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ZAMYSLANE POUZITIE

cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel RP2) je multiplexnd analyza nukleovych kyselin na
diagnostiku in vitro uréend na pouzitie v systéme cobas® eplex na simultannu kvalitativnu detekciu

a identifikaciu viacerych nukleovych kyselin respiracnych virusov a baktérii vratane koronavirusu 2
sposobujuceho tazky akutny respiracny syndrém (SARS-CoV-2) zo vzoriek, ktoré odobral poskytovatef
zdravotnej starostlivosti odberovymi ty¢inkami z nosohltana (NPS) do prepravnych médii od oséb s podozrenim
na ochorenie spo6sobené koronavirusom 2019 (COVID-19) alebo respira¢nu infekciu.

Pomocou panela RP2 cobas® eplex sa identifikuju tieto typy a podtypy virusov a baktérie: adenovirus,
koronavirus 229E, koronavirus HKU1, koronavirus NL63, koronavirus OC43, koronavirus 2 sposobuijtci tazky
akudtny respira¢ny syndrém (SARS-CoV-2), koronavirus spésobujuci blizkovychodny respiraény syndrém
(MERS-CoV), fudsky bocavirus, ludsky metapneumovirus, fudsky rinovirus/enterovirus, chripka typu A,
chripka A H1, chripka A H1-2009, chripka A H3, chripka typu B, virus parainfluenzy 1, virus parainfluenzy 2,
virus parainfluenzy 3, virus parainfluenzy 4, respiracny syncytialny virus (RSV) A, respira¢ny syncytialny virus
(RSV) B, Bordetella pertussis, Legionella pneumophila a Mycoplasma pneumoniae.

Detekcia a identifikacia konkrétnych nukleovych kyselin virusov a baktérii od osdb s prejavmi a priznakmi
infekcie dychacich ciest sltzi ako pomdcka pri diagnostike respiracnej infekcie pri pouziti spolu s inymi
klinickymi a epidemiologickymi informaciami.

Vysledky su uréené na detekciu nukleovej kyseliny zo SARS-CoV-2 a inych respiracnych patogénov, ktoré je
mozné zistit vo vzorkach NPS pocas infekcie. Pozitivne vysledky naznacuju aktivnu infekciu identifikovanym
respiratnym patogénom, pricom na stanovenie stavu infekcie pacienta je potrebna klinicka korelacia

s anamnézou pacienta a inymi diagnostickymi informéaciami. Pozitivhe vysledky nevylu€ujua bakteridlnu infekciu
ani koinfekciu inymi virusmi. Zisteny agens nemusi byt jednozna¢nou pri¢inou ochorenia.

Negativne vysledky nevylu¢uju respira¢nu infekciu v désledku inych organizmov nezahrnutych do panela

a nemaju sluzit ako jediny zaklad na diagnostiku, lie¢bu alebo iné rozhodnutia tykajice sa manazmentu
pacienta. Pozitivne vysledky nevylu€uju koinfekciu inymi organizmami; organizmus alebo organizmy zistené
pomocou panela RP2 cobas® eplex nemusia byt jednozna¢nou pri¢inou ochorenia. Pri stanoveni vyslednej
diagndzy infekcie dychacich ciest sa musi zvazit pouzitie dalSich laboratérnych testov (napr. kultividcia baktérif
a virusov, imunofluorescencia a radiografia) a klinickej prezentécie.

Pozitivne vysledky nevylucuju koinfekciu inymi organizmami; organizmus alebo organizmy zistené pomocou
panela RP2 cobas® eplex nemusia byt jednoznac¢nou pri¢inou ochorenia. Pri posudzovani pacienta s moznym
ochorenim COVID-19 mdZzu byt potrebné dalSie laboratérne vySetrenia (napr. kultivacia baktérii a virusov,
imunofluorescencia a radiografia).
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SUHRNNE INFORMACIE A VYSVETLENIE TESTU

Panel RP2 cobas® eplex je automatizovany kvalitativny multiplexny diagnosticky test na vy$etrenie nukleovych
kyselin in vitro na simultdnnu detekciu a identifikaciu viacerych nukleovych kyselin respira¢nych virusov

a baktérii vo vzorkdch odobratych odberovymi ty¢inkami z nosohltana (NPS). Test dokéze zistit 21 ciefovych
respiracnych virusov a tri cielové baktérie, ktoré su sihrnne uvedené v Tab. 1. Tento test sa vykondva

v systéme cobas® eplex.

Respira¢né virusy a baktérie spésobuju Siroku Skalu infekcii dychacich ciest vratane bezného nachladnutia,
chripky a krupdznej laryngitidy a predstavuji najc¢astejsiu pri¢inu akdtneho ochorenia. Zavaznost ochorenia
moze byt obzvlast vysokd v pripade mladistvych pacientov, pacientov s oslabenou imunitou a starsich
pacientov. Infekcie dychacich ciest su pri¢inou va¢sieho poctu névstev u lekara a absencii zo $koly a prace ako
ktorékolvek iné ochorenie.! Odhaduje sa, ze v kazdom danom roku sa 10 - 30 % Eurdpanov nakazi chripkou.?
Celosvetovo sposobuje sezdnna chripka kazdoro¢ne priblizne 3 - 5 miliénov zdvaznych pripadov

a 250 000 - 500 000 timrti.2 Koncom roka 2019 bol vo Wuhane v Cine identifikovany novy koronavirus.
Ochorenie vyvolané tymto novym koronavirusom sa spociatku ozna¢ovalo ako ,novy koronavirus 2019“

alebo ,2019-nCoV* a neskor bolo nazvané ,ochorenie sposobené koronavirusom 2019 alebo ,,COVID-194
Do jula 2020 bol jeho vyskyt identifikovany v 188 krajindch po celom svete a zaznamenalo sa viac ako

25 miliénov pripadov a 851 000 Umrti.% 8

Ochorenie podobné chripke je nepecifické ochorenie dychacich ciest, ktoré sprevadza hordcka, tnava, kasef
a iné priznaky. Vac¢sinu ochoreni podobnych chripke nespésobuje virus chripky, ale iné virusy (napr. rinovirus,
respiracny syncytidlny virus, adenovirus a virus parainfluenzy).” Medzi menej ¢asté pri¢iny ochorenia
podobného chripke patri baktéria ako Legionella pneumophila a Mycoplasma pneumoniae.”
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Tab. 1: Ciele zistené pomocou panela RP2 cobas® eplex

Klasifikacia

NajcastejsSie infikovana

el . - ste

Cie (typ genému) Sezénny vyskyt populacia

Adenovirus Adenovirus Koniec zimy Vsetky vekové kategdrie,
(DNA) az zaciatok leta® s oslabenou imunitou®

Koronavirus 229E

Koronavirus HKU1

- Zima, jar'® Vsetky vekové kategorie'®
Koronavirus NL63 .
Koronavirus
Koronavirus 0C43 (RNA)
Koronavirus spésobuijuci
blizkovychodny respira¢ny April az jun" Vsetky vekové kategdrie!
syndrém
K -
SARS-CoV-2 (I:,:lc;\r;awrus Nezndme'? Nestanovené'?
) . . Parvovirus Obdobie s najvyssim e 13
Ludsky bocavirus (DNA) vyskytom neurcené'® Doj¢atd, deti

Ludsky metapneumovirus

Paramyxovirus
(RNA)

Zima™

Deti, starsi, s oslabenou
imunitou

Ludsky rinovirus/enterovirus

Pikornavirus

Jesen, jar'®/

V3etky vekové kategdrie,

Virus parainfluenzy 2

Paramyxovirus

Virus parainfluenzy 3

(RNA)

Virus parainfluenzy 4

Jesen, zaciatok zimy'®

Jar, leto™

Jesen, zaciatok zimy'®

(RNA) leto'” s oslabenou imunitou'®-'8
Chripka typu A
Chripka A H1 ’
Chripka A H1-2009 ?Rﬁgyxov'rus Zima® Vietky vekové kategérie®
Chripka A H3
Chripka typu B
Virus parainfluenzy 1 Jesen'

Vsetky vekové kategdrie?®

Respirac¢ny syncytidlny virus A

Paramyxovirus

Zima?" 22 Dojcatd, deti, starsi dospeli?! 22
Respira¢ny syncytidlny virus B (RNA) ) P
- Bez obdobia
) Baktéria . . . -
Bordetella pertussis s najvyssim Vsetky vekové kategdrie?®
(DNA) . 23
vyskytom
Legionella preumophia Baktéria S‘:‘Za ﬁlsg:lg:a Starsi dospeli, fajciari,
i i 24,25
(DNA) Vyskytom?+ 25 s oslabenou imunitou
. Baktéria . L . .
Mycoplasma pneumoniae (DNA) Koniec leta, jesen? Deti, mladi dospeli?®

* Na zéklade ro¢nych obdobi na severnej pologuli
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SUHRNNY PREHLAD DETEGOVANYCH ORGANIZMOV

Adenovirus: Adenovirusy st neobalené DNA virusy, ktoré zahfmaju sedem fudskych druhov (A - G) a viac ako
60 sérotypov.?” Adenovirusy skupiny B, C a E ¢asto stvisia s infekciami hornych dychacich ciest, pricom
infekcie st bezné u deti a v priestoroch s va¢$im poctom osdb, ako su kasérne, ¢asto vznikaji epidémie.® 2 Nie
je ziadna vakcina dostupnd pre $iroku verejnost, ale zavedenie zivej perordlne poddvanej vakciny v armade USA
v roku 2011 znizilo incidenciu pandémii adenovirusu v tejto populdcii.® ?® Infekcie vyvolané adenovirusmi vo
v§eobecnosti sposobuju miernejsie ochorenia, ale mézu viest k zdvaznym stavom u dojciat alebo os6b

s oslabenou imunitou, konkrétne u pacientov, ktori absolvovali transplantdciu krvotvornych kmenovych
buniek.® % Okrem infekcii dychacich ciest moze adenovirus takisto vyvolat gastroenteritidu, konjunktivitidu

a cystitidu.> %

Koronavirus: Je Sest koronavirusov, ktorymi sa méze infikovat ¢lovek - 229E a NL63 (koronavirusy alfa), OC43,
HKU1, SARS (koronavirus, ktory spdsobuje tazky akutny respira¢ny syndréom) a MERS-CoV (koronavirusy
beta).®® Ludské koronavirusy obvykle spdsobuiji mierne az stredne zavazné infekcie dychacich ciest, ale dokazu
vyvolat zdvazné ochorenie u starsich os6b, malych deti a 0sdb s oslabenou imunitou.®°-32 Infekcie
koronavirusom 229E, HKU1, NL63 a OC43 su bezné po celom svete, ale infekcie spdsobené virusmi SARS

a MERS-CoV su zriedkavé. Od roku 2004 neboli hldsené ziadne pripady SARS (panel RP cobas® eplex ho
neobsahuje).?® Virus MERS-CoV bol po prvykrat hldseny v Saudskej Arabii v roku 2012 a spdsobuje zdvazné
ochorenie so 40 % dmrtnostou u 0séb so zdravotnymi problémami.*

