RNA IC, numune
islemi sirasinda her bir numune i¢in uygulanir. Ek olarak, testte harici kontroller kullanilmaktadir (diisiik titreli pozitif
kontrol ve negatif kontrol).

Prosediir prensipleri

cobas® Respiratory flex, tam otomatik numune hazirlama (niikleik asit ekstraksiyonu ve saflagtirilmasi) ve ardindan PCR
amplifikasyonu ve saptamasina dayalidir. cobas® 5800 sistemi, tek entegre cihaz olarak tasarlanmistir. cobas® 6800/8800
sistemleri; numune besleme modiilii, aktarma modiilii, isleme modiilii ve analiz modiiliinden olugsmaktadir. Otomatik
veri yonetimi, tiim testler i¢in test sonuglarini atayan cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemleri yazilimlar1
tarafindan gergeklestirilmektedir.
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Sonuglar, dogrudan sistem ekraninda incelenebilir ve rapor olarak yazdirilabilir.

Hasta numunelerinden alinan niikleik asit ve eklenen dahili kontrol RNA (RNA IC) molekiilleri es zamanli olarak
ekstrakte edilir. Niikleik asit, numuneye proteinaz ve lizis reaktifi eklenmesi ile salinir. Salinan niikleik asit, eklenen
manyetik cam partikiillerinin silika yiizeyine baglanir. Denatiire protein, hiicresel atik ve potansiyel PCR inhibitorleri gibi
baglanmayan maddeler ve kirlilikler, sonraki yikama adimlari ile giderilir ve saflastirilmis niikleik asit, yliksek sicaklikta
eltiasyon tamponu ile manyetik cam partikiillerden eliie edilir. Harici kontroller (pozitif ve negatif) ayni sekilde islenir.

Hedef niikleik asidin numuneden selektif amplifikasyonu, Tablo 1 i¢inde gosterildigi gibi, korunmus viral genom
bolgelerini saptayan hedefe 6zel ileri ve geri primerlerin kullanimu ile elde edilir.

Tablo 1 cobas® Respiratory flex hedef bolgeleri

Hedeflenen organizma

Hedef gen (sembol)

Influenza A

Matris proteini 1 (M1)

Influenza B

Yapisal olmayan protein NS-1/2 (NS1/NEP)

Solunum sinsityal virisi

Matris proteini (M)

SARS-CoV-2

ORF 1ab poliprotein (ORF1ab) ve
ORF 1a poliprotein (ORF1a)

Adenovirlis B/E

Terminal protein prekirsori (E2B)

Adenoviris C

Kapsid protein prekirséri (L3)

insan Metapnémoviriis

Matris proteini (IM)

Enterovirlis/rinovirtis

5' translasyon gecgirmemis bdlge (5'UTR)

Koronavirtis 0C43

Replikaz poliprotein 1 a/b (ORF1ab)

Koronavirtis HKU1

Replikaz poliprotein 1 a/b (ORF1ab)

Koronavir(is 229E

Replikaz poliprotein 1 a/b (ORF1ab)

Koronaviriis NL63

Replikaz poliprotein 1 a/b (ORF1ab)

insan Parainfluenza Virlisti 1

L polimeraz proteini (L)

insan Parainfluenza Virtst 2

Buyik yapili protein (L)

insan Parainfluenza Virtst 3

Nikleokapsid protein (N)

insan Parainfluenza Virlisti 4

Buyik yapili protein (L)

RNA IC'nin selektif amplifikasyonu, viral-hedefe 6zel genomlar ile homoloji olusturmayan, kompetitif olmayan sekansa
ozgi ileri ve geri primerlerin kullanimu ile elde edilir. Amplifikasyon uygulanan hedef, floresan etiketli oligoniikleotid
problarinin klevaji ile saptanir. Roche'un sicaklik destekli sinyal olusumu (TAGS) teknolojisi, kisaca TAGS teknolojisi,
floresan kanali bagina ii¢ hedefe kadar ayrim yapmak i¢in uygulanmistir ve kuyucuk bagina 12 hedefin ve Dahili
Kontroliin saptanmasini saglar. Amplifikasyon i¢in termostabil DNA polimeraz enzimi kullanilir.
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cobas® Respiratory flex Master Mix, adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan koronaviriisleri (229E, HKU1, NL63,
0OC43), insan metapnomoviriisii, insan rinoviriisii/enteroviriisi, influenza A viriisi, influenza B virusi, parainﬂuenza
virtisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2 ve RNA Dahili Kontrol niikleik asidi i¢in spesifik olan saptama problari igerir.
Coklu hedef tespiti, boliinmiis floresan hedefe 6zel problarin sicakliga bagh olarak sondiiriilmesiyle etkinlestirilir. Bu,
problardan gelen sinyallerin, her amplifikasyon dongiisii i¢in iki ilave sabit sicaklikta floresanin elde edildigi termal
kanallara ayrilmasiyla saglanir.

PCR amplifikasyon adimu1 sirasinda problarin spesifik tek zincirli DNA sablonuna hibridizasyonu, probun DNA
polimerazda 5' ila 3' ekzontikleaz aktivitesi ile par¢alanmaya neden olur ve bu durum da, haberci ve baskilayici boyalarin
ayrilmasi ve floresan sinyal olusumu ile sonuglanir. Geleneksel problar, habercinin s6ndiiriiciiden ayrilmasinin hemen
ardindan floresan sinyalini serbest birakir. TAGS problari sicakliga bagli floresan aktivasyonuna dayanir, aksi takdirde
etkin olmayan floroforu etkinlestirmek i¢in hem uzatma faz1 sirasinda niikleaz klevajini1 hem de reaksiyon sicakliginda
artig1 gerektirir. Bu nedenle, her PCR dongiisii sirasinda test, amplifiye edilmis adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan
koronaviriisleri (229E, HKU1, NL63, OC43), insan metapnomoviriisii, insan rinoviriisii/enteroviriisii, influenza A viriist,
influenza B viriisii, parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2 viral hedeflerinin ve RNA IC'nin eszamanl
olarak saptanmasini ve ayirt edilmesini saglayan ii¢ termal kanalla birlikte mevcut bes floresan kanalinda floresani yakalar
(T1, T2 ve T3 olarak tanimlanan ii¢ sicaklikta floresan saptamast).

Master Mix, deoksitimidin trifosfat (dTTP) yerine, yeni sentezlenen DNA'ya (amplikon) dahil edilen deoksiiiridin trifosfat
(dUTP) igerir. Onceki PCR ¢aligmalarinda kontaminasyona ugramis tiim amplikonlar, ilk 1s1l dongii adiminda
isitildiginda PCR karigimina dahil olan AmpErase enzimi [iirasil-N-glikozilaz] tarafindan imha edilir. Ancak AmpErase
enzimi 55°C tizerinde sicakliklara maruz kaldiginda etkisiz hale geldiginden, yeni olusan amplikonlar imha edilmez.
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Reaktifler ve materyaller

cobas® Respiratory flex kit i¢cin saglanan materyaller Tablo 2 i¢cinde belirtilmistir. Gereken ancak saglanmayan materyaller,
Tablo 3 ile Tablo 5 arasinda ve Tablo 10 ile Tablo 13 arasinda bulunabilir.

cobas® Respiratory flex reaktifleri ve kontrolleri

Ttum ac¢ilmamus reaktifler ve kontroller, Tablo 2 ila Tablo 6 i¢inde 6nerilen sekilde saklanmalidir.

Tablo 2 cobas® Respiratory flex
(RESP FLEX)

2-8°C'de saklayin

192 test kaseti (P/N 09623701190)

Kit bilesenleri Reaktif icerigi Kit basina miktar
192 test

Proteinaz Cozeltisi Tris tamponu, < %0,05 EDTA, kalsiyum klorir, kalsiyum asetat, %8 proteinaz, 22,3 mL

(PASE) gliserol

EUH210: Talep halinde giivenlik bilgi formu saglanabilir.
EUH208: Bacillus subtilis'te bulunan Subtilizin igerir. Alerjik reaksiyonlara yol

acabilir.
RNA Dahili Kontrol Tris tamponu, < %0,05 EDTA, primer ve proba &ézel sekans boélgeleri iceren 21,2 mL
(RNAIC) < 9%0,001 hedefle ile iligkili olmayan zirhli RNA yapisi (MS2 bakteriyofajda

bulasici olmayan RNA), < %0,1 sodyum azit
Eliiasyon Tamponu Tris tamponu, %0,2 metil-4 hidroksibenzoat 21,2 mL
(EB)
Master Mix Reagent 1 Manganez asetat, potasyum hidroksit, < %0,1 sodyum azit 7,5 mL
(MMX-R1)
Respiratory flex Master Mix Trisin tamponu, potasyum asetat, < %18 dimetil siilfoksit, gliserol, 9,7 mL
Reagent 2 < %0,1 Tween 20, EDTA, < %0,12 dATP, dCTP, dGTP, dUTPs, < %0,01 yukari
(RESP FLEX MMX-R2) akigh ve asagi akigli primerler, < %0,01 dahili kontrol ileri ve geri primerler,

< %0,01 RNA dahili kontrol icin spesifik floresan etiketli oligonUkleotid problari,
< 9%0,01 oligoniikleotid aptamer, < %0,1 Z05D DNA polimeraz,
< 9%0,10 AmpErase (lirasil-N-glikozilaz) enzimi (mikrobiyal), < %0,1 sodyum azid
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Tablo 3 cobas® Respiratory flex Control Kit

(RESP FLEX CTL)
2-8°C'de saklayin
(P/N 09623728190)

Kit bilesenleri

Reaktif icerigi

Kit basina miktar

Respiratory flex
Pozitif Kontrol
(RESP FLEX CTL)

Tris tamponu, < %0,05 sodyum azid, < %0,005 EDTA, %0,003 Poly rA,

< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01
< %0,01

adenovirls sekansi iceren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),

koronavirls (229E) sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),

insan metapndmovirls sekansi iceren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
rinoviriis sekansi iceren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),

influenza A sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),

influenza B sekansi iceren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),

insan parainfluenza viriisii 1 sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
insan parainfluenza viriisii 2 sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
insan parainfluenza virisii 3 sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
insan parainfluenza viriisii 4 sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
solunum sinsityal virGisi sekansi iceren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal),
SARS-CoV-2 sekansi igeren bulasici olmayan plazmid DNA (mikrobiyal)

6,4 mL
(16 x 0,4 mL)

Tablo 4 cobas® Buffer Negative Control Kit

(BUF (-) C)
2-8°C'de saklayin

cobas® 5800 sistemi ve yazilim siiriimii 2.0 veya iizeri olan cobas® 6800/8800 sistemlerinde kullanim icin (P/N 09051953190)
Yazilim siiriimii 1.4 olan cobas® 6800/8800 sistemlerinde kullanim igin (P/N 07002238190 veya P/N 09051953190)

Kit bilesenleri

Reaktif icerigi

Kit basina miktar

cobas® Buffer
Negative Control
(BUF () C)

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

16 mL
(16 x 1 mL)
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cobas® Respiratory flex

Numune hazirlamada cobas® omni reaktifleri

Tablo 5 Numune hazirlamada cobas® omni reaktifleri
Reaktifler Reaktif icerigi Kit basina |Giivenlik sembolii ve uyar*
miktar

cobas® omni Manyetik cam partikiiller, 480test  |Yok

MGP Reagent Tris tamponu, %0,1 metil-4

(MGP) hidroksibenzoat,

2-8°C'de saklayin < 90,1 sodyum azit

(P/N 06997546190)

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

Specimen Diluent |hidroksibenzoat,

(SPEC DIL) < %0,1 sodyum azit

2-8°C'de saklayin

(P/N 06997511190)

cobas® omni 043 (a/a) guanidin tiyosiyanat*™, |4 x 875 mL

Lysis Reagent %5 (a/h) polidokanol*,

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

2-8°C'de saklayin sodyum sitrat

(P/N 06997538190) TEHLIKE
H302: Yutulmasi halinde zararlidir.
H314: Ciddi cilt yaniklarina ve gz hasarina yol acar.
H412: Sucul ortamda uzun sire kalici, zararli etki.
EUH032: Asitlerle temasinda ¢ok toksik gaz cikarir.
EUHO071: Solunum yolu i¢in agindiricidir.
P273: Cevreye verilmesinden kaginin.
P280: Koruyucu laboratuvar eldiveni/koruyucu kiyafet/g6z korumasi/
ylz korumasv/isitme korumasi kullanin.
P301 + P330 + P331: YUTULDUGUNDA: Agzinizi calkalayin.
Kusmaya CALISMAYIN.
P303 + P361 + P353: DERI (veya sag) ILE TEMAS HALINDE iSE:
Kirlenmis tiim giysilerinizi hemen kaldirin/gikarin. Cildinizi su ile
durulayin.
P304 + P340 + P310: SOLUNDUGUNDA: Zarar géren kisiyi temiz
havaya ¢ikartin ve kolay bigcimde nefes almasi igin rahat bir pozisyonda
tutun. Hemen ULUSAL ZEHIR DANISMA MERKEZININ 114 NOLU
TELEFONUNU veya doktoru arayin.
P305 + P351 + P338 + P310: GOZ ILE TEMASI HALINDE: Su ile birkag
dakika dikkatlice durulayin. Takili ve yapmasi kolaysa, kontak lensleri
cikartin. Durulamaya devam edin. Hemen ULUSAL ZEHIR DANISMA
MERKEZININ 114 NOLU TELEFONUNU veya doktoru arayin.
593-84-0 Guanidinyum tiyosiyanat
9002-92-0 Polidokanol
3483-12-3 (R*R*)-1,4-dimerkaptobutan-2,3-diol

cobas® omni Sodyum sitrat dihidrat, 421 Yok

Wash Reagent
(WASH)
15-30°C'de saklayin
(P/N 06997503190)

%0,1 metil-4 hidroksibenzoat

* Uriin giivenlik etiketi 6ncelikli olarak AB GHS kilavuzlarina tabidir.