SARS-CoV-2: Koncom roka 2019 bol vo Wuhane v Cine identifikovany novy koronavirus. Ochorenie vyvolané
tymto novym koronavirusom sa spociatku oznacovalo ako ,,novy koronavirus 2019* alebo ,2019-nCoV* a neskoér
bolo nazvané ,ochorenie sposobené koronavirusom 2019 alebo ,,COVID-19"*Tento novy koronavirus bol
nazvany koronavirus spdsobujuci tazky akutny respira¢ny syndrom alebo SARS-CoV-2, vzhfadom na geneticku
podobnost s koronavirusom zodpovednym za pandémiu v roku 2003.% Do jila 2020 bol jeho vyskyt
identifikovany v 188 krajindch po celom svete a zaznamenalo sa viac ako 16 miliénov pripadov

a 655 000 umrti.>®

Ludsky bocavirus: Uloha fudského bocavirusu ako patogénu, ktory spésobuje infekcie dychacich ciest, je
sporna. Ludsky bocavirus bol po prvykrat opisany v roku 2005 vo vzorkéch z dychacich ciest vo Svédsku

a predpokladé sa, Ze zohrdva ulohu pri infekcidch dychacich ciest, ale vzhfadom na to, ze sa virus ¢asto zisti

u 0sdb s priznakmi aj bez priznakov, jeho Gloha ako pri¢iny ochorenia zostdva otdzna.3® 3¢ V ramci $tadif sa
zistila vysoka miera prevalencie vo vzorkach z dychacich ciest od deti, bocavirus sa vSak ¢asto zistil spolu

s inymi virusmi a ukdzalo sa, ze pretrvava dlhSi ¢as a je perzistentny dokonca aj u 0séb bez priznakov,

v dosledku ¢oho je problematické urcit skutoénu etioldgiu.'™ 3 Hoci vo vacsine pripadov je priebeh mierny, boli
hlasené zavazné respira¢né ochorenia.’®

Ludsky metapneumovirus: [Ludsky metapneumovirus patri medzi virusy ¢elade Paramyxoviridae a Gzko suvisi
s virusom RSV." Metapneumovirus bol identifikovany ako vyznamny respiraény patogén u malych deti a je to
druhy naj¢astejsi virus zisteny v pripade infekcii dychacich ciest u deti.'® Ochorenie je zavaznejsie u deti, ktoré
maju oslabend imunitu alebo zhor$eny zdravotny stav, napriklad trpia virusom [udskej imunitne;j
nedostato¢nosti (HIV) alebo ochorenim srdca. Takisto méze spdsobit zavaznejSie ochorenie u dospelych

s oslabenou imunitou, najmé u 0s6b s chronickou obstrukénou chorobou pltic (CHOCHP), astmou, nddorovym
ochorenim alebo u pacientov po transplantécii.®’
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Ludsky rinovirus a enterovirus: Rinovirus a enterovirus su tzko suvisiace RNA virusy z ¢efade
Picornaviridae.'® Existuje viac ako 100 roznych sérotypov, ktoré maju vsetky spolo¢ni vysoki sekvenénd
homoldgiu.®® Rinovirus celosvetovo spdsobuje az 80 % vsetkych pripadov bezného nachladnutia a ¢astejSie sa
vyskytuje u deti ako u dospelych. Je pri¢inou podstatnej ¢asti miernych infekcii hornych dychacich ciest

v priebehu celého roka, najma podcas jari a jesene.'® 3 Vagsina infekcii ma mierny priebeh, ale rinovirus je
uvadzany v suvislosti so zdvaznymi infekciami rizikovych populécii vratane malych deti, starSich os6b

a pacientov s oslabenou imunitou a astmou.'s "7

Existuje 62 enterovirusov mimo poliovirusu, ktoré mézu spdsobit ochorenie u ¢loveka.'® Enterovirus primarne
infikuje gastrointestinalny trakt, ale méze sposobit aj respiraéné ochorenie, ktoré ma vo véeobecnosti mierny
priebeh, ako bezné nachladnutie, ale modZze viest k zdvaznym komplikdciam, najma u dojciat.'® Pri epidémii
enterovirusu D68 (EV-D68) v roku 2014 sa vyskytli zavazné infekcie dychacich ciest, z ktorych niektoré boli
smrtefné.*

Virus chripky: Su tri typy virusov chripky: A, B a C.2 Na severnej pologuli sa chripka typu A a B $iri po¢as
zimnych mesiacov a vo vacsine rokov sposobuje sezénne epidémie; infekcie virusom chripky typu C st menej
Casté a predpoklada sa, Ze nespdsobujui epidémie.®*! Virus chripky typu A aj B moze mutovat a vplyv chripky

v jednotlivych rokoch je rézny v zévislosti od zavaznosti zmien a Géinnosti vakcin proti chripke.*? Dva
najcastejSie podtypy chripky typu A, ktoré infikuju ¢loveka, si HIN1 (vrdtane pandemického variantu H1N1

z roku 2009) a H3N2 a ich prevalencia sa kazdy rok meni.*! Iné zriedkavé podtypy chripky typu A, o ktorych je
zname, ze infikuju fudi, ako si H5N1 (avidrna influenza) a H3N2v, m6zu sposobit zdvazné ochorenie

a v niektorych pripadoch smrt.*® Chripka sa fahko prendsa z jedného ¢loveka na druhého a medzi tych, ktori st
najviac ohrozeni komplikdciami pri infekcii, patria doj¢ata a deti, starSie osoby a kazdy, kto ma oslabenu
imunitu alebo komorbidity ako ochorenie srdca alebo plic.*

Chripka A 2009 H1N1: Poc¢as chripkového obdobia v rokoch 2009 - 2010 sa stal dominantnym cirkulujdcim
virusom novy kmen chripky typu A, teraz zndmy ako chripka 2009 H1N1, zodpovedny za priblizne 95 %
hlasenych infekcii chripkou.”® Tento kmen nahradil virus HIN1, ktory predtym cirkuloval u fudi, a je bezny

v Eurdpe aj USA3 4

Virus parainfluenzy: Virusy parainfluenzy patria do rodu paramyxovirus, ktory bezne sp6sobuje infekcie
dychacich ciest u deti.*® Prevalencia virusov parainfluenzy je sezénna a menf sa v zavislosti od typu; vaésina
infekcii ma mierny a obmedzeny priebeh, ale u 0s6b s oslabenou imunitou, napriklad u fudi s cystickou fibrézou
alebo pacientov po transplantacii méze virus parainfluenzy spasobit Zivot ohrozujlicu pneumoéniu.*’

Respiraény syncytialny virus: Virus RSV je naj¢astej$ia pric¢ina virusovych infekcii dychacich ciest u deti.’®
K infekcii virusom RSV moze dojst v kazdom veku a komplikdciami a zdvaznejs$im priebehom ochorenia su
najviac ohrozené velmi malé deti, najmé pred¢asne narodené dojc¢atd, starSie osoby a fudia s oslabenym
imunitnym systémom.*® St dva typy respira¢ného syncytidlneho virusu, RSV A a B. Infekcie virusom RSV A sa
povazuju za zdvaznej$ie ako infekcie virusom RSV B.2% 49

Bordetella pertussis: Pertussis, alebo Cierny kasef, je vysoko nékazlivé akudtne ochorenie dychacich ciest
vyvolané gram-negativnymi baktériami Bordetella pertussis.?® Pertussis sa vyznacuje silnym, neovlddatelnym
kasfom so stazenym dychanim, po ktorom nasleduje piskfavy zvuk, ked sa osoba snazi nadychnut.?®® Najvacsia
umrtnost na pertussis je u dojciat; u dospelych ma infekcia obvykle mierny priebeh a predpoklada sa, Ze ¢asto
zostane nerozpoznand, pretoZe sa u dospelych nerozvinie charakteristicky kasel.5' V poslednom obdobi sa zvysil
vyskyt pertussis, najma u malych deti a dospievajtcich, pricom tento nérast sa pripisuje viacerym faktorom
vratane lepSej diagnostiky a oslabovania imunity.5° Napriek vysokej globalnej zaockovanosti (82 %) u dojciat sa
odhaduje, Ze v roku 2008 sa vo svete vyskytlo priblizne 16 miliénov pripadov pertussis a 195 000 deti zomrelo

v dosledku tohto ochorenia.?? B. pertussis je v USA, v celej EU a v &lenskych étatoch EHP povinne oznamovana
infekcia. %
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Legionella pneumophila: Legionella pneumophila je baktéria, ktora sa prirodzene vyskytuje v sladkej vode ako
v jazerach, riekach a hortcich prameiioch po celom svete.?* % Dobré podmienky na rast m4 takisto v umelych
zdrojoch teplej vody, ako su virivky, chladiace veze a potrubné systémy.?* % K infekcii dochddza vdychnutim
aeros6lu vody obsahujicej L. pneumophila, pricom prenos z ¢loveka na ¢loveka je zriedkavy, ale mozny.
Legioneldza, alebo infekcia baktériou Legionella, méze zapri¢init legionarsku chorobu, zavaznui formu
pneumdanie, alebo pontiackej horicky, ktorej priebeh je mierny.2* Legionérska choroba je priblizne v 10 %
pripadov smrtelnd, ale je mozné ju lie¢it podédvanim antibiotik. V pripade pontiackej horti¢ky nema lie¢ba
antibiotikami ziadny prinos.?* 25 Medzi rizikové faktory v pripade legionérskej choroby patri chronické ochorenie
plic, fajéenie, diabetes, zavislost na alkohole alebo drogdch a tG¢inok liekov, ktoré maju vplyv na imunitny
systém.5 L. pneumophila je v USA, v celej EU a v &lenskych $tatoch EHP povinne oznamovand infekcia.?”: %

Mycoplasma pneumoniae: Mycoplasma pneumoniae je baktéria, ktord nema bunkovu stenu a je hlavnou
pri¢inou respira¢ného ochorenia.?® M. pneumoniae sa prenasa z ¢loveka na ¢loveka kvapdckovou cestou

z dychacich ciest a je to beZzn4 pri¢ina atypickej pneumdnie ozna¢ovanej aj ako ,walking“ (prechodend)
pneumania.®® M. pneumoniae ¢asto nie je diagnostikovand, ale odhaduje sa, Ze sa podiefa az na 30 % infekcii
dychacich ciest.?® Infekcia ¢asto sposobuje ochorenie s miernym priebehom, napriklad tracheobronchitidu
alebo akutnu bronchitidu, a najéastejsie sa vyskytuje u mladych dospelych a deti v $kolskom veku.? %
Epidémie M. pneumoniae vznikajui vac¢sinou v prostrediach s vyskytom vacésieho pocétu osob, ako su skoly,
vysokoskolské internaty, kasdrne a zariadenia opatrovatelskej starostlivosti.?®

PRINCIPY TECHNOLOGIE

Systém cobas® eplex automatizuje véetky aspekty analyzy nukleovych kyselin vrétane extrakcie, amplifikacie

a detekcie, pricom vyuziva kombindciu elektrozmécéania a technoldgie eSensor v kazete ur¢enej na jedno
pouzitie. Technoldgia eSensor je zalozena na principoch kompetitivnej hybridizécie a elektrochemickej detekcie
DNA, ktord je vysoko $pecificka a nie je zaloZzena na fluorescencnej ani optickej detekcii.

Elektrozmacanie, alebo digitdlna mikrofluidika, vyuziva elektrické polia na priamu manipuléciu s diskrétnymi
kvapo6¢kami na povrchu dosky plosnych spojov (DPS) s hydrofébnou povrchovou Gpravou. Vzorka a reagencie
sa v kazete eplex odobert programovatelnym sp6sobom, aby sa vykonali vSetky Casti spracovania vzorky od
extrakcie nukleovych kyselin az po detekciu.

Po umiestneni vzorky do kazety cobas® eplex sa zo vzorky extrahujd a purifikuji nukleové kyseliny pomocou
magnetickej extrakcie na tuhej faze. V pripade ciefovych RNA sa vykond krok reverznej transkripcie, aby sa

z RNA vytvorila komplementdrna DNA, a nésledne sa ciele amplifikuju pomocou PCR. V rdmci pripravy

na detekciu technoldgiou eSensor sa degradaciou pomocou exonukleazy vytvori jednoviaknova DNA.

Ciefova DNA sa zmieSa s ferocénom zna¢enymi signdlnymi prébami, ktoré su komplementérne k Specifickym
ciefom na paneli. Cielova DNA sa hybridizuje so svojou komplementéarnou signdlnou prébou a zachytnymi
probami, ktoré su naviazané na pozlatené elektrddy, ako je zobrazené na nasledujicom obrazku 1. Pritomnost
kazdého ciela sa stanovi pomocou volumetrie, pri ktorej sa generuju Specifické elektrické signély z ferocénom
znacenej signalnej proby.
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SIGNALNA PROBA

ZACHYTNA PROBA

CIELOVA DNA

ZLATA ELEKTRODA

FEROCENOVE ZNACENIE

Obr. 1: Hybridizacny komplex Cielovo Specifické zachytné préby su naviazané na zlaté elektrédy v mikro€ipe
eSensor v kazete cobas® eplex. Amplifikovana ciefova DNA sa hybridizuje so zadchytnou prébou

a s komplementéarnou ferocénom znac¢enou signdlnou prébou. Pritomnost alebo nepritomnost cielov sa uréi
elektrochemickou analyzou pomocou voltametrie.

POSKYTNUTE MATERIALY

Tab. 2: Obsah supravy cobas® eplex respiratory pathogen panel 2

Produkt

Cislo materialu

Komponenty (mnozstvo)

Uchovavanie

cobas® eplex respiratory
pathogen panel 2

(panel na identifikaciu
respira¢nych patogénov 2)

9556486001

Kazeta panela
cobas® eplex respiratory
pathogen panel 2 (12)

2 - 8 °C (do uvedeného datumu
exspiracie)

alebo

30 dni pri teplote do 25 °C
(kazety sa musia pouzit do 30 dni
od pociato¢ného dia
uchovavania pri teplote do 25 °C)

Karty bezpe&nostnych tidajov (KBU) pre véetky reagencie uvedené v tejto stiprave je mozné ziskat na adrese:
https://navifyportal.roche.com/. Tla¢ené képie si mozete vyziadat v miestnej pobocke:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.
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ZLOZENIE REAGENCII

Tab. 3: Zlozenie reagencii na kazetach panela RP2 cobas® eplex

Zlozenie reagencii na kazetach panela RP2 cobas® eplex
Kyselina 2-(N-morfolino)etanesulfénova (MES) | NaH,PO./NaHPO,
6-merkapto-1-hexanol NaNs
Acetonitril PEG 8000
Chlorid vapenaty Fenolovéa Cerven
Cysteamin HCI Polydimetylsiloxdn, trimetylova koncova skupina, 5cSt
Dynol-604 Inhibitor ribonukledzy
EDTA SDS, pH upravené HCI
EGTA Chloristan sodny
Etanol Sorbitan-trioleét
Glycerol Voda purifikovana v systéme Super-Q
Hydrochlorid guanidinu Trehal6za
Dodecylsulfat litny Tris-HCI
Chlorid hore¢naty (MgCly) Tween 20
l-\i_/l'_ll'_(VEV,e[;I;I] ;gravené hydroxidom sodnym Modovina
NaCl

UCHOVAVANIE A STABILITA REAGENCIi A MANIPULACIA S NIMI

Komponenty stipravy panela RP2 cobas® eplex uchovavajte pri teplote 2 - 8 °C. Kazety sa pripadne
mozu uchovavat pri teplote do 25 °C najviac 30 dni. Kazety sa musia pouzit do 30 dni od zaciatku
uchovéavania pri teplote do 25 °C a maju sa povazovat za exspirované po 30 diioch uchovavania pri
teplote do 25 °C. Po uchovévani pri teplote do 25 °C pouzivatelia uz nemaju stpravu uchovévat pri
nizsej teplote.

Nepouzivajte komponenty stpravy panela RP2 cobas® eplex po datume exspiracie.

Vrecko s kazetou neotvérajte, kym nie ste pripraveni vykonat test.

NEDODAVANE MATERIALY

Prislusenstvo

Systém a softvér systému cobas® eplex

Pipety kalibrované na davkovanie 200 pl

Vortexovy mixér

Tlaciaren (volitelné) - dalSie usmernenia tykajlce sa kompatibility ndjdete v priru¢ke k pomoci pre
pouzivatelov systému cobas® eplex
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Spotrebny material

Pipetovacie $picky, odolné voci aerosolu, bez RNdzy/DNazy
Jednorazové rukavice, nepudrované

10 % bielidlo na vhodné povrchy

70 9% etanol alebo izopropylalkohol

VYSTRAHY A BEZPECNOSTNE OPATRENIA

VSeobecné

Na diagnostické pouZzitie in vitro odbornikmi v laboratériu.

Zaskoleny zdravotnicky pracovnik mé starostlivo interpretovat vysledky z panela RP2 cobas® eplex
spolu s prejavmi a priznakmi u pacienta a vysledkami inych diagnostickych testov.

Pozitivne vysledky nevyluc¢uju koinfekciu inymi virusmi alebo baktériami. Zisteny agens nemusi byt
jednoznaénou pri¢inou ochorenia. Pri stanoveni vyslednej diagnézy infekcie dychacich ciest sa musi
zvazit pouzitie dalSich laboratérnych testov (napr. kultivicia baktérii a virusov, imunofluorescencia

a radiografia) a klinickej prezentéacie.

Nepouzivajte komponenty stipravy panela RP2 cobas® eplex opakovane.

Nepouzivajte reagencie po ddtume exspirdcie uvedenom na §titku.

Nepouzivajte reagenciu, ktord je poskodena.

DodrZiavajte postup tak, ako je opisany v tomto pribalovom letdku. Pred spustenim testu si precitajte
vSetky pokyny. Akdkolvek odchylka od postupov a usmerneni méze mat vplyv na optimélny priebeh
testu.

Vsetky produkty z fludského tela musia byt povazované za potencialne infekéné a malo by sa s nimi
narabat v sulade s beznymi bezpe¢nostnymi pokynmi.

Odporuca sa pouzit sterilné jednorazové pipetovacie $picky neobsahujlice nukledzu. Ak chcete
zabezpecit optimalne vykonanie testu, pouzivajte len dodany alebo $pecifikovany vyzadovany
spotrebny material.

Informujte miestny kompetentny orgén a vyrobcu o vSetkych zdvaznych udalostiach, ktoré sa mézu
vyskytnut pri pouzivani tohto testu.

Bezpecénost

So vSetkymi vzorkami a odpadovymi materidlmi zaobchddzajte ako s latkami schopnymi prenosu
infek&énych agensov v stlade so vSeobecnymi bezpe¢nostnymi opatreniami. Dodrziavajte bezpeénostné
usmernenia, napriklad tie, ktoré st uvedené v dokumente CDC/NIH Bijosafety in Microbiological and
Biomedical Laboratories o biologickej bezpe¢nosti v mikrobiologickych a biomedicinskych
laboratéridach, dokumente M29 CLSI Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired
Infections o ochrane laboratérnych pracovnikov pred infekciami ziskanymi pri vykone povolania alebo
inych prislusnych usmerneniach.

Nejedzte, nefajcite, nepite, nepouzivajte kozmetické vyrobky ani nemanipulujte s kontaktnymi
SoSovkami v oblastiach, kde sa pracuje s reagenciami alebo vzorkami od ludi.

Pri manipuldcii s reagenciami dodrZiavajte bezpec¢né laboratérne postupy pri manipulécii

s reagenciami (napr. nepipetujte tstami, pouzivajte vhodny ochranny odev a ochranu oci).