** Tehlikeli madde.
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cobas® Respiratory flex

Reaktif saklama gereklilikleri
Reaktifler, Tablo 6 ila Tablo 9 i¢inde belirtilen sekilde saklanmali ve kullanilmalidir.

Reaktifler cobas® 5800 veya cobas® 6800/8800 sistemlerine yiiklii olmadiginda, bunlari Tablo 6 i¢inde belirtilen sicaklikta

saklayin.

Tablo 6 Reaktif saklama (reaktif sistemde olmadi§inda)

Reaktif Saklama sicakhgi
cobas® Respiratory flex 2-8°C

cobas® Respiratory flex Control Kit 2-8°C

cobas® Buffer Negative Control Kit 2-8°C

cobas® omni Lysis Reagent 2-8°C

cobas® omni MGP Reagent 2-8°C

cobas® omni Specimen Diluent 2-8°C

cobas® omni Wash Reagent 15-30°C

cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800 sistemleri icin reaktif kullanim

gereklilikleri

cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemlerine yiiklenen reaktifler, uygun sicakliklarda saklanir ve bu reaktiflerin

son kullanma tarihi sistem tarafindan izlenir ve sunulur. Sistem yalnizca Tablo 7, Tablo 8 ve Tablo 9 icinde gosterilen

reaktif kullanimi kosullarinin tamaminin karsilanmast halinde reaktiflerin kullanilmasina izin verir. Sistem, son kullanma

tarihi gecmis olan reaktiflerin kullanimini otomatik olarak engeller. Teste 6zgii reaktifler i¢in kalan acik kit stabilitesi ve kit

kullanim say1s1 bilgilerine sistem kullanici arayiiziinden erisilebilir.

Tablo 7 cobas® 5800 sistemi tarafindan izlenen ve sunulan reaktif son kullanim kosullari
Reaktif Acik kit stabilitesi Kit kullanim sayisi Cihaz iizeri stabilite
cobas® Respiratory flex ilk kullanimdan itibaren 180 giin | 80 Yiklemeden itibaren 36 glin
cobas® Respiratory flex Control Kit Tekli flakon kullanimi 16 Yiiklemeden itibaren 36 giin
cobas® Buffer Negative Control Kit Tekli flakon kullanimi 16 Yiiklemeden itibaren 36 giin

Tablo 8 cobas® 6800/8800 sistemleri tarafindan izlenen ve sunulan reaktif son kullanim kosullar

Cihaz lizerinde stabilite (cihaz

Reaktif Acik kit stabilitesi Kit kullanim sayisi iizeri buzdolabi diginda)
cobas® Respiratory flex ilk kullanimdan itibaren 180 giin | 40 40 saat
cobas® Respiratory flex Control Kit Tekli flakon kullanimi 16 10 saat
cobas® Buffer Negative Control Kit Tekli flakon kullanimi 16 10 saat
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cobas® Respiratory flex

Tablo 9 cobas® omni reaktiflerinin agik kit stabilitesini gosterir. Her ¢aligma 6ncesinde sistem, agik kit stabilitesini
dogrular ve yeterli dolum hacmi oldugundan emin olur. Bu nedenle bu reaktiflere atanan kit kullanim sayis1 ve cihaz
tizerinde stabilite yoktur.

Tablo 9 cobas® 5800/6800/8800 sistemleri ile sunulan cobas® omni reaktif son kullanim kosullari

Reaktif Acik kit stabilitesi

cobas® omni MGP Reagent ik kullanimdan itibaren 30 giin
cobas® omni Lysis Reagent Yiiklemeden itibaren 30 giin
cobas® omni Specimen Diluent Yiklemeden itibaren 30 giin
cobas® omni Wash Reagent Yiiklemeden itibaren 30 giin

cobas® 5800/6800/8800 sistemleri i¢in gerekli ek materyaller

Tablo 10  cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde kullanima yénelik materyaller

Materyal P/N

cobas® omni Lysis Reagent 06997538190
cobas® omni MGP Reagent 06997546190
cobas® omni Specimen Diluent 06997511190
cobas® omni Wash Reagent 06997503190

Tablo 11  cobas® 5800 sistemi ile kullanima yénelik tiiketim malzemeleri*

Materyal

cobas® omni Processing Plate 24

cobas® omni Amplification Plate 24

cobas® omni Liquid Waste Plate 24

U¢ CORE TIPS, filtreli, 1 mL

U¢ CORE TIPS, filtreli, 300 pL

cobas® omni Liquid Waste Container

Kati Atik Torbasi ve Gommeli Kati Atik Torbasi

cobas® omni sekonder tiipler 13 x 75 (istege bagl)

MPA RAKI 13 veya 16 mm

RD5 RAKI - RD Standart rak

16 pozisyonlu tiip tasiyici

5 pozisyonlu rak tasiyici

* Par¢a numaralari igin liitfen cobas® 5800 sistemleri Yardim Asistanina bakin.
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cobas® Respiratory flex

Tablo 12 cobas® 6800/8800 sistemleri ile kullanima yonelik tiiketim malzemeleri*

Materyal

cobas® omni Processing Plate

cobas® omni Amplification Plate

cobas® omni Pipette Tips

cobas® omni Liquid Waste Container

Kati Atik Torbasi ve Kati Atik Kabi
veya
Kati Atik Torbasi Tutucu ve Kit Cekmecesi

cobas® omni sekonder tiipler 13 x 75 (istege bagl)

MPA RAKI 13 veya 16 mm

RD5 RAKI - RD Standart rak

* Par¢a Numaralari i¢in liitfen cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistanina bakin.

Pre-analitik is akigi i¢in gerekli ek materyaller

Tablo 13  Pre-analitik is akisi i¢in gerekli olan diger materyaller

Materyal

P/N

cobas® Microbial Inactivation Solution

08185476001

Gerekli cihazlar ve yazihmlar

Cihazlara cobas® 5800/6800/8800 sistemleri i¢in cobas® 5800 yazilimi, cobas® 6800/8800 sistemleri yazilimi ve
cobas® Respiratory flex analiz paketleri (ASAP'lar) yiiklenmelidir.

cobas® 5800 ve cobas® 6800/8800 sistemleri yazilim 2.0 veya {izeri i¢in sistemle birlikte Data Manager yazilimi ve PC

(veya sunucu) saglanacaktir.

cobas® 6800/8800 sistemleri yazilim stirimii 1.4 igin sistemle birlikte Instrument Gateway (IG) sunucusu saglanacaktir.

Tablo 14 Cihazlar

Ekipmanlar

P/N

cobas® 5800 sistemi

08707464001

cobas® 6800 sistemi

05524245001 ve 09575154001

cobas® 8800 sistemi

05412722001 ve 09575146001

cobas® 6800/8800 sistemleri igin numune hazirlama modiilii

06301037001 ve 09936882001

Ek bilgi i¢in cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistanina bakin.
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cobas® Respiratory flex

Onlemler ve tasima gereklilikleri

Uyarilar ve 6nlemler

Herhangi bir test prosediiriinde oldugu gibi, bu testin iyi performans saglamasi i¢in iyi laboratuvar uygulamalari esastir.
Bu testin hassasiyetinin yiiksek olmasi nedeniyle, reaktifleri ve amplifikasyon karisimlarini kontaminasyondan korumaya
dikkat edilmelidir.

e Invitro diagnostik kullanim igindir.

e  Tiim hasta numuneleri, Mikrobiyoloji ve Biyomedikal Laboratuvarlarinda Biyogiivenlik (Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories) ve CLSI Dokiimani1 M29-A4'te tanimlanan iyi laboratuvar
uygulamalar1 kullanilarak ve yerel diizenlemeler veya standartlara uygun sekilde bulasic1 madde gibi
degerlendirilmelidir.*** Yalmzca bulagict materyaller ve cobas® Respiratory flex ve cobas® 5800/6800/8800
sistemleri kullanimi konusunda uzman olan personel bu prosediirii gergeklestirmelidir.

e Tiim insan kaynakli materyaller, bulasic1 olma potansiyeli agisindan degerlendirilmeli ve evrensel 6nlemler
uygulanarak kullanilmalidir. Dokiilme meydana gelirse, uygun tesis prosediirlerini izleyerek derhal dezenfekte
edin.

e  MIS (guanidin tiyosiyanat icerir) icindeki numuneler dokiiliirse sodyum veya potasyum hipoklorit iceren
dezenfektanlarla temas etmesine izin vermeyin. Bu karisim, oldukga toksik bir gaz agiga ¢ikarabilir.

e MiIS'deki numuneler dokiiliirse ILK ONCE uygun bir laboratuvar deterjani ve suyla, ardindan %70 etanol
ile temizleyin.

e MIS, 1518a kars1 duyarhdir ve 151k korumali siselerde sevk edilir. MIS, dik olacak sekilde saklanmahdur.

o  Steril tek kullanimlik pipetlerin ve niikleaz igermeyen pipet uglarinin kullanilmasi énerilir. Optimum test
performansi igin yalnizca temin edilen veya gerekli oldugu belirtilen sarf malzemelerini kullanin.

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

e Testin dogru sekilde gerceklestirildiginden emin olmak i¢in temin edilen kilavuzlari ve prosediirleri yakindan
takip edin. Prosediirlerden ve kilavuzlardan herhangi bir sapma, optimum test performansini etkileyebilir.

e  Numunelerin kullanilmasi ve islenmesi sirasinda numune bulagmasi yeterli sekilde kontrol altina alinmazsa
yanlis pozitif sonuglar meydana gelebilir.

e  Bu testi kullanirken meydana gelebilecek tiim ciddi olaylari yerel yetkili makama ve tireticiye bildirin.
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cobas® Respiratory flex

Reaktif kullanimi

Numunelerin veya kontrollerin bulasmasini 6nlemek i¢in téim reaktifleri, kontrolleri ve numuneleri iyi
laboratuvar uygulamalarina uygun sekilde kullanin.

Kullanimdan 6nce, her bir reaktif kasetini, diliienti, lizis reaktifini ve yikama reaktifini gorsel olarak inceleyerek
sizint1 belirtisi olmadigindan emin olun. Herhangi bir s1izinti kanit1 varsa bu materyali test i¢in kullanmayin.

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

cobas® Respiratory flex test kit, cobas® Respiratory flex Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit,

cobas® omni MGP Reagent ve cobas® omni Specimen Diluent, koruyucu olarak sodyum azit igerir. Reaktiflerin
cildinize, gozlerinize veya mukoza membranlarina temas etmesinden kaginin. Temas etmeniz durumunda,
vakit kaybetmeden bol miktarda suyla yikayin; aksi halde yaniklar meydana gelebilir. Bu reaktiflerin dokiilmesi
halinde, silerek kurulamadan 6nce suyla seyreltin.

Guanidin tiyosiyanat iceren cobas® omni Lysis Reagent veya MIS'in sodyum veya potasyum hipoklorit
gozeltisine temas etmesine izin vermeyin. Bu karisim, oldukga toksik bir gaz agiga ¢ikarabilir.

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

lyi laboratuvar uygulamalan

Agzinizla pipetleme yapmayin.
Belirlenen ¢alisma ortamlarinda yiyecek, igecek tiiketmeyin veya sigara icmeyin.

Numuneleri ve reaktifleri kullanirken laboratuvar eldiveni, laboratuvar énliigii ve goz korumasi kullanin.
Eldivenler, kontaminasyonun 6nlenmesi i¢in numunelerin ve cobas® Respiratory flex kitlerinin,

cobas® Respiratory flex Control Kit'in, cobas® Buffer Negative Control Kit'in ve cobas® omni reaktiflerinin
kullanimi arasinda degistirilmelidir. Numunelerle ve kontrollerle islem yaparken kontamine edici eldiven
kullanmaktan kaginin.