Pri manipuldcii s biologickymi vzorkami dodrziavajte bezpe¢nostné postupy institticie.

V pripade podozrenia na infekciu novym virusom chripky A na zéklade aktudlnych kritérii pre klinicky
a epidemiologicky skrining odportaéanych tdradmi verejného zdravotnictva sa maju pri odbere vzoriek
uplatnit prislusné preventivne opatrenia na kontrolu infekcie tykajlce sa novych virulentnych virusov
chripky a vzorky sa maju odoslat na testovanie narodnému alebo regionalnemu dradu verejného
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zdravotnictva. V takych pripadoch sa ma vylu¢it snaha o kultivaciu virusu, pokial nie je dostupné
zariadenie Urovne BSL 3+, ktoré by tieto vzorky prijalo a vykonalo kultivaciu.

Materialy pouzité v tomto teste vratane reagencii, vzoriek a pouzitych liekoviek likvidujte v sulade

so véetkymi federalnymi, Stdtnymi a miestnymi predpismi.

Nesiahajte prstami do priehradiek systému cobas® eplex ani do nich nevkladajte predmety.

Po manipulacii s reagenciami si dokladne umyte ruky mydlom a vodou. Kontaminované oblecenie pred
dal$im pouzitim operte.

Neprepichujte ani neprerazajte blistre s reagenciami v kazete cobas® eplex. Reagencie moézu sposobit
podrézdenie koZe, o¢i a dychacich ciest. Zdraviu $kodlivé pri poziti alebo vdychnuti. Obsahuje
oxida¢né kvapaliny.

Kazeta panela RP2 cobas® eplex obsahuje chemickeé latky, ktoré su klasifikované ako nebezpecné.
Pred pouzitim si preditajte kartu bezpe&nostnych tdajov (KBU) a v pripade expozicie vyhladajte v KBU
dalsie informacie. Karty bezpe¢nostnych tdajov (KBU) st k dispozicii na poziadanie od miestneho
zastupcu spolo¢nosti Roche alebo na stranke https://navifyportal.roche.com/.

Dodrziavajte bezpe¢nostné usmernenia ako pouzivanie vhodnych ochrannych prostriedkov vratane
laboratérneho oblecenia, plastov, rukavic, ochrany o¢i a biologického bezpec¢nostného boxu, ako je
uvedené v 5. vydani dokumentu Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories (BMBL)
dostupnom na adrese https://www.cdc.gov/labs/BMBL.html.

V pripade podozrenia na infekciu virusom SARS-CoV-2 na zaklade aktudlnych kritérii pre klinicky

a epidemiologicky skrining odport¢anych dradmi verejného zdravotnictva sa maju pri odbere vzoriek
uplatnit prislusné preventivne opatrenia na kontrolu infekcie.

Pred spracovanim vzorky désledne dekontaminujte laboratérium a vsetko vybavenie 10 % bielidlom

a nasledne 70 % etanolom alebo izopropylalkoholom (alebo ekvivalentnym pripravkom).

Akékolvek znegistenie latkou obsahujiicou potencidlne infekény material bezodkladne odistite

0,5 - 1 % (hmotn.) chlérnanom sodnym (bielidlo 20 % obj.).

Vykonové charakteristiky sa stanovili na zéklade vzoriek, ktoré odobral poskytovatel zdravotnej
starostlivosti odberovymi ty¢inkami z nosohltana os6b s podozrenim na ochorenie spésobené
koronavirusom 2019 (COVID-19) alebo respira¢nu infekciu.

Vzorky sa maju spracovat v biologickom bezpe¢nostnom boxe triedy Il (alebo vyssej).

V zaujme zniZenia rizika krizovej kontamindcie vzoriek si po nadavkovani vzoriek do kazety vymerite
rukavice.

Vzorka sa mo6ze kontaminovat, ak sa vklada v priestoroch, kde sa generuju amplikény PCR pre
respiracné patogény. Nevkladajte vzorky v priestoroch, ktoré mézu byt kontaminované amplikénom
PCR.

Laboratorium

Vzorka sa mo6ze kontaminovat, ak st pracovnici v laboratdriu, ktori spracuvaji vzorku, infikovani
beznymi respiraénymi patogénmi. Aby sa tomu zabranilo, vzorky sa maju spracuvat v biologickom
bezpecnostnom boxe. Ak sa biologicky bezpe¢nostny box nepouzije, mé sa pri spracovani vzoriek
pouzit tvarovy §tit alebo tvarova maska.

Na pripravu vzorky sa nesmie pouzit biologicky bezpe¢nostny box, ktory sa pouziva na kultivaciu
virusov alebo baktérii.

Pocas testovania si ¢asto vymienajte rukavice, aby ste zniZili riziko kontaminécie.

Désledne dekontaminujte laboratérium a vSetko vybavenie 10 % bielidlom a néasledne 70 % etanolom
alebo izopropylalkoholom (alebo ekvivalentnym pripravkom).

Vzorka sa moze kontaminovat, ak sa vklada v priestoroch, kde sa generuju amplikény PCR pre
respiracné patogény. Nevkladajte vzorky v priestoroch, ktoré mézu byt kontaminované amplikénom
PCR.
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ODBER VZORIEK, MANIPULACIA S NIMI A UCHOVAVANIE VZORIEK

Informdcie o spravnom odbere vzoriek odberovym tampdénom z nosohltana ngjdete v postupoch nemocnice
a ndvode na pouzitie odberovych ty€iniek/sdprav od vyrobcu.

Podfa Svetovej zdravotnickej organizacie sa méa pri odbere vzoriek odberovymi ty¢inkami z nosohltana
postupovat takto®:

o Odberova tycinka sa ma zasunut priamo do nosnej dierky, pricom pacient ma hlavu mierne zaklonend.

¢ Odberova tycinka sa zasunie rovnobezne s tvrdym podnebim smerom k sluchovej jamke a u dospelych
bude potrebné ju zasunut aspori na 5 - 6 cm, aby dosiahla zadnu stenu hltana. (Na tdto metédu
odberu vzoriek nepouZivajte odberové ty€inky s pevnou ty€inkou - je potrebna pruznd ty€inka.)

o Nechajte odberovu ty¢inku niekofko sektind na mieste.

e Pomaly ju vytiahnite, pricom fiou otéacajte.

e Vlozte odberovu ty¢inku do prepravného média pre virusy (VTM) alebo prepravného média uréeného
na pouzitie pri identifikacii virusov metédami molekularnej diagnostiky. V Tab. 37, Interferujtce latky
a Tab. 38, Odberové a prepravné média testované z hladiska interferencie najdete dalSie informacie
o odberovych tyginkach a médidch, ktoré su kompatibilné s panelom RP2 cobas® eplex.

¢ Poznamka: Odber vzoriek z nosohltana je invazivny proces, ktory méze byt pre pacienta velmi
neprijemny.

Dalsie usmernenie k spravnemu odberu vzorky z nosohltana pomocou odberovej tyginky (vratane obrazkov
a videi) pre bezne pouzivané odberové tyc¢inky a sipravy, napriklad znacky BD, Remel a Copan, je k dispozicii
na webove;j lokalite vyrobcu.

Odber z nosohltana pomocou odberovej ty¢inky - Vzorky z nosohltana sa maji odobrat pomocou
odberovej ty¢inky Standardnou technikou a umiestnit do prepravnych médii pre virusy.

Minimalny objem vzorky - Na testovanie je potrebnd vzorka s objemom 200 pl odobratd pomocou odberove;j
tyCinky z nosohltana do prepravného média pre virusy.

Preprava a uchovavanie - Klinické vzorky sa mézu uchovavat pri izbovej teplote (15 - 30 °C) najviac 12 hodin
alebo v chladnicke pri teplote 2 - 8 °C najviac 10 dni po odbere do prepravného média pre virusy. Vzorky sa
takisto mozu uchovavat pri teplote -20 °C alebo -80 °C poc¢as 30 mesiacov s najviac 2 cyklami zmrazenia

a rozmrazenia.

POSTUP

Poznamky k postupu

e Vsetky zmrazené vzorky sa maju pred testovanim Gplne rozmrazit.

e Vzorky maju byt odobrané z nosohltana pomocou odberovej ty¢inky do prepravného média.

e Reagencie a kazety sa mozu pouzit bezprostredne po vybrati z miesta uchovavania pri teplote 2 - 8 °C.
Pred pouzitim nie je potrebné nechat ich zahriat na izbovu teplotu.

e Kazety sa pripadne mézu uchovévat pri teplote do 25 °C najviac 30 dni. Kazety sa musia pouzit do
30 dni od zaciatku uchovévania pri teplote do 25 °C a maju sa povazovat za exspirované po 30 diioch
uchovéavania pri teplote do 25 °C. Po uchovavani pri teplote do 25 °C pouzivatelia uz nemaju stpravu
uchovavat pri nizSej teplote.

e Kazeta sa ma po vybrati z féliového vrecka pouzit do 2 hodin. Neotvarajte vrecko kazety, kym nie je
vzorka pripravend na testovanie.

e Po umiestneni vzorky do kazety panela RP2 cobas® eplex sa ma vzorka otestovat ¢o najskor alebo do
2 hodin.
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Kazety nepouzivajte opakovane.

Na umiestnenie kazdej vzorky pouzite novd, sterilnd pipetovaciu Spic¢ku.

Do systému cobas® eplex nevkladajte vihki kazetu. Ak sa na povrchu testovacej kazety nachadza
tekutina, pred vlozenim kazety do priehradky systému cobas® eplex ju odstréfnte pomocou obrtiska
Kimwipe™.

Vzorky sa maju preniest do kazety panela RP2 cobas® eplex v ¢istom prostredi bez amplifikacie.
Vzorky, spotrebny material a priestory laboratéria maju byt chrdnené pred aerosélom alebo priamou
kontamindciou amplikdnom. Dekontaminujte priestory laboratdria a dotknuté vybavenie pomocou 10 %
bielidla a nasledne 70 % etanolu alebo izopropylalkoholu (alebo ekvivalentného pripravku).

Pocas testovania si ¢asto vymienajte rukavice, aby ste zniZili riziko kontaminécie.