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

Distile veya deiyonize suya %0,5 oraninda sodyum veya potasyum hipoklorit ekleyerek taze hazirlayacaginiz
gozeltiyle laboratuvardaki tiim ¢aligma yiizeylerini iyice temizleyin ve dezenfekte edin. Bunun ardindan %70
etanol igeren ¢ozeltiyle yiizeyi silin.

cobas® 5800 veya cobas® 6800/8800 cihazinda dokiilme meydana gelirse cihaz yiizeyini diizgiin sekilde
temizleyip dekontamine etmek icin cobas® 5800 veya cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistaninda verilen
talimatlar1 izleyin.
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cobas® Respiratory flex

Numune alma, tagsima ve saklama

Not: Tiim numuneleri ve kontrolleri bulasici madde yayma potansiyeli oldugunu varsayarak kullanin.
Tim numuneleri belirtilen sicakliklarda saklayin.
Numune stabilitesi, yiiksek sicakliklardan etkilenir.
Primer toplama tiiplinden sekonder tiipe numune transferi yaparken her zaman dikkatli olun.
Numuneleri kullanmak icin aerosol bariyerli veya pozitif yer degistirmeli uglara sahip pipetler kullanin.
Her bir numune igin mutlaka yeni bir pipet ucu kullanin.
cobas® omni sekonder tiipe aktariimadan énce numunelerin oda sicakliginda dengelendiginden emin olun.

Numune alma
e  Nazofaringeal numuneleri, floke edilmis veya polyester uglu siiriintii gubuklar1 kullanarak standart toplama
teknigine gore toplayin ve derhal 3 mL UTM-RT* ya da UVT veya esdegeri icine yerlestirin.
e  Tehlike bilgileri i¢in Toplama Cihazlarinin Kullanim Talimatlarina bakin.

Tasima ve saklama
e  Alinan numunelerin tasinmasinda, etiyolojik ajanlarin taginmasina yonelik tiim gegerli diizenlemelere
uyulmalidir.
e UTM-RT"yada UVT veya esdegerinde toplanan numuneler:

e Toplama isleminden sonra, numuneler 12 saate kadar 2-25°C'de, ardindan 3 giine kadar 2-8°C'de ve 30 giine
kadar < -18°C'de saklanabilir.

e Numuneler, < -18°C'de donduruldugunda ii¢ kez dondurma/¢ézdiirmeye kadar stabildir.

09964517001-02TR
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cobas® Respiratory flex

Kullanim talimatlan

Prosediirle ilgili notlar
e cobas® Respiratory flex test, cobas® Respiratory flex Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit veya
cobas® omni reaktiflerini son kullanma tarihlerinden sonra kullanmayin.
e  Sarf malzemelerini tekrar kullanmayn. Bunlar yalnizca tek kullanimliktir.

e cobas® Respiratory flex, 850 pL'sinin iglendigi 1,2 mL (0,4 mL numune ve 0,8 mL MIS) numune hacmiyle
calistirilabilir. cobas® Respiratory flex'i galistirmak i¢in “Diluted in cobas® MIS” (cobas® MIS'de seyreltilmis)
numune tipi segilmelidir.

Nazofaringeal numunelerin islenmesi

cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex'i ¢alistirmadan dnce, numuneler maksimum 350 pL 6li
hacme sahip bir sekonder tiip kullanilarak islenmelidir. Tercih edilen secenek cobas® omni sekonder tiiptiir.
cobas® Respiratory flex ile test icin ilave tiipler mevcuttur. Ayrintil test talimatlar1 ve cihazlarla uyumlu sekonder tiiplerin
siparisi i¢cin yerel Roche temsilcinizle iletisime gegin.
Not:  Primer toplama tiipiinden sekonder tiipe numune transferi yaparken her zaman dikkatli olun.
Numuneleri kullanmak igin aerosol bariyerli veya pozitif yer degistirmeli uglara sahip pipetler kullanin.
Her bir numune i¢in mutlaka yeni bir pipet ucu kullanin.

cobas® omni sekonder tiipe aktarilmadan 6nce numunelerin oda sicakliginda dengelendiginden emin olun.

Hasta numunesini primer toplama tiipiinden cobas® omni sekonder tiipe aktarmak ve seyreltmek i¢in asagidaki adimlari
takip edin:

e Nazofaringeal numune tiipiiniin dogru etiketlendigini ve minimum 0,4 mL numune igerdigini dogrulayin.
Dondurulmus olarak saklanmigsa, numuneyi ¢ozdiirerek ortam sicakligina gelmesine izin verin.

e Kullanmadan 6nce MIS siselerini iki ila dort kez ters diiz edin.

e Hazirlanan barkodlanmis sekonder tiipe 0,8 mL MIS aktarin. Hazirlanan ve 0,8 mL MIS igeren sekonder tiipler
2-8°C'de 7 giine kadar kapal1 halde saklanabilir.

e  Primer numune tiipiiniin kapagini agin.

e  Pipetin numune tiipiine yerlestirilmesine izin vermek i¢in kapag1 ve varsa takili stirintii qubugunu kaldirin.
e Hazirlanan barkodlanmis MIS igeren sekonder tiipe 0,4 mL aktarin. Daha fazla karistirma gerekli degildir.
e  Sekonder tiiptii bir raka transfer edin.

e  Primer numune tiipiiniin kapagini kapatin.

Not:  MIS iginde seyreltilmis nazofaringeal numuneler 37°C'de 8 saate kadar veya 25°C'de 20 saate kadar
saklanabilir.
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cobas® Respiratory flex

cobas® 5800/6800/8800 sistemleri iizerinde cobas® Respiratory flex testini calistirma

Cihazlarin ¢aligmasi, detayli olarak cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistaninda
aciklanmugtir.

Numune tiipleri {izerindeki numune barkod etiketlerinin numune raklarinin yan kisimlarindaki agikhiklardan
goriindiigiinden emin olun. Dogru barkod spesifikasyonlari ve numune tiiplerinin yiiklenmesine iliskin ek
bilgiler i¢cin cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistanina bakin.

Dogru cihaz bakimu igin cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistanina bakin.
Sekil 1 ve Sekil 2 sirastyla cobas® 5800 sistemi veya cobas® 6800/8800 sistemlerindeki test prosediiriinii 6zetler.

cobas® Respiratory flex'in yazilim siiriimii 2.0 veya iizeri olan cobas® 5800 sisteminde ve cobas® 6800/8800
sistemlerinde ¢alistirilmasi, esnek istem olusturma segenekleri saglar:

o Hedef gruplarin konfigiire edilmesi: Her numune viral hedeflerin adenoviriis, pan-koronaviriis (229E,
HKU1, NL63, OC43), insan metapndmoviriisii, insan rinoviriisii/enteroviriisi, influenza A virusu,
influenza B viriisii, parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2'nin herhangi bir
kombinasyonu igin test edilebilir.

o Ekhedef hesaplama (dijital refleks): Ilk test sonuglarina gére, énceden tanimlanmis zaman araliginda
multipleks test panelinden ek hedefler istenebilir. Istenen ek hedefler daha sonra zaten 6l¢iilmiis olan
ham verilere dayanarak hesaplanacaktir. Ek test sonuglarini almak i¢cin numunenin tekrar islenmesi
gerekmez.

Yazilim siiriimii 1.4 olan cobas® 6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex ¢alistirilirken:

o Her numune, tam panel testine, 6nceden tanimlanmus alt gruplara veya otomatik dijital refleks
secenegine olanak tantyan mevcut dort Teste Ozgii Analiz Paketi'nden (ASAP'ler) biri ile test edilebilir.

o Otomatik dijital refleks ASAP ilk olarak 6nceden tanimlanmus bir hedef setini hesaplar ve goriintiiler
(or. FluA, FluB, RSV, SARS-CoV-2).

o Numune bu hedefler i¢in negatifse, test panelde kalan hedeflerin sonuglarini otomatik olarak
hesaplayacak ve goriintiileyecektir (otomatik dijital refleks).

o Bir numune baglangi¢ hedeflerinden biri i¢in pozitif veya gecersizse, ek hedefler hesaplanmayacaktir.
Her bir numune diger numunelerden bagimsiz olarak ele alinir. Bu, bazi numunelerin yalnizca en
yaygin hedefler i¢in sonuglara sahip olacags, diger numunelerin ise daha fazla sayida hedef i¢in sonuglar
gosterecegi anlamina gelir.
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cobas® Respiratory flex

Sekil 1 cobas® 5800 sistemi izerinde cobas® Respiratory flex test prosedurii

Sistemde oturum agin

Numuneleri sisteme ylikleme:

e Numune raklarini sisteme yiikleyin
o Sistem otomatik olarak hazirlar

e Test istemi gonderin

Sistem tarafindan komut verilen sekilde reaktifleri ve sarf malzemelerini
tekrar doldurun:

o Teste 0zel reaktif kasetlerini yiikleyin
o Kontrol mini raklarini ylkleyin

o isleme uglarini yiikleyin

o Elusyon uglarnni yikleyin

isleme plakalarini yiikleyin

Sivi atik plakalarini ylkleyin
Amplifikasyon plakalarini yiikleyin

o MGP kasetini ylikleyin

o Numune dilientini doldurun

o Lizis reaktifini doldurun

o Yikama reaktifini doldurun

Kullanici arayiiziinden “Start processing” (Islemi baslat) diigmesini secerek
calismayi baslatin; sonraki tim ¢alismalar, manuel olarak ertelenmedigi
slirece otomatik olarak calistinlacaktir

Sonuglar inceleyip disa aktarin

Tekrar kullanim igin gerekliyse minimum hacmi yeterli olan tim numune
taplerini ¢ikarip kapaklarini kapatin

Cihaz temizleyin:

* Bos kontrol kasetlerini ¢ikarin

o Amplifikasyon plakasi gekmecesini bosaltin
e Sivi atig1 bosaltin

o Kati atigi bosaltin
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cobas® Respiratory flex

Sekil 2 cobas® 6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex test prosediirii

Sistemde oturum agin
Sistemi hazirlamak igin “Start” (Baglat) diigmesine basin
Test istemi gonderin

Sistem tarafindan komut verilen sekilde reaktifleri ve sarf malzemelerini
tekrar doldurun:

o Teste 0zel reaktif kasetini yikleyin
o Kontrol kasetlerini yiikleyin

e Pipet uclarini ylkleyin

o isleme plakalanin yiikleyin

MGP reaktifini ytikleyin
Amplifikasyon plakalarini yikleyin
o Numune dilientini doldurun

o Lizis reaktifini doldurun

o Yikama reaktifini doldurun

Numuneleri sisteme yiikleme:

o Numune raklarini ve pihti icin kullanilacak ug raklarini numune besleme
moduliine yikleyin

o Numunelerin aktarma modiliine kabul edildigini onaylayin

Kullanici arayiiziinden “Start manually” (Manuel olarak baslat) digmesine
basarak ¢aligmayi baslatin veya 120 dakika sonra ya da batch dolu
oldugunda otomatik olarak baslatin

H Sonuglar inceleyip disa aktarin

Tekrar kullanim igin gerekliyse minimum hacmi yeterli olan tim numune
taplerini ¢ikarip kapaklarini kapatin

Cihazi temizleyin:

¢ Bos kontrol kasetlerini ¢ikarin

o Amplifikasyon plakasi cekmecesini bosaltin
e Sivi atig1 bosaltin

e Kati atigi bosaltin
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cobas® Respiratory flex

Sonuclar

cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800 sistemleri, adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan koronaviriisleri (229E,
HKU1, NL63, OC43), insan metapndmoviriisii, insan rinoviriisii/enteroviriisii, influenza A viriisii, influenza B viriisi,
parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2'yi ayr1 islenen her numune ve kontrol i¢in otomatik olarak saptar.
Numuneler i¢in ayr1 hedef sonuglari, kontroller icin gegerliligi goriintiiler.

Yazihim siiriimii 2.0 veya iizeri olan cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800
sistemleri ile alinan sonuclarin kalite kontrolii ve gecerliligi
e Enazher 72 saatte bir veya her yeni kit lotu ile bir cobas® Buffer Negative Control [(-) Ctrl] ve bir pozitif

kontrol cobas® Respiratory flex Positive Control [RESP-FLEX (+) C] islenir. Pozitif ve/veya negatif kontroller,
laboratuvar prosediirlerine ve/veya yerel diizenlemelere gore daha sik olacak sekilde planlanabilir.

e Yazilimda ve/veya raporda, ilgili test sonuglarinin sonug gegerliliginden emin olmak igin isaretleri ve ilgili
sonuglarini kontrol edin (“Isaret kodlarinin listesi” icin x800 Data Manager Yardim Asistanina bakin).

Sonuglarin validasyonu, kontrol sonuglarina gore cihaz yazilimi tarafindan otomatik olarak gerceklestirilir.

NOT: Yazilim siiriimii 2.0 veya iizeri olan cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800 sistemleri, her ¢calismada kontrol seti
(pozitif ve negatif) calistirilacak sekilde belirlenmis standart ayarla temin edilir ancak laboratuvar prosediirlerinize ve/veya
yerel diizenlemelere gore her 72 saatten daha az siklikta bir kontrol planina yapilandirilabilir. Daha fazla bilgi icin Roche
servis mithendisiniz ve/veya Roche miisteri teknik destek birimi ile iletisime gegin.
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cobas® Respiratory flex

Yazilhim siiriimii 2.0 veya iizeri olan cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800 sistemleri
ile alinan sonuclarin yorumlanmasi

Numunelerin sonuglari, yazilimin “Results” uygulamasinda gosterilir.
Gegerli bir kontrol batch i¢in yazilimda ve/veya raporda her bir numuneyi isaretleri agisindan kontrol edin. Sonug yorumu
asagidaki sekilde olmalidir:

e  Kontrol Hedefi Sonuglarinin tiimii gegerli olarak bildirildiyse, gegerli bir kontrol batch ile iligkili olan
numuneler “Control result” (Kontrol sonucu) siitununda “Valid” (Gegerli) seklinde gosterilir. Kontrol sonuglar1
gegersiz olarak bildirildiyse basarisiz bir kontrol batch'i ile iliskili olan numuneler “Control result” stitununda
“Invalid” (Gegersiz) seklinde gosterilir.

¢  Bir numune sonucunun iliskili kontrolleri gecersizse, numune sonucuna asagidaki gibi belirli bir isareti eklenir:

o QO5D: Gegersiz pozitif kontrol nedeniyle sonug validasyonu hatast.

o QO6D: Gegersiz negatif kontrol nedeniyle sonug validasyonu hatast.

e  Ayri numune hedef sonucu i¢in “Result” (Sonug) stitununda ve ayrintili goriiniimde yer alan degerler, Tablo 15
icinde gosterilen sekilde yorumlanmalidur.

Bir veya daha fazla numune hedefi “Invalid” (Gegersiz) olarak isaretlendiyse yazilim, “Flag” (Uyarilar) siitununda bir
isareti goriintiiler. Isareti bilgileri dahil olmak iizere numune hedefinin/hedeflerinin neden gegersiz olarak rapor edildigine
dair daha fazla bilgi, ayrintili goriiniim iginde gosterilmistir.

Bir veya daha fazla hedef kombinasyonu igin gegersiz sonug alinmas: miimkiindiir ve bunlar, her hedef i¢in ayrica rapor
edilir. Hedef sonuglarindan herhangi biri gecersizse, o hedefin varligi veya yoklugu belirlenemez.

Tablo 15 Yazihim siirimii 2.0 veya (izeri olan cobas® 5800 sistemi ve cobas® 6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex sonuglarini
gorintilemesine yonelik 6rnek

Sample_01 RESP-FLEX Valid Released Negative (12) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample_C1 RESP-FLEX Valid [ Released Invalid (12) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample_B1 RESP-FLEX Valid Released Positive (1), Negative (11) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample_B2 RESP-FLEX Valid Released Negative (12) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample D1 RESP-FLEX Valid Released Positive (2), Negative (10) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample_A6 RESP-FLEX Valid Released Negative (12) 7/7/2021 8:27:39 AM
Sample_A2 RESP-FLEX Invalid Released Invalid (12) 7/7/2021 8:27:39 AM

* Sonuglara genel bakis, gegersiz sonuglar olmasi durumunda bir uyari isareti sembolii gosterir. Ayrintili isareti tanimlari, sonug ayrintilarinda
mevcuttur.
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cobas® Respiratory flex

Yazilim siiriimii 1.4 olan cobas® 6800/8800 sistemleri ile alinan sonuclann kalite
kontrolii ve gecerliligi

Her batch ile bir cobas® Buffer Negative Control [(-) Ctrl] ve bir pozitif kontrol cobas® Respiratory flex Positive
Control [RESP-FLEX (+) C] islenir.

Yazilimda ve/veya raporda, batch gegerliliginden emin olmak i¢in isareti ve bunlarla iliskili sonuglar olup
olmadigini kontrol edin.

Hicbir kontrol i¢in isareti goriinmiiyorsa batch gecerlidir. Batch gecersizse tiim batch'te testi tekrarlayin.

Tiim isaretleri, cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistaninda agiklanmustir.

Sonuglarin validasyonu, kontrol sonuglarina gore cihaz yazilimi tarafindan otomatik olarak gergeklestirilir.

Yazihm siiriimii 1.4 olan cobas® 6800/8800 sistemlerindeki sonuglarin yorumlanmasi

Gegerli bir batch i¢in yazilimda ve/veya raporda her bir numuneyi isaretleri agisindan kontrol edin. Sonug¢ yorumu

asagidaki sekilde olmalidir:

Gegerli bir batch hem gegerli hem de gegersiz numune sonuglar igerebilir.

Bir veya daha fazla hedef kombinasyonu i¢in gegersiz sonug¢ alinmasi miimkiindiir ve bunlar, her hedef i¢in
ayrica rapor edilir. Hedef sonuglarindan herhangi biri gegersizse, o hedefin varlig: veya yoklugu belirlenemez.

Diger ilk gecerli hedef sonuglari, tabloda agiklandig sekilde yorumlanabilir. Sonuglar ve bunlarin yorumlanmasi
Tablo 15 i¢inde gosterilmistir.

cobas® Respiratory flex i¢in sonug ekrani 6rnekleri Tablo 16 iginde gosterilmistir.

Tablo 16  Yazihm siirimii 1.4 olan cobas® 6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex sonuglarini gériintiileme érnegi

Sample_01
Sample_C1
Sample_B1
Sample_B2
Sample D1
Sample_A6
Sample_A2

RESP-FLEX 0 12 0 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 0 0 12 NA Not Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 1 11 0 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 4 8 0 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 0 12 0 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 0 12 0 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM
RESP-FLEX 0 0 12 NA Released 7/7/2021 8:27:39 AM

* Test ad1, cobas® Respiratory flex i¢in segilen ASAP'a gore farklilik gosterebilir
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cobas® 5800/6800/8800 sistemlerindeki sonuglarin yorumlanmasi

Sonug yorumu asagidaki sekilde olmalidir:

o Gegerli bir batch hem gegerli hem de gegersiz numune sonuglari igerebilir.

e  Bir veya daha fazla hedef kombinasyonu i¢in gegersiz sonug alinmasi miimkiindiir ve bunlar her bir kanal i¢in
ayrica rapor edilir.

e  Bu testin sonuglar1 yalnizca hastanin klinik degerlendirmesi ve hasta gegmisinde mevcut olan bilgilerle birlikte

yorumlanmalidir.

cobas® Respiratory flex i¢in sonug ekrani 6rnekleri Tablo 15 ve Tablo 16 i¢cinde gosterilmistir.

Adenoviriis (B, C ve E tiirleri), yaygin insan koronaviriisleri (229E, HKU1, NL63, OC43), insan metapnomoviriisii, insan

rinoviriisii/enteroviriisii, influenza A viriisii, influenza B viriisii, parainfluenza virisleri 1, 2, 3 ve 4, RSV ve SARS-CoV-2'yi

saptamak i¢in sonuglar ve ilgili yorumlamalar1 asagida gosterilmistir (Tablo 17).

Tablo 17  Ayni hedef sonug yorumu i¢in hedef sonuglari

Hedef sonucu* Yorum
Negatif Tespit edilen viral hedef ve IC sinyali igin hedef sinyal tespit edilmemistir.
Pozitif Viral hedef ve IC sinyali icin tespit edilmis hedef sinyal, tespit edilebilir veya edilmeyebilir.

* Her 12 viral hedef (influenza A viriisii (FluA), influenza B virisii (FluB), solunum sinsityal viriisii (RSV), SARS-CoV-2 (SCoV2),
adenoviriis (AdV)), insan metapnomoviriisit (MPV), insan rinoviriisii/enteroviriisii (EVRV), yaygin insan koronaviriisii (CoV) ve
parainfluenza viriisleri 1 (hPIV1), 2 (hPIV2), 3 (hPIV3) ve 4 (hPIV4) i¢in ayr1 ayr1 gosterilmigtir.

Hedef sonuglarindan herhangi biri gegersizse, o hedefin varlig1 veya yoklugu belirlenemez. Diger ilk gegerli hedef

sonuglari, Tablo 17 i¢inde a¢iklandig sekilde yorumlanabilir.
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Prosediir ile ilgili simrlamalar

cobas® Respiratory flex test, yalnizca cobas® 5800/6800/8800 sistemleri ile kullanima yonelik cobas® Respiratory
flex Control Kit, cobas® Buffer Negative Control Kit, cobas® omni MGP Reagent, cobas” omni Lysis Reagent,
cobas® omni Specimen Diluent ve cobas® omni Wash Reagent ile birlikte kullanim i¢in degerlendirilmistir.

cobas® Respiratory flex test sonuglari hasta yonetimi kararlari alimirken tek dayanak olmamali ve klinik
gozlemler, hasta ge¢misi, son maruz kalmalar, epidemiyolojik bilgiler ve diger teshis bilgileriyle birlikte
degerlendirilmelidir.

Giivenilir sonuglar, dogru numune alma, saklama ve kullanim prosediirlerine dayalidir. Kisiler numune
alimindan 30 dakika 6nce bir sey yememeli, igmemeli, sigara, elektronik sigara veya toz tiitiin tirtinleri
kullanmamalidir.

Canli bir kuadrivalan intranazal a1 olan FluMist® Quadrivalent, influenza A ve influenza B i¢in pozitif
sonuglara neden olabilir. Toplama isleminden 6nceki 6 hafta i¢cinde FluMist*'in yeni uygulanmis olmas,
diger hedeflerle interferansin, testin klinik performans: tizerindeki potansiyel etkisini degerlendirmek igin
degerlendirilmemistir.

Bu test UTM-RT® veya UVT ya da esdegeri bir cihazda toplanan nazofaringeal siiriintii numuneleriyle
kullanilmak tizere tasarlanmistir. Bagka numune tiplerinin cobas® Respiratory flex ile test edilmesi hatali
sonuglara neden olabilir.

Solunum yolu viriislerini saptama, numune alma yontemlerinden, hasta faktorlerinden (6r. semptomlarin
varlig1) ve/veya enfeksiyon evresinden etkilenebilir.

Diger molekiiler testlerde oldugu gibi, cobas® Respiratory flex i¢in hedef bolgeler icinde yer alan mutasyonlar,
primer ve/veya prob baglanmasini etkileyerek viriis varliginin saptanamamasina neden olabilir.

Interferans nedeniyle yanlis negatif veya gegersiz sonuglar alinabilir. Niikleik asit izolasyonu ve PCR
amplifikasyonuna engel olabilecek maddeler iceren numuneleri tanimlamaya yardimci olmast igin
cobas® Respiratory flex Dahili Kontrol dahil edilmistir.

AmpErase enziminin cobas® Respiratory flex Master Mix reaktifine eklenmesi, hedef RNA ve DNA'nin selektif
amplifikasyonunu saglar. Ancak reaktiflerde kontaminasyondan kaginmak igin iyi laboratuvar uygulamalarina
ve bu Kullanim Talimatlar1 belgesinde belirtilen prosediirlere tam olarak uyulmas: gerekir.
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Klinik olmayan performans degerlendirmesi

Temel performans ozellikleri

Analitik hassasiyet (Saptama Limiti)

cobas® Respiratory flex'in saptama sinir1 (LoD), UTM™ iginde stabilize edilen negatif simiile edilmis klinik matris i¢inde

seyreltilmis insan yaygin koronaviriisii, RSV, influenza A, influenza B, SARS-CoV-2, adenoviriis, rinoviriis, insan

metapnomoviriis ve insan parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4 i¢in seri birlikte formiile edilmis diliisyonlarin analizi ile

saptanmustir. En az bes konsantrasyon seviyesi art1 bir kor numuneden olusan paneller, ii¢ cobas® Respiratory flex reaktifi

lotunda birden fazla ¢aligma, giin, operatdr ve cihaz ile test edilmistir. Sonuglar ve kullanilan materyaller Tablo 18 iginde

gosterilmistir.
Tablo 18  Giiven araliklari dahil, > %95 ve %95 Probit eslesme oranina gére Saptama Siniri
: 2 %95 eslesme %95 LoD | | . . | Konsantrasyon
Hedef Sus/Izolat oranina gore LoD PROBIT %95 giiven arahgi birimi
influenza A (HIN1) Brisbane/02/2018 1,00E+02 8,39E+01 6,59E+01-1,19E+02 kp/mL
influenza A (H3N2) A/Darwin/6/2021 5,00E+01 5,36E+01 4,06E+01-8,09E+01 kp/mL
influenza B (Victoria) B/Austria/1359417/2021 2,50E+02 2,28E+02 1,82E+02-3,16E+02 kp/mL
influenza B (Yamagata) Phuket/3073/13 8,00E+02 6,84E+02 5,57E+02-9,12E+02 kp/mL
RSV A Solunum sinsityal virtisti A2 4,00E+03 3,28E+03 2,60E+03-4,58E+03 kp/mL
1. DSO Uluslararasi Standardi