Vzorky sa maju spracuvat v biologickych bezpe¢nostnych boxoch. Ak sa biologicky bezpe¢nostny box
nepouZije, méa sa pri spracovani vzoriek pouzit tvarovy stit alebo tvarova maska.

Materidly pouzité v rdmci testu vratane reagencii, vzoriek a pouzitych liekoviek zlikvidujte v stlade so
vSetkymi nariadeniami.

Podrobny postup

1.

Dekontaminujte Gisty priestor, ktory sa pouzije na pripravu panela RP2 cobas® eplex, 10 % bielidlom
a ndsledne 70 % etanolom alebo izopropylalkoholom (alebo ekvivalentnym pripravkom).

2. Z balenia supravy vyberte jedno vrecko s kazetou panela RP2 cobas® eplex.

3. Otvorte vrecko s kazetou panela RP2.

4. Na kazetu panela RP2 napiste pristupovy ID alebo umiestnite $titok s ¢iarovym kédom s pristupovym
ID.

5. MieSajte vzorku 3 - 5 sekind vo virivom mixéri.

6. Pomocou kalibrovanej pipety odoberte 200 pl vzorky a nadavkujte ich do vstupu na vzorku na kazete
panela RP2 cobas® eplex.

7. Zatvorte vstup na vzorku tak, Ze na vstup nasadite vieCko a pevnym zatlaCenim na vie¢ko vstup na
vzorku tesne uzavriete.

POZNAMKA: Pri zatvérani vietka sa mézu vytvorit bubliny.

8. Naskenujte kazetu panela RP2 pomocou ¢itacky ¢iarovych kédov dodanej so systémom cobas® eplex.
POZNAMKA: Ak nepouzijete &titok s diarovym kédom s pristupovym ID, manuéine zadajte pristupovy
ID pomocou klavesnice na obrazovke a naskenujte ¢iarovy kdd kazety po zobrazeni vyzvy v systéme
cobas® eplex.

POZNAMKA: Skener ¢giarovych kédov preéita &iarovy kéd s pristupovym ID (ak ho obsluha umiestnila
na kazetu) a 2D ciarovy kéd vytlaeny na Stitku kazety; skener ¢iarovych kédov vSak vyda len jeden
zvukovy signél ako ozndmenie, Ze sa nacitali oba Ciarové kdody.

9. Vlozte kazetu panela RP2 do ktorejkolvek dostupnej priehradky oznac¢enej blikajlcou bielou svetelnou
diddou. Test sa spusti automaticky po vloZeni kazety do priehradky a dokon¢eni kontroly pred
spustenim cyklu (inicializacia kazety), pricom sa rozsvieti modra svetelna didda.
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KONTROLA KVALITY

Interné kontroly

Kazd4 kazeta zahfna interné kontroly, pomocou ktorych sa monitoruje vykon v ramci kazdého kroku procesu
testovania. Kontrola DNA overuje extrakciu, amplifikaciu a detekciu ciefovych DNA a kontroly RNA overuju
amplifikaciu a detekciu cielovych RNA.

Kazdd amplifikaCnd reakcia v kazete méa aspon jednu internt kontrolu a v ramci kazdej reakcie musia bud
interna kontrola, alebo ciel vygenerovat signdl presahujtici prahovi hodnotu stanovent pre platny vysledok
testu. Vysledky internej kontroly interpretuje softvér systému cobas® eplex a v spravach pre panel RP2 budu
uvedené ako polozka Internal Control s vysledkom PASS, FAIL, N/A alebo INVALID. V Tab. 4 st uvedené
podrobné informdcie o interpretdcii vysledkov internych kontrol.

Tab. 4: Viysledky internych kontrol

Vysledok internej
kontroly

Vysvetlenie

Akcia

Interna kontrola alebo ciel z kazdej amplifikacnej reakcie
vygenerovali signdl presahujtci prahovi hodnotu.

V3etky vysledky sa uvedu v sprave
o zisteniach pre panel RP2.

Dokoncenie testu nebolo Uspesné a vysledky tohto testu
nie su platné. Pravdepodobnou pri¢inou je chyba
nastroja alebo softvéru.

PASS
Test sa dokong¢il a interné kontroly boli Uspe$né, ¢o Test je platny, vysledky st uvedené
znamenag, Ze sa vygenerovali platné vysledky. v sprave.
Interna kontrola ani ciel v ramci najmenej jedne;j
amplifika¢nej reakcie nevygenerovali signal presahujici | V sprdve o zisteniach pre panel RP2
prahovi hodnotu. sa neuvedu ziadne vysledky.
FAIL
Test sa dokongil, ale detekcia najmenej jednej interne;j Test nie je platny, zopakujte test,
kontroly bola netispesnd, ¢o znamen4, ze vysledky nie si | pricom pouzite novi kazetu.
platné.
Interna kontrola v ramci kazdej amplifika¢nej reakcie
nevygenerovala signal presahujuici prahovd hodnotu, ale
ciel v ramci kazdej amplifikatnej reakcie vygeneroval Vsetky vysledky sa uvedu v sprave
signal presahujuci prahovd hodnotu. o zisteniach pre panel RP2.
N/A
Test sa dokongil a interné kontroly boli netdispesné, Test je platny, vysledky st uvedené
detekcia signélu presahujliceho prahovi hodnotu pre v spréve.
ciel v ramci kazdej amplifikacnej reakcie vSak znamena,
ze sa vygenerovali platné vysledky.
Poca’s sp,rac.ovanla. sa ’vyskytla chyba, ktord zabranila V spréve o zisteniach pre panel RP2
analyze Gdajov o signaloch. s .
sa neuvedu Ziadne vysledky.
INVALID

Test nie je platny, zopakujte test,
pricom pouZite novu kazetu.

Externé kontroly

Pozitivne a negativne externé kontroly sa maju testovat s kazdou novou $arzou reagencii alebo kazdy mesiac
podla toho, ¢o nastane skor. Ako negativna kontrola sa moze pouzit prepravné médium pre virusy. Ako externa
pozitivna kontrola sa mézu pouzit uz charakterizované pozitivne vzorky alebo prepravné médium pre virusy
naockované podrobne charakterizovanymi organizmami. Externé kontroly sa maju spustit v stlade

s laboratérnymi protokolmi a pripadne poziadavkami akreditacnych organizacii.
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VYSLEDKY

Tab. 5: Interpretacia vysledkov v spréve o zisteniach pre panel RP2 cobas® eplex

kontrola bola oznacend ako PASS.

Cielovy vysledok | Vysvetlenie Akcia
V3etky vysledky sa uvedu v sprave
Test sa GspeSne dokoncil a ciel vygeneroval signal o zisteniach pre panel RP2.
Detected prevySujuci prislusnd prahovd hodnotu a interna _ o ’ ]
kontrola bola oznadena ako PASS. Test je platny, vysledky st uvedené
Vv sprave.
V3etky vysledky sa uvedu v sprave
o zisteniach pre panel RP2.
. Test sa uspes$ne dokon¢il a viacero cielov vygenerovalo Test J? platny, vysledky su uvedené
Multiple Targets S o, . ) L Vv sprave.
Detected signal prevysujuci prislusnd prahovd hodnotu a internd

Zistenie viac ako 3 patogénov moze
znamenat kontamindciu. Odporica sa
zopakovat testovanie vzorky, aby sa
potvrdili vysledky.

Not Detected

Test sa Uspesne dokon¢il a ciel nevygeneroval signal
prevySujuci prislusnd prahovd hodnotu a internd
kontrola bola ozna¢ena ako PASS.

v spréve.

Vsetky vysledky sa uvedu v sprave
o zisteniach pre panel RP2.

Test je platny, vysledky st uvedené

Invalid

Dokonéenie testu nebolo tspesné a vysledky tohto testu
nie st platné. Pri¢inou je ¢asto chyba néastroja alebo
softvéru alebo neldspesna interna kontrola.

V spréve o zisteniach pre panel RP2 sa
neuvedu ziadne vysledky.

Test nie je platny, zopakujte test.

Vysledky pre chripku typu A

Panel RP2 cobas® eplex deteguje chripku typu A a podtypy H1, H1-2009 a H3, pricom pre kazdy pouziva
jedineénd analyzu. Interpretécia vysledkov pre chripku typu A je opisana v Tab. 6.

Tab. 6: Vysledky pre chripku typu A

Vysledky pre chripku
typu A a podtypy

Vysvetlenie

Vysledky v sprave

Odporiaéané akcie

Zistila sa chripka typu A, je
hldsené zistenie aspon
jedného podtypu (H1, H1-
2009 alebo H3)

Je to o¢akavany vysledok.

Vysledok je hlaseny ako
zistena chripka typu A
a podtyp chripky typu A.

Ziadne

Zistila sa chripka typu A,
vSetky podtypy (H1, H1-
2009 a H3) su hlasené ako
nezistené

Nizke titre virusov mozu viest
k tomu, Ze sa zisti chripka
typu A bez podtypu.

Zistenie chripky typu A bez
podtypu méze znamenat
pritomnost nového kmeria.

Vysledok je hlaseny ako
zistena chripka typu A.
Nezistil sa Ziadny podtyp
chripky typu A. Odportéa sa
zopakovat testovanie tejto
vzorky, aby sa potvrdila
chripka typu A (podtyp).
Dalsie informacie néjdete

v pribalovom letdku.

Ak je potrebné zistit
podtyp, zopakujte test.
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Vysledky pre chripku
typu A a podtypy

Vysvetlenie

Vysledky v sprave

Odporiaéané akcie

Zistila sa chripka typu A
a je hldsené zistenie viac
ako jedného podtypu (H1,
H1-2009 alebo H3)

Vzorka je stibezne infikovana
viacerymi podtypmi chripky.
Infikovanie viacerymi
podtypmi chripky je mozné, aj
ked zriedkavé.

Zivé intranazélna
multivalentnd vakcina
obsahujlca virus chripky
moze sposobit falosne
pozitivhe vysledky pre chripku
typu A, A/H1, A/JH3, A/H1-
2009 a/alebo chripku typu B.

Doslo ku kontamindcii.

Vysledok je hldseny ako
chripka typu A a zistili sa
viaceré podtypy.

Odportca sa
zopakovat testovanie,
aby sa potvrdil
vysledok.