SARS-CoV-2 NIBSC kodu 20/146 8,00E+01 7,07E+01 5,45E+01-1,04E+02 IU/mL
Adenovirls B Tip 3 izolat 1921/08 5,00E+02 5,00E+02 4,30E+02-6,21E+02 kp/mL

- 1. DSO Uluslararasi Standardi
Adenovirls C NIBSC kodu 16/324 1,20E+02 7,77E+01 5,92E+01-1,14E+02 IU/mL
insan Metapnémoviriis hMPV-27 tip A2 IA27-2004 1,70E+03 1,96E+03 1,61E+03-2,55E+03 kp/mL
Rinovirlis B B42 Zeptometrix 0810286CF 1,80E+03 9,07E+02 7,29E+02-1,21E+03 kp/mL
Koronavirlis 229E 229E Zeptometrix 0810229CF 3,50E+02 3,64E+02 2,83E+02-5,23E+02 kp/mL

- NL63 Zeptometrix
Koronaviriis NL63 0810228CF-CL 1,80E+02 1,77E+02 1,34E+02-2,72E+02 kp/mL
Koronaviris 0C43 0C43 Zeptometrix 0810024CF 1,60E+03 8,53E+02 6,50E+02-1,27E+03 kp/mL
Koronaviriis HKU1 aRNA 2,40E+02 1,84E+02 1,44E+02-2,58E+02 kp/mL
; . Tip 1, Zeptometrix
Insan parainfluenza 1 0810014CE-CL 3,00E+03 2,11E+03 1,82E+03-2,61E+03 kp/mL
; . Tip 2, Zeptometrix
Insan parainfluenza 2 0810015CF-CL 7,00E+02 6,85E+02 5,13E+02-1,06E+03 kp/mL
; . Tip 3, Zeptometrix
Insan parainfluenza 3 0810016CF-CL 3,80E+03 2,56E+03 2,15E+03-3,26E+03 kp/mL
; . Tip 4a Zeptometrix
Insan parainfluenza 4 0810060CE-CL 4,80E+04 3,05E+04 2,49E+04-4,02E+04 kp/mL
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Kesinlik - laboratuvar ici

cobas® Respiratory flex kesinligi, UTM™ iginde stabilize edilen negatif simiile edilmis klinik matris i¢inde farkli hiicre

kiiltiirii suslarindan olusan panellerin analizi ile saptanmustir. iki diliisyon seviyesi, on iki test giinii boyunca alt1 cihaz

kullanilarak ve bes operator tarafindan uygulanan ii¢ lot cobas® Respiratory flex reaktiflerinde her seviye i¢in 216 kopya

halinde test edilmistir. Her numune, tam otomatik cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex

prosediiriiniin tamami boyunca gergeklestirilmistir. Dolayisiyla, burada raporlanan kesinlik, test prosediiriiniin tim

yonlerini temsil eder. Sonuglar, Tablo 19 ve Tablo 20 i¢inde gosterilmistir. Bu ¢alismanin sonuglari,

cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde kullanilmak iizere cobas® Respiratory flex'in LoD civarinda (~1 x LoD) = %95 ve
LoD fizerinde (~3 x LoD) > %99 eslesme oranlari elde ederek tiim hedeflerin varligini tutarh bir sekilde saptadigini ortaya

koymustur.
Tablo 19  Kesinlik - Eslesme oranlari ve giiven araliklarinin 6zeti
Hedof Souse | onuglar | somugiar | PRk | MUIIERER K e
influenza A (H3N2) ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
influenza A (H3N2) ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
influenza B (Victoria) ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
influenza B (Victoria) ~1 x LoD 215 216 99,54 97,45 99,99
RSV A ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
RSV A ~1 x LoD 214 216 99,07 96,70 99,89
SARS-CoV-2 ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
SARS-CoV-2 ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
Adenoviriis B ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
Adenoviriis B ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan Metapnémoviriis ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan Metapndmoviriis ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
Rinovirlis B ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
Rinoviriis B ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
Koronavirlis 229E ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
Koronavirlis 229E ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 1 ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 1 ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 2 ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 2 ~1 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 3 ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 3 ~1 x LoD 215 216 99,54 97,45 99,99
insan parainfluenza 4 ~3 x LoD 216 216 100 98,31 100
insan parainfluenza 4 ~1 x LoD 214 216 99,07 96,70 99,89
Yok Bos 0 216 0 0,00 3,36
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Tablo 20  Kesinlik - Ct degerlerinin standart sapmalari ve varyasyon katsayilari
Orta- Cihazlar Lotlar Giinler Calismalar Calisma
. Eslesme L Toplam
Hedef sGVlye Iama arasi arasi arasi arasi |9|
orani
Ct SD [CVo% | SD [CV% | SD |CVo% | SD |[CVo% | SD [CV% | SD | CV%
'"f('I‘_IJ:&ZSA ~3 x LoD| 9%100,00 | 37,33 | 0,08 | 022 | 0,08 | 0,21 | 0,00 | 0,00 | 007 | 020 | 0,48 | 1,28 | 050 | 1,33
'n?::&ZSA ~1 x LoD| %100,00 | 39,06 | 0,13 | 034 | 0,14 | 035 | 023 | 059 | 0,00 | 0,00 | 1,02 | 260 | 1,06 | 271
Influenza B\ o 0| 00100,00 | 3461 | 0,04 | 011 | 0,09 | 026 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 022 | 064 | 024 | 069
(Victoria)
Influenza B\ "\ b| 009,54 | 3534 | 004 | 012 | 008 | 023 | 0,00 | 000 | 0,00 | 0,00 | 024 | 0,69 | 026 | 073
(Victoria)
RSV A ~3 x LoD| %100,00 | 33,20 0,06 0,18 0,08 0,25 0,04 0,11 0,00 0,00 0,19 0,58 0,22 0,66
RSV A ~1 x LoD| 9%99,07 33,62 0,04 0,11 0,05 0,16 0,02 0,06 0,02 0,06 0,24 0,70 0,25 0,73
SARS-CoV-2 ~3 x LoD| %100,00 | 35,62 0,03 0,09 0,00 0,00 0,03 0,09 0,00 0,00 0,32 0,89 0,32 0,90
SARS-CoV-2 ~1 x LoD| %100,00 | 36,48 0,00 0,00 0,00 0,00 0,03 0,09 0,00 0,00 0,41 1,13 0,42 1,14
Adenoviris B |~3 x LoD| %100,00 | 30,50 0,18 0,58 0,00 0,00 0,06 0,19 0,00 0,00 0,69 2,28 0,72 2,36
Adenovirlis B |~1 x LoD | %100,00 | 31,22 0,07 0,21 0,06 0,18 0,02 0,07 0,00 0,00 0,16 0,52 0,19 0,59
lnian .. |~3xLoD| %100,00 | 34,18 0,08 0,24 0,02 0,06 0,05 0,15 0,00 0,00 0,24 0,70 0,26 0,76
Metapndmovirlis
insan
R .. |~1xLoD| %100,00 | 35,15 0,08 0,23 0,02 0,07 0,04 0,11 0,00 0,00 0,30 0,86 0,32 0,90
Metapndémoviris
Rinoviriis B ~3 x LoD| %100,00 | 33,68 0,08 0,24 0,25 0,73 0,02 0,07 0,00 0,00 0,27 0,79 0,37 1,10
Rinoviriis B ~1 x LoD| %100,00 | 34,74 0,03 0,10 0,20 0,56 0,07 0,19 0,00 0,00 0,30 0,87 0,37 1,06
Koronavirtis 229E | ~3 x LoD| %100,00 | 33,11 0,12 0,36 0,05 0,15 0,00 0,00 0,00 0,00 0,45 1,36 0,47 1,41
Koronaviris 229E [~1 x LoD | %100,00 | 33,63 0,08 0,23 0,03 0,08 0,00 0,00 0,03 0,09 0,32 0,95 0,33 0,98
Insan ~3 x LoD | %100,00 | 3362 | 0,08 | 0,23 | 000 | 0,00 | 008 | 0,24 | 002 | 0,05 | 022 | 0,66 | 025 | 0,74
parainfluenza 1
insan
. ~1 x LoD| %100,00 | 34,46 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,34 0,99 0,34 0,99
parainfluenza 1
insan
. ~3 x LoD| %100,00 | 34,83 0,14 0,41 0,07 0,21 0,10 0,28 0,05 0,13 0,59 1,70 0,62 1,79
parainfluenza 2
insan
. ~1 x LoD| %100,00 | 36,45 0,11 0,30 0,06 0,17 0,15 0,41 0,00 0,00 0,80 2,21 0,83 2,27
parainfluenza 2
insan
. ~3 x LoD| %100,00 | 34,82 0,06 0,17 0,04 0,12 0,04 0,11 0,00 0,00 0,21 0,59 0,22 0,64
parainfluenza 3
insan
. ~1 x LoD| 999,54 35,72 0,09 0,25 0,02 0,06 0,04 0,11 0,00 0,00 0,26 0,72 0,27 0,77
parainfluenza 3
insan
. ~3 x LoD| %100,00 | 35,00 0,09 0,26 0,00 0,00 0,01 0,02 0,04 0,12 0,26 0,75 0,28 0,80
parainfluenza 4
insan
. ~1 x LoD| 999,07 35,65 0,07 0,20 0,02 0,05 0,04 0,12 0,00 0,00 0,31 0,88 0,33 0,91
parainfluenza 4
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Kapsayicilik

Farkli influenza A, influenza B, RSV, SARS-CoV-2, adenoviriis, insan metapnomoviriisii, enteroviris, rinoviriis, insan

ortak koronaviriisii ve insan parainfluenza virisleri 1, 2, 3 ve 4 suslarinin saptanmast i¢in kapsayicilik, her viral hedefin

ilgili suslar1 test edilerek degerlendirilmistir. Her sus, ~3 x LoD'den baglayarak LoD'ye yakin 3 kopya ile test edilmistir.

%100 eslesme orani gosteren konsantrasyon Tablo 21 ila Tablo 30 icinde gosterilmistir.

Tablo 21  influenza A Kapsayicilik suslar
Viriis tipi Sus Saglayici kimligi %100 eslesme orani
influenza A HIN1 New Caledonia/20/99 0810036CF ~3 x LoD
influenza A HIN1 Brisbane/59/07 0810244CF ~3 x LoD
influenza A HIN1 California/07/09 0810165CF ~3 x LoD
influenza A HIN1 NY/03/09 0810249CF ~3 x LoD
influenza A HIN1 A/Victoria/2570/2019 SD-VIC219A-7 ~3 x LoD
influenza A HIN1 A/Wisconsin/588/2019 SD-WA519A-8 ~3 x LoD
influenza A HIN1 A/Victoria/4897/2022 SD-VIC9722B ~3 x LoD
influenza A HIN1 A/Wisconsin/67/2022 SD-WI6722MS1B ~6 x LoD
influenza A HIN1 England/73/22 GISAID ID EPI_ISL_15803829 ~3 x LoD
influenza A HIN1 England/55/22 GISAID ID EPI_ISL_ 14387941 ~3 x LoD
influenza A H3N2 A/Port Chalmers/1/73 VR-810 ~3 x LoD
influenza A H3N2 Texas/50/12 0810238CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 A/Victoria/3/75 VR-822 ~3 x LoD
influenza A H3N2 Wisconsin/67/05 0810252CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 A/Darwin/9/2021 SD-DRW921-6 ~3 x LoD
influenza A H3N2 Hong Kong/4801/14 0810526CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 Hong Kong/8/68 0810250CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 A/Perth/16/09 0810251CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 Kansas/14/17 0810586CF ~3 x LoD
influenza A H3N2 Switzerland/9715293/13 0810511CF ~3 x LoD
influenza A H5N1 A/mallard/Wisconsin/2576/2009 NR-31131 ~3 x LoD
influenza A H5N2 A/ruddy turnstone/New Jersey/828212/2001 NR-44298 ~3 x LoD
influenza A H5N3 A/duck/Singapore/645/1997 NR-3558 ~3 x LoD
influenza A H7N2 A/northern pintail/lllinois/100S3959/2010 NR-35979 ~3 x LoD
influenza A H7N8 A/mallard/Ohio/110S2033/2011 NR-36008 ~3 x LoD
influenza A H7N9 A/northern shoveler/Mississippi/110S145/2011 NR-36001 ~3 x LoD
influenza A HON7 A/shorebird/Delaware Bay/31/1996 NR-45171 ~3 x LoD
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Tablo 22 influenza B Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Sus Saglayici kimligi %100 eslesme oram
influenza B - Victoria Colorado/6/17 0810573CF ~3 x LoD
influenza B - Victoria B/Hong Kong/5/72 VR-823 ~3 x LoD
influenza B - Victoria Brisbane/60/08 0810254CF ~3 x LoD
influenza B - Victoria Florida/02/06 0810037CF ~3 x LoD
influenza B - Yamagata B/Massachusetts/2/2012 VR-1813 ~3 x LoD
influenza B - Yamagata B/Wisconsin/1/2010 VR-1883 ~3 x LoD
influenza B - Yamagata B/Florida/4/2006 VR-1804 ~3 x LoD
influenza B - Yamagata Texas/6/11 0810242CF ~3 x LoD
influenza B - Yamagata Florida/07/04 0810256CF ~3 x LoD
influenza B - Bilinmiyor B/Taiwan/2/62 VR-295 ~3 x LoD
influenza B - Bilinmiyor B/Allen/45 VR-102 ~3 x LoD
influenza B - Bilinmiyor B/Lee/40 VR-101 ~3 x LoD