Nezistila sa chripka typu A,
je hldsené zistenie aspon
jedného podtypu (H1, H1-
2009 alebo H3)

Nizke titre virusov mozu viest
k tomu, Ze sa zisti podtyp
chripky typu A bez matrice
chripky typu A.

Zistenie podtypu chripky

typu A bez matrice chripky
typu A moze takisto znamenat
pritomnost nového kmenia.

Zistila sa chripka typu A
(podtyp). Odportic¢a sa
zopakovat testovanie tejto
vzorky, aby sa potvrdila
chripka typu A (podtyp).
Dalsie informacie najdete
v pribalovom letédku.

Zopakujte testovanie,
aby sa potvrdil
vysledok.

Ak sa pri opakovanom
teste potvrdi pévodny
vysledok, povazuje sa
vysledok pre podtyp
chripky typu A za
pozitivny.

SPRAVY O TESTE

Systém cobas® eplex poskytuje viacero roznych sprav. Vysledky su k dispozicii vo forméte, ktory je mozné
vytlacit, mozu sa prezerat elektronicky alebo sa mézu exportovat na Ucely dalSej analyzy. Spravy je mozné
prisposobit z hladiska konkrétnych informécii, ako su adresa, logo a péaty osobitné pre danu institticiu v kazdej
sprave. Dalsie informécie o sprdvach v systéme cobas® eplex sti uvedené v priruéke k pomoci pre
pouzivatelov systému cobas® eplex.

Sprava o zisteniach

Sprava o zisteniach pre panel RP2 zahfna vysledky pre kazdy jednotlivy cyklus vzorky v systéme cobas® eplex.

V sthrnnej Casti je uvedeny celkovy vysledok testu a zoznam vSetkych zistenych cielov v danej vzorke. V Casti
s vysledkami st uvedené vSetky ciele na paneli s jednotlivymi vysledkami pre kazdy z nich. Vysledky pre kazdy
ciel si oznac¢ené ako Detected, Not Detected alebo Invalid (zobrazené ako ¢erveny symbol x); vysledky internej

kontroly st uvedené ako PASS, FAIL, INVALID alebo N/A.
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Sprava o externej kontrole

Spréva o externej kontrole pre panel RP2 cobas® eplex sa generuje pre externu kontrolu, ktoré je
preddefinovana v softvéri panela RP2 cobas® eplex. Dalsie informacie o definovani externych kontrol
v systéme cobas® eplex najdete v prirucke k pomoci pre pouzivatelov systému cobas® eplex.

V sthrnnej ¢asti su uvedené celkové vysledky (stav Pass alebo Fail) a zoznam vSetkych zistenych ciefov pre
danu externu kontrolu. V ¢asti s vysledkami je uvedeny zoznam vSetkych cielov na paneli s vysledkom,
ocakdvanym vysledkom a stavom Pass/Fail pre kazdy z nich. Vysledky su ozna¢ené ako Detected, Not detected
alebo Invalid (zobrazené ako ¢erveny symbol x). Ciel je oznac¢eny ako Pass, ak skuto¢ny vysledok zodpoveda
ocakavanému vysledku (ako je definovany pre danu kontrolu); ciel je ozna¢eny ako Fail, ak skuto€ny vysledok
nezodpovedd o¢akdvanému vysledku. Ak skuto¢né vysledky pre kazdy ciel zodpovedaji o¢akdvanému vysledku
pre kazdy ciel (vSetky ciele st oznacené ako Pass), celkovy vysledok pre externd kontrolu je v sihrnnej ¢asti
oznaceny ako Pass. Ak skuto¢ny vysledok pre ktorykolvek ciel nezodpoveda oakavanému vysledku, celkovy
vysledok pre externd kontrolu sa v sihrnnej ¢asti oznac¢i ako Fail.

Suhrnna sprava

Suhrnnd sprava umoziuje obsluhe, aby vyuzila vyhladatelné kritéria na vytvorenie prispdsobenych sprév,

v ktorych st pouzité Specifické ciele, datumy, rozsahy datumov, Specificka vzorka, externé kontrola, priehradka
pre test alebo $pecificky operator. Dalsie informacie o vytvarani sihrnnych sprav st uvedené v prirucke

k pomoci pre pouzivatelov systému cobas® eplex.

OBMEDZENIA POSTUPU

e Tento produkt je mozné pouzit iba so systémom cobas® eplex.

e Vzhfadom na genetickl podobnost medzi fudskym rinovirusom/enterovirusom a poliovirusom ich panel
RP2 cobas® eplex nedokaze spolahlivo rozlisit. V pripade podozrenia na infekciu poliovirusom sa
vysledok so zistenim fudského rinovirusu/enterovirusu pomocou panela RP2 cobas® eplex ma potvrdit
pomocou alternativhej metddy (napr. bunkovej kultivécie).

e Vzhfadom na genetickd podobnost medzi fudskym rinovirusom a enterovirusom ich panel RP2
cobas® eplex nedokaze spolahlivo rozli$it. Ak je potrebné rozlidenie, pozitivny vysledok na fudsky
rinovirus/enterovirus sa ma dalej preskiimat pomocou alternativnej metddy.

e Privysokych titroch bola na paneli RP2 cobas® eplex zaznamenané krizovéa reaktivita s virusom SARS-
CoV-1.

o Tento test je kvalitativny test a neposkytuje kvantitativnu hodnotu zisteného pritomného organizmu.

¢ Vykonnost testu sa hodnotila len z hfadiska pouzitia s ludskym materidlom vzorky.

o Tento test nebol overeny na testovanie inych vzoriek ako vzoriek odobratych pomocou odberove;j
tyCinky z nosohltana.

e Vykonnost tohto testu v pripade os6b s oslabenou imunitou nebola stanovena.

e Vykonnost tohto testu nebola stanovena pre pacientov, v pripade ktorych poskytovatel zdravotnej
starostlivosti nema podozrenie na ochorenie spésobené koronavirusom 2019 (COVID-19) alebo
respiracnu infekciu.

e Vysledky tohto testu musia byt posudzované v korelacii s klinickou anamnézou, epidemiologickymi
Gdajmi a inymi Gdajmi dostupnymi lekdrovi, ktory posudzuje stav pacienta.

o Uginok antibiotickej lieby na vykonnost testu nebol hodnoteny.

o Ciele (nukleové kyseliny virusov a baktérii) sa m6zu zachovat in vivo nezévisle od Zivotaschopnosti
virusov alebo baktérii. Detekcia ciefov neznamen4, ze zodpovedajlce virusy alebo baktérie st infekéné
alebo st agensom zapri¢ifiujucim klinické priznaky.
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o Detekcia nukleovych kyselin virusov alebo baktérii zavisi od spravneho postupu pri odbere vzorky,
manipuldcii, preprave, uchovdvani a priprave. Nedodrzanie spravnych postupov pri ktoromkolvek
z tychto krokov moze viest k nespravnym vysledkom. Existuje riziko falosne negativnych vysledkov
v dosledku nesprdvneho postupu pri odbere alebo preprave vzoriek alebo manipuldcii s nimi.

o Existuje riziko faloSne negativnych hodnot v désledku pritomnosti sekvenénych variantov v cielovych
testovanych virusoch alebo baktériach, pritomnosti inhibitorov, technickej chyby, zmieSania vzoriek
alebo infekcie spdsobenej organizmom, ktory panel nedeteguje. Na vysledky testu méze mat vplyv
slbezna antibakteridlna alebo antivirusova liecba alebo hladiny baktérii alebo virusov vo vzorke, ktoré
su nizéie ako detekény limit testu. Vysledok, pri ktorom sa pomocou panela RP2 cobas® eplex nezistili
Ziadne ciele, sa nema pouzit ako jediny zdklad pre diagnostiku, lie¢bu alebo iné rozhodnutia tykajice
sa manazmentu pacienta.

e Pri¢inou negativneho vysledku pre vSetky ciele pri stanoveni respiraéného ochorenia pomocou panela
RP2 cobas® eplex moze byt to, ze doslo k infekcii patogénmi, ktoré tento test nedeteguje alebo
infekcii dolnych dychacich ciest, ktort nie je mozné zistit zo vzorky odobranej pomocou odberove;j
ty€inky z nosohltana.

e V pripade zistenia $tyroch alebo viacerych organizmov vo vzorke sa odpori¢a zopakovat testovanie,
aby sa potvrdil polymikrobiélny vysledok.

e Reagencie panela RP2 cobas® eplex pre podtypy chripky typu A su cielené iba na gén pre
hemaglutinin chripkového virusu typu A. Panel RP2 cobas® eplex neumoziiuje detekciu ani
diferenciaciu génu pre neuraminiddzu chripkového virusu typu A.

e Vykonnost tohto testu pri monitorovani lie¢by infekcie ktorymkolvek z panelom detegovanych
organizmov nebola stanovena.

o Pozitivne a negativne prediktivnhe hodnoty do velkej miery zavisia od prevalencie. VacSia
pravdepodobnost generovania falosne negativnych vysledkov testu je po¢as vrcholovej aktivity, ked je
prevalencia ochorenia vysokd. Vacsia pravdepodobnost generovania falos$ne pozitivnych vysledkov
testu je v Case miernej alebo nizkej prevalencie.

o Kilinicky vykon sa stanovil v ¢ase, kedy boli dominantnymi cirkulujtcimi virusmi chripky typu A virusy
chripky A H3 a chripky A H1-2009. V pripade vyskytu inych virusov chripky typu A sa vykon méze lisit.

o VWykonové charakteristiky v pripade chripky A H1 boli stanovené len pomocou umelo vytvorenych
klinickych vzoriek.

e Uginok interferujucich latok sa hodnotil len v pripade tych, ktoré st uvedené v tomto pribalovom
letaku. Interferujlice pésobenie inych latok, ako si opisané v ¢asti Interfujlice latky, moze viest
k chybnym vysledkom.

e Zistilo sa, ze vykonanie analyzy inhibuje tobramycin pri koncentracidch vyssich ako 1,0 % hmotn. vo
vzorke.

e Zistilo sa, Ze vykonanie analyzy inhibuje fenylefrin HCL pri koncentracidch vyssich ako 1,0 % hmotn. vo
vzorke.

e Vykonnost tohto testu nebola Specificky hodnotend pre vzorky odobraté od oséb kratko po podani
vakciny proti chripke. Kratko po podani Zivej intranazalnej vakciny obsahujtce;j virus chripky sa mézu
ziskat falosne pozitivne vysledky pre chripku typu A, H1, H3, H1-2009 a/alebo chripku typu B.

e Pomocou panela RP2 cobas® eplex nie je mozné odlisit varianty virusov, ako je H3N2v, od sezénnych
virusov chripky typu A. V pripade podozrenia na infekciu variantom virusu sa maju klinicki lekari obratit
na narodny alebo regionalny trad verejného zdravotnictva a zabezpecit prepravu vzoriek a véasnu
diagnostiku v laboratériu zriadenom ndrodnym tradom verejného zdravotnictva.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

VYKONOVE CHARAKTERISTIKY
Klinicky vykon pre SARS-CoV-2

Pri stanoveni vykonovych charakteristik panela RP2 cobas® eplex pri detekcii SARS-CoV-2 sa pouzili predtym
zmrazené klinické vzorky (vzorky odobraté odberovou ty¢inkou z nosohltana (NPS)) od pacientov v USA.

V prvom ramene klinickej hodnotiacej Studie sa testovalo spolu 189 vzoriek, 174 vzoriek NPS (60 so znamou
pozitivitou na SARS-CoV-2, 114 z vychodiskovej klinickej $tidie s pouzitim panela RP) a 15 umelo vytvorenych
vzoriek pomocou panela RP2 cobas® eplex. Za vyhodnotitelné boli povazované vzorky s finalnymi platnymi
vysledkami a platnym vysledkom komparatora. Styri vzorky (1 so zndmou pozitivitou na SARS-CoV-2,

3 z vychodiskovej klinickej studie s pouzitim panela RP) nebolo mozno hodnotit, pretoze sa neziskali findlne,
platné vysledky pomocou panela RP2 cobas® eplex a vylidili sa z analyzy.

Porovndvacimi metédami pre ciefovy virus SARS-CoV-2 boli molekuldrne diagnostické testy pre COVID-19
autorizované uradom FDA na niddzové pouzitie (EUA) v USA. Pomocou tychto metdd sa testovalo iba 60 vzoriek
NPS so znamou pozitivitou na SARS-CoV-2. Pre zostdvajucich 114 vzoriek NPS z vychodiskovej klinickej $tudie
sa nepouZzila Ziadna porovndvacia metdda pre cielovy virus SARS-CoV-2. O tychto vzorkdch sa na zéklade ich
odberu pred rokom 2017 predpokladalo, Ze st negativne na SARS-CoV-2. Porovndvacou metddou pre iné ciele
na paneli RP2 bol panel RP cobas® eplex. Touto metddou sa testovalo iba 114 vzoriek NPS z vychodiskove;j
klinickej Studie s pouzitim panela RP.

Percentudlna zhoda pozitivnych vysledkov (PPA) sa vypocitala tak, ze sa pocet skuto¢ne pozitivhych (TP)
vysledkov vydelil si¢tom TP vysledkov a falosne negativnych (FN) vysledkov, zatial ¢o percentudlna zhoda
negativnych vysledkov (NPA) sa vypocitala tak, Ze sa pocet skuto¢ne negativnych (TN) vysledkov vydelil si¢tom
TN vysledkov a faloSne pozitivnych (FP) vysledkov. TP vysledok bol ten, kde vysledok zisteny pomocou panela
RP2 cobas® eplex zodpovedal vysledku zistenému pomocou porovnévacej metddy, zatial ¢o TN vysledok bol
ten, kde vysledok zisteny pomocou panela cobas® eplex RP2 zodpovedal negativnemu vysledku zistenému
pomocou porovnavacej metddy. Takisto sa vypocital dvojstranny 95 % interval spolahlivosti. Vysledky su
uvedené v nasledujucej Tab. 7.

Tab. 7: Percentuélna zhoda pozitivnych vysledkov (PPA) a percentudlna zhoda negativnych vysledkov (NPA)
pre SARS-CoV-2 v ramci klinickej $tidie s panelom RP2 cobas® eplex

o -
/2 zhoda pozitimych % zhoda negativnych vysledkov
Organizmus vysledkov
TP/TP+FN PPA (95 % CI) | TN/TN+FP NPA (95 % CI)
SARS-CoV-2 59/59 100 (93,9 - 100) 111/111 100 (96,7 - 100)

Cl = interval spolahlivosti, FN = falo$ne negativne, FP = falo$ne pozitivhe, TN = skuto¢ne negativne, TP = skuto¢ne pozitivhe
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CHARAKTERISTIKY ANALYTICKEHO VYKONU

Panely RP a RP2 cobas® eplex

Panel RP2 cobas® eplex sa vytvoril zaclenenim reagencii potrebnych na detekciu ciefovych virusov SARS-CoV-
2 z testu pre SARS-CoV-2 do existujliceho panela cobas® eplex respiratory pathogen panel (panel RP) na
identifikaciu respiraénych patogénov. Analyzy na detekciu SARS-CoV-2 sa pridali do zostav pre PCR, ktoré
obsahovali dopliujtce ciele. Ciele, ktoré sa teraz amplifikuju si¢asne so SARS-CoV-2, su chripka typu A,
chripka A H1, chripka A H1-2009, chripka A H3, chripka typu B a adenovirus, pricom analyzy pre vSetky ostatné
ciele zostali nezmenené. Vykonali sa $tldie, ktoré preukdzali, Ze pridanie analyz pre SARS-CoV-2 nemalo vplyv
na vykonové charakteristiky panela RP. Dalsie $ttdie na podporu pridania SARS-CoV-2 st uvedené
v nasledujucich ¢astiach. Pévodné Stidie pre panel RP s nadalej relevantné pre panel RP2.

Detekény limit pre SARS-CoV-2

Detekény limit (LoD) alebo analyticka citlivost pre SARS-CoV-2 sa stanovili a overili pomocou kvantifikovaného
referenéného materidlu. V rdmci Stddie sa pripravila séria zriedeni v prirodzenej klinickej matrici (sihrnné,
negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana vo VTM) a testovalo sa aspon 20 replikdtov

z kazdej koncentracie. Detekény limit bol definovany ako najnizSia koncentrécia, pri ktorej bol detegovany
SARS-CoV-2 v aspon 95 % c¢asu. Potvrdeny LoD na detekciu SARS-CoV-2 je uvedeny v Tab. 8.

Tabh. 8: Zhrnutie vysledkov LoD pre SARS-CoV-2

Ciel

Kmen

Koncentracia LoD

SARS-CoV-2

USA-WA1/2020

1 x 10°2 TCIDso/ml?

2 Koncentracia LoD na detekciu SARS-CoV-2 bola stanovena ako 0,01 TCIDs¢/ml, ¢o zodpoveda 250 genémovym képiam na mililiter, ako
bolo stanovené pomocou digitdlnej PCR s kvapkovou platformou.

Detekény limit pre vSetky ostatné ciele na paneli RP2

Detekény limit (LoD) alebo analyticka citlivost sa stanovili a overili pre kazdy cielovy virus a kazdu ciefovu
baktériu na paneli RP2 cobas® eplex pomocou kvantifikovanych referenénych kmenov alebo syntetickych
transkriptov. Pripravila sa séria zriedeni v prirodzenej klinickej matrici (sihrnné, negativne vzorky odobrané
odberovou ty€inkou z nosohltana vo VTM) s jednym alebo viacerymi organizmami v jednej sérii a testovalo sa

detegovany kazdy ciel vo > 95 % ¢asu. Potvrdeny LoD pre kazdy organizmus na paneli RP2 cobas® eplex je

uvedeny v Tab. 9.

Tab. 9: Zhrnutie vysledkov pre LoD

respira¢ny syndrém

Ciel Kmen Koncentracia LoD
Typ1(©) 1 x 10% TCIDso/ml
Adenovirus Typ 4 (E) 2 x 10° TCIDso/ml
Typ 7 (B) 2 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus 229E 229E 1 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus HKU1 HKU12 5 x 10* képii/ml
Koronavirus NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml
Koronavirus OC43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml
Koronavirus spdsobuijtci blizkovychodny MERS-CoVb 1 % 10° képii/ml
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Ciel

Kmen

Koncentracia LoD

Ludsky bocavirus

Plazmid bocavirusu®

1 x 10* képii/ml

Ludsky metapneumovirus

A1 1A3-2002

2 x 107 TCIDso/ml

A2 1A14-2003¢

2 x 108 TCIDso/ml

B1 Peru2-2002

2 x 10?2 TC|D50/m|

B2 Peru1-2002

2,25 x 10? TCIDso/ml

Ludsky rinovirus/enterovirus

Enterovirus typu 68 (2007)

1 x 10° TC|D50/m|

Rinovirus 1A

1,5 x 10° TCIDso/ml

Rinovirus B14

1 x 10° TC|D50/m|

Rinovirus C? 1 x 10° képii/ml
Chripka typu A H1NT1 Brisbane/59/07 3 x 107" TCIDso/ml
Chripka A H1 H1N1 Brisbane/59/07 3 x 107" TCIDso/ml

Chripka A H1-2009 NY/01/2009 1 x 107" TCIDso/ml
A/Perth/16/2009 1 x 10" TCIDso/ml
A/Texas/50/2012 1 x 10° TCIDso/ml
Chripka A H3 L
A/Victoria/361/2011 5 x 107" TCIDsp/ml
H3N2 Brisbane/10/07 5 x 10! TCIDso/ml
B/Brisbane/60/2008 1 x 10° TCIDso/ml
Chripka typu B (linia Victoria) B/Montana/5/2012 1 x 10° TCIDso/ml
B/Nevada/03/2011 1 x 10° TCIDso/ml
B/Florida/02/06 1 x 107" TCIDso/ml
] B/Massachusetts/02/2012 1 x 102 TCIDso/ml
Chripka typu B (linia Yamagata)
B/Texas/06/2011 1 x 107" TCIDso/ml
B/Wisconsin/01/2010 1 x 10° TCIDso/ml
Virus parainfluenzy 1 Klinicky izolat 4 x 107" TCIDso/ml
Virus parainfluenzy 2 Klinicky izolat 5 x 10" TCIDso/ml
Virus parainfluenzy 3 Klinicky izolat 5 x 10° TCIDso/ml
Virus parainfluenzy 4 Typ 4a 3 x 10" TCIDs¢/ml
Respira¢ny syncytidlny virus A Izolat 2006 1,5 x 10° TCIDso/ml

Respira¢ny syncytidlny virus B

CH93(18)-18

2 x 107! TCIDso/ml

Bordetella pertussis

18323 [NCTC 10739]

5 x 10* CFU/ml

Legionella pneumophila

Philadelphia-1

3 x 10" CFU/ml

Mycoplasma pneumoniae

Kmen FH Eaton Agent [NCTC 10119]

3 x 102 CCU/ml

2 Na stanovenie LoD sa pouzili klinické vzorky s pozitivitou pre koronavirus HKU1 a ludsky rinovirus C potvrdenou obojsmernym
sekvenovanim a kvantifikované pomocou RT-PCR v redlnom ¢ase.
b Na stanovenie LoD sa pouzil synteticky transkript RNA.