Tablo 23  Solunum Sinsityal Viriisi Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Sus Saglayici kimligi %100 eslesme orani
RSV Tip A 2006 izolati 0810040ACF-CL ~3 x LoD
RSV Tip A 02/2015 0810475CF ~3 x LoD
RSV Tip A2 A2 VR-1540 ~3 x LoD
RSV Tip B CH93(18)-18 0810040CF-CL ~3 x LoD
RSV Tip B 9320 VPL-030 ~3 x LoD
RSV Tip B B W\V/14617/85 VR-1400 ~3 x LoD
RSV Tip B 18537 VR-1580 ~3 x LoD

Tablo 24  SARS-CoV-2 Kapsayicilik suslar

Viriis tipi

Sus

Saglayici kimligi

%100 eslesme oram

SARS-CoV-2 Soy B.1.1.7

England/204820464/2020

0810614CFHI-CL

~3 x LoD

SARS-CoV-2 Soy B.1.351 South Africa/KRISP-K005325/2020 | 0810613CFHI-CL ~3 x LoD
SARS-CoV-2 Soy P.1 Japan/TY7-503/2021 0810616CFHI-CL ~3 x LoD
SARS-CoV-2 B.1.617.2 USA/PHC658/2021 0810624CFHI-CL ~3 x LoD
SARS-CoV-2 Soy B.1.1.529 USA/MD-HP20874/2021 0810642CFHI-CL ~3 x LoD
SARS-CoV-2 USA-WA1/2020 0810587CFHI ~3 x LoD
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Tablo 25 Adenovirlis Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Alt tip Saglayici kimligi %100 eslesme oram
insan Mastadenoviriisti B Tip 03 0810062CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii B Tip 7A 0810021CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii B Tip 11 0810112CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisti B Tip 14 0810108CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisti B Tip 16 VR-17 ~12x LoD
insan Mastadenoviriisii B Tip 21 0810116CF ~6 x LoD
insan Mastadenoviriisii B Tip 34 VR-716 ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii B Tip 35 VR-718 ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii C Tip 1 VR-1 ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii C Tip 2 VR-846 ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii C Tip5 0810020CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii C Tip 6 VR-6 ~3 x LoD
insan Mastadenovirlisti E Tip 4 0810070CF ~3 x LoD
insan Mastadenoviriisii E Tip 4 0810326CF ~3 x LoD
Tablo 26  insan Metapnémoviriisii Kapsayicilik suslar
Viriis tipi Tip/Sus Saglayici kimligi %100 eslesme oram
insan Metapndmoviriis Al Tip 9 - Sus: 1A3-2002 0810160CF ~3 x LoD
insan Metapndmoviriis Al Tip 16 - Sus: IA10-2003 0810161CF-CL ~3 x LoD
insan Metapndmoviriis A2 Tip 27 - Sus: 1A27-2004 0810164CF ~3 x LoD
insan Metapndmoviriis B1 Tip 5 - Sus: Peru3-2003 0810158CF-CL ~6 x LoD
insan Metapndmoviriis B2 Tip 8 - Sus: Peru6-2003 0810159CF ~3 x LoD
insan Metapndmoviriis B2 Tip 18 - Sus: IA18-2003 0810162CF ~3 x LoD

Tablo 27  Enterovirlis Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Alt tip Saglayici kimligi %100 eslesme oram
Enteroviriis A Tip A10 VR-168 ~3 x LoD
Enteroviriis A Tip 71 VR-1775 ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip A9 0810017CF ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip B3 0810074CF ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip B4 0810075CF ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip6 0810076CF ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip9 0810077CF ~3 x LoD
Enteroviriis B Tip 11 0810023CF ~3 x LoD
Enterovirlis C Tip A21 VR-850 ~3 x LoD
Enteroviriis C Tip A24 VR-1662 ~3 x LoD
Enteroviriis D Tip 68 VR-1823 ~3 x LoD
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Tablo 28  Rinoviriis Kapsayicilik suslar

Viriis tipi Alt tip Saglayici kimligi %100 eslesme oram
insan Rinoviriis A Tip 1A 0810012CFN ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 2 VR-482 ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 7 VR-1601 ~35 x LoD*
insan Rinoviriis A Tip 16 VR-283 ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 34 VR-1365 ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 57 VR-1600 ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 77 VR-1187 ~3 x LoD
insan Rinoviriis A Tip 85 VR-1195 ~3 x LoD
insan Rinoviriis B Tip 3 VR-483 ~3 x LoD
insan Rinoviriis B Tip 14 VR-284 ~3 x LoD
insan Rinoviriis B Tip 17 VR-1663 ~3 x LoD
insan Rinoviriis B Tip 27 VR-502 ~3 x LoD
insan Rinoviriis B Tip 83 VR-1193 ~3 x LoD

* Insan Rinoviriis Tip 7 (ATCC VR-1601), ATCC'de gegis yoluyla NIAID reaktifi V-127-001-021'den (VR-117) in vitro olarak tiiretilen bir sustur ve
Kklinik 6neme sahip bir klinik izolat degildir. Bu alt tipin daha genis bir genetik degiskenligini temsil eden in silico analizine dayanarak, tip 7

rinoviris suglar1 cobas® Respiratory flex ile saptanmalidir.

Tablo 29  Yaygin Koronaviriis Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Sus Saglayici kimligi %100 eslesme orani
Koronaviris 229E 0810229CF ~3 x LoD
Koronavirls 229E VR-740 ~3 x LoD
Koronaviris NL63 NR-470 ~3 x LoD
Koronaviris 0C43 VR-1558 ~3 x LoD

Tablo 30 insan Parainfluenzaviriis Kapsayicilik suslari

Viriis tipi Sus Saglayici kimligi %100 eslesme oram
insan Parainfluenzaviriisii 1 Yok 0810014CF ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisii 1 C35 VR-94 ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisti 2 Yok 0810015CF ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisti 2 Greer VR-92 ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisii 3 Yok 0810016CF ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisii 4A Yok 0810060CF ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisii 4B CH 19503 VR-1377 ~3 x LoD
insan Parainfluenzaviriisii 4B Yok 0810060BCF ~3 x LoD
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Matris esdegerligi

Nazofaringeal siiriintiiler ve UTM-RT" iginde stabilize edilen simiile edilmis klinik matris arasindaki esdegerlik
degerlendirilmistir. Havuzlanmis negatif bireysel klinik numuneler (nazofaringeal) ve UTM™ i¢inde stabilize edilen simiile
edilmis klinik matris, ~2 x LoD konsantrasyon seviyesinde insan yaygin koronaviriisii, RSV, influenza A ve SARS-CoV-2
(panel 1), influenza B, adenoviriis, rinoviriis ve insan parainfluenza viriisii 3 (panel 2) ve insan metapnémoviriisii, insan
parainfluenza viriisleri 1, 2 ve 4 (panel 3) igeren ¢ birlikte formiile edilmis panel ile eklenmistir. Her bir numune tipi i¢in
konsantrasyon bagsina kirk iki kopya test edilmistir. 2 x LoD paneli ile test edilen tiim kopyalar, %100 eslesme oraniyla her
iki matris i¢in de ilgili viral hedef i¢in pozitif ¢tkmustir.

Analitik 6zgiinliik (capraz reaktivite ve mikrobik interferans)

cobas® Respiratory flex'in analitik 6zgiinliigii, solunum yollarinda yaygin olarak bulunanlar ve havuzlanmis insan nazal
yikamalarini iceren bir mikroorganizma paneli test edilerek degerlendirilmistir.

Tablo 31 icinde listelenen organizmalar, aksi belirtilmedikge, bakteri ve mantarlar i¢cin 1,00E+06 birim/mL ve viriisler
i¢in 1,00E+05 birim/mL degerinde eklenmistir. Test, her bir potansiyel etkilesimde bulunan organizma ile insan yaygin
koronaviriisii, RSV, influenza A, influenza B, SARS-CoV -2, adenoviriis, rinoviriis, insan metapnémoviriisii ve insan
parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4 hedefinin yoklugunda ve varliginda ~3 x LoD'de eklenerek ger¢eklestirilmistir.

cobas® Respiratory flex ile viral hedefi olmayan mikroorganizma numunelerinin tiimiinde negatif sonuglar elde edilmistir
ve ~3 x LoD'de viral hedefi eklenmis tiim mikroorganizma numunelerinin tamamu i¢in pozitif sonuglar elde edilmistir.
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Tablo 31  Analitik 6zglinlik/capraz reaktivite igin test edilen mikroorganizmalar

Mikroorganizma

Konsantrasyon

Aspergillus flavus

1,00E+06 CFU/mL

Bordetella parapertussis

1,00E+06 CFU/mL

Bordetella pertussis

1,00E+06 CFU/mL

Candida albicans

1,00E+06 CFU/mL

Chlamydia pneumoniae

1,00E+06 IFU/mL

Corynebacterium diphtheriae

1,00E+06 CFU/mL

Sitomegaloviris

1,00E+05 TCIDs¢/mL

Epstein-Barr virlist

1,00E+05 kopya/mL

Escherichia coli

1,00E+06 CFU/flakon

Fusobacterium necrophorum

1,00E+06 CFU/mL

Haemophilus influenzae

1,00E+06 CFU/mL

Lactobacillus acidophilus

1,00E+06 CFU/flakon

Legionella pneumophila

1,00E+06 CFU/mL

Kizamik virist

1,00E+05 TCIDs¢/mL

MERS koronaviriis

1,00E+05 kopya/mL

Moraxella catarrhalis

1,00E+06 CFU/mL

Kabakulak virtis

1,00E+05 TCIDso/mL

Mycobacterium bovis

1,00E+06 CFU/mL

Mycoplasma genitalium

1,00E+06 CFU/flakon

Mycoplasma pneumoniae

1,00E+06 CCU/mL

Neisseria elongata

1,00E+06 CFU/mL

Neisseria meningitidis

1,00E+06 CFU/mL

Pneumocystis jirovecii

5,00E+03 organizma/mL

Pseudomonas aeruginosa

1,00E+06 CFU/mL

SARS koronavirtis (SARS-CoV-1)

1,00E+05 kopya/mL

Staphylococcus aureus

1,00E+06 CFU/mL

Staphylococcus epidermidis

1,00E+06 CFU/mL

Streptococcus pneumoniae

1,00E+06 CFU/mL

Streptococcus pyogenes

1,00E+06 CFU/mL

Streptococcus salivarius

1,00E+06 CFU/mL
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Analitik 6zgiinliik - etkilesimde bulunan maddeler

UTM-RT" iginde stabilize edilen simiile edilmis klinik matriste yiiksek miisin (%0,3-0,5 a/h) ve tam kan (%1,5-3,0 h/h)
seviyeleri, insan yaygin koronaviriisii, RSV, influenza A, influenza B, SARS-CoV-2, adenoviriis, rinoviriis, insan
metapnomoviriisii ve insan parainfluenza viriisleri 1, 2, 3 ve 4 hedefinin yoklugunda ve varliginda ~3 x LoD'de test
edilmistir. Test edilen endojen interferanslarin, cobas® Respiratory flex'in test performansinda interferansa neden
olmadig1 gosterilmistir.

Ayrica, Remel besiyerinde (M4RT, M5 ve M6) ve Greiner tiiplerinde (VACUETTE"® 3 mL Viriis Stabilizasyon Tiipii)
toplanan negatif klinik nazofaringeal siirtintii numuneleri, egsdeger toplama besiyeri olarak test edilmigtir. Alternatif
toplama besiyerleri eklenmeden ve ~3 x LoD'de eklenerek test edilmistir. Alternatif toplama besiyerlerinin hi¢birinde
cobas® Respiratory flex'in test performanst ile interferans gézlemlenmemistir.

Ayrica, Tablo 32 iginde listelenen ilag bilesikleri tiim viral hedeflerin varliginda ve yoklugunda test edilmistir.

FluMist® ve Toz Tiitiin haricinde, etkilesimde bulunma potansiyeli olan maddelerin hi¢birinin test performansinda
etkilesime neden olmadig1 gosterilmistir. cobas® Respiratory flex ile viral hedefi olmayan numunelerin tiimiinde negatif
sonuglar elde edilmigstir ve viral hedefi olan tiim numuneler i¢in pozitif sonuglar elde edilmistir.

Beklendigi gibi, iki influenza A ve iki influenza B a1 viriisii susundan olugan ve intranazal sprey ile uygulanabilen, canli bir
kuadrivalan ag1 olan FluMist® Quadrivalent, yalnizca FluMist® test edilirken influenza A ve influenza B i¢in pozitif sonuglar
ve diger tiim hedefler i¢in negatif sonuglar vermistir.

Ayrica Toz Titiin, viral hedef olmadan %0,1 (a/h) oraninda test edildiginde gecersiz sonuglar elde edildiginden ve viral
hedefli numuneler test edildiginde negatif/gecersiz sonuglar gozlendiginden, Toz Tiitiin, cobas® Respiratory flex i¢in
potansiyel bozucu madde olarak tanimlanmustir.

Tablo 32 cobas® Respiratory flex ile interferans bakimindan test edilen ilag bilesikleri

Jenerik ila¢ adi Etkin bilesen Konsantrasyon
AXOTIDE Diskus Multidose 250 mcg Flutikazon propiyonat 0,167 mg/mL
BACTROBAN Burun Merhemi Mupirosin 0,20 mg/mL
BUDESONID Sandoz Burun Spreyi 64 mcg Budezonid 0,039 mg/mL
CEPACOL Extra Strength Sore Throat Benzokain 5 mg/mL
Chloraseptic max Fenol 0,47 mg/mL
FLUMIST® Quadrivalent Canli ateniie A ve B virsleri 50000000 FFU/mL
Luffa operculata 2,99 mg/mL
Heel Lufteel Burun Spreyi T/;_/fjlgggigfiumca 21’?59 nTgs]//;]LL
Sulfar 1,5 mg/mL
NASIVIN Pur Sprey %0,05 Oksimetazolin 0,011 mg/mL
OBRACIN Enj Cozelti 40 mg/mL Tobramisin 0,018 mg/mL
RELENZA Disk 5 mg Zanamivir 0,0015 mg/mL
TAMIFLU Kaps 75 mg Oseltamivir 0,0073 mg/mL
Toz Tltln Nikotin 00,1 a’h
Vazelin Vazelin %1 a/h
VICKS VapoRub Okaliptis Yagi ve Mentol %1 a/h
XYLOCAIN Sprey %10 Lidokain 2,68 mg/mL
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Ko-enfeksiyon (kompetitif interferans)

Viral hedefler arasindaki potansiyel rekabetci interferans1 degerlendirmek i¢in cobas® Respiratory flex hedeflerinin gesitli

kombinasyonlarindan olusan toplam 30 panel test edilmistir. Bu, Tablo 33 i¢inde listelenen tibbi olarak ilgili tiim solunum

yolu enfeksiyonlarinin kombinasyonlarini igerir. On iki kopya, yiiksek konsantrasyonda (1,0E+06 birim/mL) bir hedefle
karistirilan ~3 x LoD'de bir veya iki viral hedefle test edilmistir. Cok yiiksek konsantrasyonda bulunan hedeflerin higbiri,
diisiik konsantrasyon seviyelerindeki diger viral hedeflerin saptanmasini engellememistir.

Tablo 33  Potansiyel kompetitif inhibisyon igin test edilen kombinasyonlar

Kombinasyon | J0CE oo wimmmL e Lon e Lon
1 Influenza A Adenovirls SARS-CoV-2
2 Influenza B Adenovirls SARS-CoV-2
3 RSV Adenovirls SARS-CoV-2
4 insan yaygin koronavir{isti Influenza A SARS-CoV-2
5 Adenovirls Influenza A SARS-CoV-2
6 EV/RV RSV SARS-CoV-2
7 hMPV RSV SARS-CoV-2
8 SARS-CoV-2 EV/RV influenza A
9 Influenza B EV/RV influenza A
10 RSV EV/RV influenza A
11 hPIV-1 Influenza B influenza A
12 hPIV-2 Influenza B influenza A
13 hPIV-3 SARS-CoV-2 influenza A
14 hPIV-4 SARS-CoV-2 influenza A
15 Influenza A insan yaygin koronavir{isti influenza B
16 SARS-CoV-2 insan yaygin koronavir{isti influenza B
17 RSV insan yaygin koronavirtisii influenza B
18 CoV RSV influenza B
19 Adenoviriis RSV influenza B
20 EV/RV Influenza A influenza B
21 hMPV Influenza A influenza B
22 Influenza A EV/RV RSV
23 Influenza B CoV RSV
24 SARS-CoV-2 Adenovirlis RSV
25 hPIV-1 SARS-CoV-2 RSV
26 hPIV-2 SARS-CoV-2 RSV
27 hPIV-3 Influenza B RSV
28 hPIV-4 Influenza B RSV
29 Adenovirls EV/RV -

30 EV/RV Adenovirls -
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Tiim sistem hatasi

cobas® Respiratory flex i¢in tiim sistem hatasi orani, viral hedef eklenmis 100 kopya negatif simiile edilmis klinik matris
test edilerek saptanmigtir. Bu numuneler ~3 x LoD konsantrasyonda test edilmistir. Bu ¢aligmanin sonuglari, tim
kopyalarin gegerli ve ilgili viral hedefler i¢in pozitif oldugunu belirlemis ve tiim sistem hata orani %0 olarak bulunmustur
(st tek taraflt %95 giiven aralig1 %2,95).

Capraz kontaminasyon

cobas® Respiratory flex i¢in ¢apraz kontaminasyon orani, negatif simiile edilmis klinik matrisin 480 kopyasi ve yaklagik
6,50E+08 partikiil/mL'de yiiksek titreli SARS-CoV -2 panelinin 430 kopyast test edilerek belirlenmistir. Toplam olarak
cobas® 6800/8800 sistemlerinde bes ¢alisma ve cobas® 5800 sistemlerinde 25 ¢aligma, dama tahtas: konfigiirasyonunda
pozitif ve negatif numunelerle gergeklestirilmistir. Negatif numunenin 480 kopyasinin tamami negatiftir ve bunun
sonucunda, ¢apraz kontaminasyon orani %0 olarak saptanmigtir (iist tek tarafli %95 giiven aralig1 %0,62).
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Klinik performans degerlendirmesi

cobas® 5800/6800/8800 sistemlerinde cobas® Respiratory flex'in klinik performansi, semptomatik hastalardan alinan
nazofaringeal siiriintii (NPS) numunelerinde FDA 510(k) onayl1 ve CE isaretli karsilastirmalara gore degerlendirilmistir.
Numune seti, cobas® Respiratory flex (prospektif numuneler) tizerinde test edilmeden dnce dondurulan prospektif
numuneler ile UTM-RT® veya UVT'de toplanan retrospektif arsivlenmis klinik numunelerin bir kombinasyonundan
olusmustur.

Caligmaya toplam 1439 NPS numunesi (884 prospektif ve 555 arsivlenmis) dahil edilmis, bunlardan 1360'1 test edilebilmis
(824 prospektif ve 536 arsivlenmis) ve sonugta 1306's1 (792 prospektif ve 514 arsivlenmis) degerlendirilebilmistir.

cobas® Respiratory flex iyi bir klinik performans gostermistir, farkli hedef patojenler i¢in cobas® Respiratory flex ve ilgili
karsilastirmalar arasindaki ilgili genel Pozitif Uyum Yiizdesi (PPA) ve Negatif Uyum Yiizdesi (NPA) nokta tahminleri
Tablo 34 i¢inde 6zetlenmistir.

Tablo 34 cobas® Respiratory flex ile kargilagtiricilar arasindaki uyum analizinin 6zeti
i Numune PPA NPA OPA
0 0, 0,
Hedef viriis categorisi | (arasby | PPAY95GA | 5 | NPA%SSGA | L\, | OPA%95GA
0, 0,
Influenza A Prospektif | %100,0 (8/8) | (%67,6, %100,0) (7;(;9/9;':3) (9698,7, %99,8) (7;5/97’: o | sz w00
. . 9%100,0 0098,2 9098,4
0, 0 0, 0 0 0
Influenza A Arsivlenmis (44/44) (%92,0, %100,0) (331/337) (%96,2, 9%99,2) (375/381) (%96,6, %99,3)
influenza A Genel %100,0 (%931, %99,1 (%98, 4, %99,1 (%98, 4,
(52/52) %100,0) | (1110/1120) %99,5) (1162/1172) %99,5)
. 9%100,0 9%100,0
0, 0, 0 0 0, 0 0
Influenza B Prospektif | 96100,0 (1/1) | (%207, %1000) | o0 oo | (%995, %1000) | oo oo | (99,5, 9%100,0)
. . 0099,4 9099,5
0, 0, 0, 0, 0, 0, 0,
Influenza B Arsivlenmis | %100,0 (8/8) | (%67,6, %100,0) (361/363) (%098,0, %99,8) (369/371) (%098,1, %99,9)
%100,0 (%70,1, %99,8 (%99,4, %99,8 (%994,
Influenza B Genel (9/9) %100,0) | (1152/1154) | %100,0) | (1161/1163) | %100,0)
%100,0 9699,7
RSV Prospektif | 96333 (1/3) | (%6,1,%79,2 ; 9699,5, %7100,0 ’ 9699,1, %99,9
rospektif | %333 (1/3) | (%6.1,%792) | 0970y | (0 010000 790/70) | 199.9)
. . 9%100,0 0099,4 9099,5
0, 0 0, 0 0 0
RSV Argivienmis | 0 | (06924, %1000) | oo | (6978, 96998) | oo | (0981, %99.9)
RSV Genel %96,0 (%865, %99,8 (%99,4, %99,7 (%991,
(48/50) %98,9) (1122/1124) |  %100,0) | (1170/1174) %99,9)
_ %97,4 0098,2 0098, 1
— - 0, 0, 0, 0, 0, 0,
SARS-CoV-2 Prospekif Gorrgy | C6911.%993) | | (0969,%989) | ot | (4969, %988)
0,
SARS-CoV-2 Arsivlenmis (/217927()] (%92,4, %100,0) 0/0 Hesaplanamaz | %100,0 (47/47) | (%92,4, %100,0)
%98,4 (%94,4, %098,2 (%969, %98,2 (%97,1,
SARS-CoV-2 Genel (123/125) %99,6) (701/714) %98,9) (824/839) %98,9)
Adenoviriis Prospektif | 90100,0 (2/2) | (%34,2, %100,0) %99,6 (%98,9, %99,9) %99,6 (%98,9, %99,9)
P ’ 4 100, (785/788) = 99, (787/790) = 59,
- . . 9%100,0 9095,6 9096, 1
0, 0 0, 0 0 0
Adenovirlis Arsivlenmis 37/37) (%90,6, %100,0) (328/343) (%92,9, %97,3) (365/380) (%93,6, %97,6)
. %100,0 (%91,0, %98,4 (%97,5, %98,5 (%97,6,
Adenoviriis Genel (39/39) %100,0) | (1113/1131) %99,0) (1152/1170) %99,0)
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Numune

PPA

NPA

OPA

Hedef virii PPA %95 GA NPA %95 GA PA %95 GA
edetvirus kategorisi | (a/a+h) 095 G (c/c+d) 095 G (a+d/n) | OPA%95G
: . . %390,9 %099,9 0099,7
0 (] ’ 0, 0, ’ 0, 0, ’ 0, 0
Insan Metapnémoviriis | Prospektif 10/11) (9%62,3, %98,4) (780/781) (9%099,3, %100,0) (790/792) (9%99,1, %99,9)
: . . . %397,7 0099,7 0099,5
0 (] ’ 0, 0 ’ 0, 0, ! 0, 0
Insan Metapndmovirlis | Arsivlenmis (42/43) (%87,9, %99,6) (334/335) (%98,3, 9%99,9) (376/378) (%98,1, %99,9)
insan Genel %96,3 (%87,5, %99,8 (%99,3, %99,7 (%99,1,
Metapnémoviriis (52/54) %99,0) (1114/1116) %100,0) (1166/1170) %99,9)
Enteroviriis ve . %77,0 0099,2 %97,5
0, 0, 0 0, 0, 0,
Rinoviriis Prospekif wren) | CO651.%858) | ooy | (%098.2.%908) | o) S, | (%96.1, %98.4)
Enteroviriis ve . . 296,9 296,8 %96,8
0, 0, 0, 0, 0, 0,
Rinoviriis Argivienmis | ooy | (6843,%904) | a0 | (6943,00982) | gon s | (%945, %98.2)
Enteroviriis ve Genel %383,9 (%75,1, %98,4 (%97,5, %97,3 (%96,2,
Rinoviriis (78/93) 9%90,0) (1057/1074) 9%99,0) (1135/1167) 9%98,1)
Yaygin insan 0 0 .
Koronavirtsleri (229E, Prospektif (1/(5/%(())) (9%69,9, %97,2) (7;0397’32) (9099,3, %100,0) (7{;?/&;’52) (9098,9, %99,9)
HKU1, NL63, OC43)
Yaygin insan . 0 .
KoronavirUsleri (229E, | Arsivlenmis (E/;f/%:) (%91,7, %99,7) (2&313’?1) (%87,3, %93,7) (3::?/23’35) (9%89,1, %94,6)
HKU1, NL63, OC43)
Yaygin insan
Koronaviriisleri Genel %96,4 (%90,0, %97,3 (%96,2, %97,3 (%96,2,
(229E, HKU1, NL63, (81/84) 9%98,8) (1054/1083) %98,1) (1135/1167) 9%98,1)
0C43)
. e . %100,0 %100,0
0, 0 0, 0
Parainfluenza virtisi 1 Prospektif 0/0 Hesaplanamaz (792/792) (9%099,5, %100,0) (792/792) (9%099,5, %100,0)
. . . . %7100,0 %97,6 0097,9
(1s(i 0 0, 0, 0, 0, 0,
Parainfluenza virGisii 1 | Arsivlenmis (40/40) (%91,2, %100,0) (327/335) (%95,4, %98,8) (367/375) (%095,8, %98,9)
Parainfluenza Genel %100,0 (%91,2, %99,3 (%98,6, %99,3 (%98,7,
virisii 1 (40/40) %100,0) (1119/1127) 0099,6) (1159/1167) %99,7)
Parainfluenza virtisti 2 Prospektif | 9%100,0 (2/2) | (%34,2, %100,0) ¥0100,0 (9%099,5, %100,0) %0100,0 (9%099,5, %100,0)
P ’ 4 0150, (790/790) 0 0100, (792/792) 0 0100,
. e . . %7100,0 %98,5 0098,7
0, 0, 0, 0, 0, 0,
Parainfluenza virtisii 2 | Arsivlenmis (44/48) (%92,0, %100,0) (330/335) (%96,6, %99,4) (374/379) (%96,9, %99,4)
Parainfluenza Genel %100,0 (%92,3, %99,6 (%99,0, %99,6 (%99,0,
viriisii 2 (46/46) %100,0) (1120/1125) %99,8) (1166/1171) 9%99,8)
Parainfluenza virtisi 3 Prospektif | %100,0 (5/5) | (%56,6, %100,0) ¥0100,0 (%099,5, %100,0) %0100,0 (%099,5, %100,0)
' ” ' (787/787) " ' (792/792) ” '
. . . . 0095,3 0099,7 0099,2
(1s(i 0, 0, 0 0, 0, 0,
Parainfluenza virisii 3 | Arsivlenmis (41/43) (%84,5, %98,7) (336/337) (%098,3, 9%99,9) (377/380) (%97,7, %99,7)
Parainfluenza Genel %95,8 (%86,0, %99,9 (%99,5, %99,7 (%99,3,
viriisii 3 (46/48) %98,8) (1123/1124) %100,0) (1169/1172) %99,9)
Parainfluenza virtisti 4 Prospektif | %100,0 (1/1) | (%20,7, %100,0) ¥0100,0 (9%099,5, %100,0) %0100,0 (9%099,5, %100,0)
(791/791) (792/792)
. e . . %397,3 %98,3 0098,2
0, 0, 0, 0, 0, 0,
Parainfluenza virtisti 4 | Arsivlenmis (36/37) (%86,2, %99,5) (337/343) (%96,2, 9%99,2) (373/380) (%96,2, %99,1)
Parainfluenza Genel %97,4 (%86,5, %99,5 (%98,9, % 99,4 (%98,8,
viriisii 4 (37/38) 9%99,5) (1128/1134) %99,8) (1165/1172) %99,7)

Not: a = cobas® Respiratory flex ve karsilagtirici testlerinin her ikisinin de pozitif oldugu numune sayisi; b = cobas® Respiratory flex'in negatif ve

karsilastiricinin pozitif oldugu numune sayisi; ¢ = cobas® Respiratory flex'in pozitif ve karsilastiricinin negatif oldugu numune sayisy;

d = cobas® Respiratory flex ve karsilastiricinin her ikisinin de negatif oldugu numune sayisi; N = toplam eslestirilmis numune saysi.

PPA: Pozitif uyum yiizdesi. NPA: Negatif uyum yiizdesi. OPA: Genel uyum yiizdesi.

RSV = solunum yolu sinsityal viriisii, SARS-CoV-2 = siddetli akut solunum yolu sendromu koronaviriis 2.
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cobas® Respiratory flex

Toplam 140 sonug, cobas® Respiratory flex testi ile ilgili karsilastiric1 arasinda uyumsuzluk gostermistir: Bunlardan

113 sonug cobas® Respiratory flex ile pozitif ve karsilagtirici ile negatif iken, 27 sonug cobas® Respiratory flex ile negatif ve
karsilastirici ile pozitiftir. Numunelerin 510(k) onayli ve CE isaretli alternatif bir testle ek olarak test edilmesinden ve/veya
amplikonlarin DNA sekanslamasindan sonra 113 cobas® Respiratory flex pozitif numunenin uyumsuz sonuglarinin
analizi, 104 numunede hedef organizmalarin varligini dogrulamistir. Kalan 9 numunede, sinirli numune hacmi nedeniyle
uyumsuzluk analizi miimkiin olmamuistir. cobas® Respiratory flex'teki bu uyumsuz sonuglarin biiyiik gogunlugu (96/113,
%85,0) muhtemelen diistik titreli numunelerdir (Ct > 30) (aday ve karsilastirici testlerin LoD'sinde veya civarinda),
yontemler arasindaki analitik LoD'ler arasindaki farkliliklar genellikle uyumsuzluklara yol agabilir.

27 cobas® Respiratory flex negatif numunesinde, sinirli numune hacmi nedeniyle 1 numune i¢in uyumsuzluk analizi
miimkiin olmamustir. Kalan 26 cobas® Respiratory flex negatif numune tizerinde 510(k) onayli ve CE isaretli alternatif

bir NAAT ile uyumsuzluk analizi testi gerceklestirilmistir. Uyumsuzluk testi, 16 numunede ilk cobas® Respiratory flex

sonucunu ve 10 numunede karsilastirma testinin sonuglarini dogrulamigtir.

Tablo 35 cobas® Respiratory flex ile ¢oklu viriis saptama numunelerini gosterir. Dokuz numunede en sik saptanan

kombinasyon Adenoviriis ve Rinoviriis/Enteroviriis kombinasyonudur. Bunlardan altis1 karsilagtirma testi ile de

saptanmuigtir.
Tablo 35 cobas® Respiratory flex goklu viriis saptamasi (= 3 érnek)
. . Toplam cokl Yanhs pozitif saptanan - .
Analit 1 Analit 2 P goxdu '3 poztt sap Yanhs pozitif analitler
saptamalar numune sayisi
Adenovirilis Rinovirlis/Enterovirtis 9 3 Rmoqus{Enterowrus .
Adenoviris (2)
Solunum sinsityal virtis( Rinoviris/Enteroviris 8 3 RInOVIrUS/Ent?rovm.JS.. (%)'
Solunum sinsityal virtsi (1)
Adenovirlis Solunum sinsityal viris( 6 5 Adenoviris (5)
; . L Rinovirlis/Ent iras (1),
Insan parainfluenza 1 Rinoviriis/Enterovirlis 6 3 novirus .n erovirls (1)
Insan parainfluenza 1 (2)
Koronavirtis Influenza A 5 3 influenza A (1), Koronaviriis (2)
Koronavirlis Solunum sinsityal viriisi 5 4 Koronawru.s (.4)’ A
Solunum sinsityal virtisi (1)
Koronavirlis Rinovirlis/Enterovirtis 5 4 Kgroqaylrus (4), -
Rinoviriis/Enteroviris (1)
Adenovirlis Koronavirlis 4 2 Adenoviris (2)
Adenovirlis insan Metapndémoviris 3 1 Adenovirus (1)
Koronavirtis insan Metapndémoviris 3 1 Koronavirtis (1)
Koronaviris insan parainfluenza 3 3 2 Koronavirts (2)
Koronaviris SARS-CoV-2 3 1 Koronavirts (1)
insan parainfluenza 1 Influenza A 3 2 insan parainfluenza 1 (2)

Not: Yanlis pozitif, bir numunenin cobas® Respiratory flex tarafindan saptandigi ancak kargilagtirici tarafindan saptanmadigi durumdur.
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cobas® Respiratory flex

Ek bilgiler

Temel test o0zellikleri

Numune tipi Copan UTM-RT® sisteminde veya BD™ UVT sisteminde toplanan nazofaringeal
striintt numuneleri veya cobas® MIS'te seyreltilmis esdegeri

Gereken numune miktan 1,2 mL (0,8 mL cobas® MIS iginde seyreltilmis 0,4 mL hasta numunesi)

Numune islemi hacmi 0,85 mL
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Semboller

Asagidaki semboller Roche PCR diagnostik iiriinlerinin etiketlenmesinde kullanilir.

Tablo 36

AQE/DOB Yas veya dogum tarihi

sw

Yardimci yazilim

Atanan aralik

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

Atanan aralik

[Assigned Range (U/mL]] . "

EC|REP

[ERRRRRRNRND]
BARCODE

LOT
(Sla) Biyolojik riskler

REF

C€

Collect Date| Numune alma tarihi

Kullanim talimatlarina bakin

Avrupa Toplulugundaki yetkili
temsilci

Barkod Veri Sayfasi

Lot kodu

Katalog numarasi

CE uygunluk isareti; bu cihaz,
in vitro tibbi tani cihazi igin
gecerli CE isareti gerekliliklerine
uygundur

<n> test igin yeterli miktarda
icerir

<=

CONTENT | Kit igerigi

CONTROL Kontrol

Uretim tarihi

£

Hasta yaninda test i¢in uygun
cihaz

.

Hastanin kendi kendini test
A\ etmesi amagli cihaz

09964517001-02TR

Roche PCR diagnostik Grlinlerinin etiketlenmesinde kullanilan semboller

Hasta yaninda test i¢in uygun
olmayan cihaz

Cihaz hastanin kendi kendini
test etmesi amacl degildir

Distrib(tor
(Not: Semboliin altinda gegerii iilke/bolge
belirtilmis olabilir)

Tekrar kullanmayin

Kadin

Sadece IVD performans
degerlendirmesi icin

Global Ticari Uriin Numarasi

ithalatg

In vitro tibbi tani cihazi

<
=

r—
F
=

Belirlenen aralidin alt siniri

Erkek

Uretici

EC,

CONTROL = Negatif kontrol

Steril degil

=2

& Hasta adi

Hasta numarasi

Buradan soyarak agin

S

CONTROL | + | Pozitif kontrol

[S copies/PCR |

kopyalarini kullanin.

PCR reaksiyonu basina QS IU,
sonuglarin hesaplanmasinda

O.S |U/PCR PCR reaksiyonu basina QS

ulusal birimlerini (1U)
kullanin.

Seri numarasi

SN

Site

Tesis

| Procedure | Standard | Standart prosediir

Etilen oksit ile sterilize
edilmistir

|STERILE [FO

Karanlik ortamda muhafaza
edin

Sicaklik siniri

0~<@

Test tanim dosyasi
TDF

Burasi yukar gelecek

==
——

| Procedure | UltraSensitive | Ultra hassas prosediir

UDI
ULR

Benzersiz cihaz tanimlayici

Belirlenen araligin tst siniri

idrar dolum gizgisi

ABD icin: Dikkat: Federal
yasalar, bu cihazin yalnizca
bir hekim tarafindan veya
hekimin siparigiyle satigina
izin verir.

2 Son kullanma tarihi

Rx Only

PCR reaksiyonu basina QS kopya, sonuglarin
hesaplanmasinda PCR reaksiyonu basina QS
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Teknik destek

Teknik destek igin liitfen yerel bagli sirket ile iletisime ge¢in:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Uretici ve ithalatgi

Tablo 37  Uretici ve ithalatg
Roche Molecular Systems, Inc.
1080 US Highway 202 South
Branchburg, NJ 08876, USA
www.roche.com

ABD'de imal edilir
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Ticari markalar ve patentler

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

Telif hakki

©2025 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
c € EC|REP| sandhoferStr. 116

68305 Mannheim

2797 Germany
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Belge revizyonu

Belge revizyonu bilgileri

Doc. Rev. 1.0 ik yayin.

08/2024

Doc. Rev. 2.0 x800 beyani uzatmasi icin Kullanim Talimatlari giincellendi.
02/2025 On sayfadan Rx Only kaldirildi.

Uyumlulastinimig sembol sayfasi gtincellendi.

Tablo 18: Rinoviriis B ve insan Parainfluenza 2 igin probit ve giiven arali§i adaptasyonu.
Tablo 28: insan Rinoviriisii Tip 16 igin eslesme orani adaptasyonu.

Kullanim Talimatlar boyunca yazim yanhslan dizeltildi.

cobas® 6800/8800 sistemleri igin sistem yazilimi siirim 2.0 bilgileri eklendi.

Tuketim malzemelerinin P/N'leri gikarildi, cobas® 5800 ve cobas® 6800/8800 sistemleri Yardim Asistaninda tiiketim
malzemelerine iligkin ayrintili bilgiler belirtildi.

Herhangi bir sorunuz varsa liitfen Roche temsilciniz ile iletisime gegin.

Giivenlik ve performans raporunun ozeti, asagidaki baglant1 adresi kullanilarak bulunabilir:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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