¢ Na stanovenie LoD sa pouzil plazmid DNA.
4 Vo vyrobcom poskytnutej komunikacii so zakaznikom z 9. jula 2020 sa uvddza, ze kmen ludského metapneumovirusu predavany ako 1A14-

2003 bol v skutoénosti typu B.

Analyticka reaktivita (inkluzivita)

Reaktivita analyz pre SARS-CoV-2

Inkluzivita sa hodnotila pomocou RNA pre SARS-CoV-2 (Hong Kong/VM20001061/2020) so
7,5 x 102 képiami/ml. V8etky replikaty sa detegovali podfa o¢akévania, ako je uvedené v Tab. 10.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Tab. 10: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre SARS-CoV-2

Ciel Testovaci material Koncentracia

SARS-CoV-2 Hong Kong/VIM20001061/2020 (zdroj BEI - izolovana RNA) 7,5 x 102 kopii/ml

Vysledky predpokladanej (in silico) reaktivity (inkluzivity) pre SARS-CoV-2

Systematicky sa vykondva analyza in silico sekvencii z GISAID s ciefom posudit schopnost panela RP2
cobas® eplex detegovat najnovsie kmene COVID-19. Vysledky tychto analyz ukazuijd, Zze panel RP2 bude
detegovat vsetky cirkulujice varianty. Najaktudlnejsie informacie o detekcii aktudlne cirkulujicich kmenov
SARS-CoV-2 vdm poskytne miestna pridruZzend organizécia:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.

Inkluzivita pre vSetky ostatné ciele na paneli RP2

Panel so 115 kmenmi/izolatmi, ktoré predstavuju geneticku, ¢asovu a geograficku diverzitu kazdého ciela na
paneli RP2 cobas® eplex, sa hodnotil z hladiska analytickej reaktivity. Kazdy kmen sa testoval v triplikéte pre

3 x LoD v prirodzenej klinickej matrici (suhrnné, negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana);
ak sa nezistila pritomnost organizmu pri tejto koncentrécii, vykonalo sa testovanie pri vy$$ich koncentrécidch.
Dalgia analyza in silico sa vykonala na podmnozine organizmov na paneli RP2 cobas® eplex.

Panel RP2 cobas® eplex detegoval véetkych 115 kmeriov/izoldtov testovanych z hladiska inkluzivity. Vysledky
analytickej reaktivity st uvedené v Tab. 11 - Tab. 24.
Tab. 11: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre adenovirus

Poznamka: Druhy B, C a E adenovirusu sa spdjaju s respiraénymi infekciami; druhy A, D a F sa typicky
nespdjaju s respiracnymi infekciami.

Druhy adenovirusu Sérotyp Koncentracia Detekcia viacerych LoD

A Typ 31 3 x 108 TCIDs¢/ml 3x
Typ 3 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ 11 6 x 10° TCIDso/ml 3x
De Wit, typ 14 6 x 10° TCIDso/ml 3x

B Ch.79, typ 16 2 x 102 TCIDso/ml 1002
Typ 21 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Compton, typ 34 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Holden, typ 35 6 x 10° TCIDso/ml 3x
Wan, typ 50 2 x 10" TCIDso/ml 10xP
Typ 2 3 x 103 TCIDse/ml 3x

C Typ 5 3 x 108 TCIDso/ml 3x
Typ 6 3 x 10° TCIDse/ml 3x

D Typ 26 3 x 108 TCIDso/ml 3x
Typ 37 3 x 102 TCIDso/ml 3x

; Typ 40, Dugan 3 x 10 TCIDso/ml 3x
Typ 41/kmen Tak 3 x 108 TCIDso/ml 3x

2 Analyza in silico ukézala pomerne vysoku homoldgiu s primérmi a prébami. NizSia citlivost pravdepodobne vyplyva z nesprévneho odhadu
genetického materidlu pritomného v kultivacii tohto alebo referenéného kmera (hodnota TCIDs, je zaloZena len na infekénych ¢asticiach
virusu).

b Analyza in silico ukazala, Ze nizsia citlivost moze vyplyvat z nestiladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy.
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Tab. 12: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre koronavirus

Podtyp koronavirusu Kmern Koncentracia Detekcia viacerych LoD
229E 229E 1 x 10° TCIDso/ml 1%
HKU1 Klinicka vzorka? 5 x 10* kopii/ml 1%
NL63 NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1x
0C43 0C43 5 x 102 TCIDso/ml 1%
MERS MERS (IVT) 1 x 10% képii/ml 1%

2 Na stanovenie LoD sa pouzila klinické vzorka s pozitivitou pre koronavirus HKU1 potvrdenou obojsmernym sekvenovanim a kvantifikovana

pomocou RT-PCR v redlnom c¢ase.

Tab. 13: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre fudsky bocavirus

Podtyp bocavirusu Kmein Koncentracia

Detekcia viacerych LoD

Al Plazmid 1 x 10* k6pii/ml

1%

Tab. 14: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre fudsky me

tapneumovirus

Podtyp metapneumovirusu | Kmen Koncentracia

Detekcia viacerych LoD

B2 Peru6-2003 G, B2 6,75 x 102 TCIDso/ml

3%

Tab. 15: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre ludsky rinovirus/enterovirus

Rinovirus/enterovirus Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
Typ A2 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A7 1,5 x 10" TCIDso/ml 10%?2
Typ A16 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A18 1,5 x 102 TCIDso/ml 100x2
Typ A34 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ A57 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x

) Typ A77 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x

Ludsky rinovirus
277G 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B3 1,5 x 10" TCIDso/ml 10%?2
Typ B17 1,5 x 10" TCIDse/ml 10x%2@
Typ B42 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B83 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
Typ B84 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
FO2-2547 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x

Enterovirus Typ 71 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A10 3 x 10° TCIDso/ml 3x
A21 3 x 10° TCIDso/ml 3x

o A24 3 x 10° TCIDso/ml 3x

Coxsackievirus
B2 1 x 102 TCIDso/ml 100x2
B3 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B4 3 x 10° TCIDso/ml 3x
B5 1 x 10" TCIDso/ml 10x2
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Rinovirus/enterovirus Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
9 3 x 10° TCIDso/ml 3x
. E6 1 x 10" TCIDso/ml 10xP
Echovirus
25 1 x 10" TCIDso/ml 10x?
30 3 x 10° TCIDso/ml 3x
Poliovirus 1 1 x 102 TCIDso/ml 100x2

2 Analyza in silico ukézala, Ze nizsia citlivost moze vyplyvat z nestladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy.
b Analyza in silico ukazala pomerne vysoki homoldgiu s primérmi a prébami. Nizsia citlivost pravdepodobne vyplyva z nespravneho odhadu
genetického materidlu pritomného v kultivacii tohto alebo referenéného kmefa (hodnota TCIDs, je zaloZena len na infekénych ¢asticiach

virusu).

Tab. 16: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre chripku typu A

Poznamka: Vzhfadom na rd6zne analyzy pre matricu chripky typu A a podtypy chripky typu A na paneli RP
cobas® eplex sa v pripade, ze sa zaznamenaju roézne LoD pre inkluzivitu tykajicu sa matrice chripky typu A
v porovnani s podtypom, rozdiely uvedu v stipci Detekcia viacerych LoD.

Podtyp chripky Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
typu A
A/New Caledonia/20/1999 3 x 10" TCIDs¢/ml 100xP
A/PR/8/34 9 x 107 TCIDsy/ml | o (matrica chripky typu A)
Chripka A H1 Podtyp H1 nezisteny?
A/Solomon Islands/3/2006 3 x 10° TCIDs¢/ml 10xP
A/Taiwan/42/06 3 x 10" TCIDso/ml 100xP
A/Port Chalmers/1/73
. A/Nanchang/933/95
Chripka A H3 —— 1,5 x 102 TCIDs¢/ml 3x
A/Victoria/3/75
A/Wisconsin/67/05
A/California/7/2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x
A/Mexico/4108/09 3 x 107" TCIDso/ml 3x
Chripka A 2009 H1N1
A/NY/02/2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x
A/Swine NY/03/2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x

 Analyza in silico ukdzala nizku homoldgiu medzi sekvenciou tohto starSieho kmena chripky a sekvenciami oligunukleotidovych

primérov H1.

bV pripade matrice chripky typu A analyza in silico ukazala pomerne vysoki homolégiu s primérmi a probami. Nizsia citlivost
pravdepodobne vyplyva z nesprdvneho odhadu genetického materidlu pritomného v kultivacii tohto alebo referenéného kmena (hodnota
TCIDs, je zaloZena len na infekénych ¢asticiach virusu). V pripade podtypu H1 analyza in silico ukézala, ze niZsia citlivost moZze vyplyvat
z nesutladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy.
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Tab. 17: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre kmene chripky typu A titrované inymi metédami ako

referen¢ny kmen

Podtyp chripky

G Kmen Koncentracia
A/FEMI/1/47 2,81 x 10* CEIDso/ml
Chripka A H1 7.40 x 102 CEIDso/ml (matrica chripky
A/NWS/33 typu A)
Podtyp H1 nezisteny®
Chripka A H3 A/Hong Kong/8/68 1,58 x 102 CEIDso/ml
A/Virginia/ATCC1/2009 2,90 x 10° PFU/mlI
Chripka A HIN1 A/Virginia/ATCC2/2009 6,10 x 102 PFU/ml
A/Virginia/ATCC3/2009 1,80 x 10% PFU/ml
1,58 x 10% EIDso/ml (matrica chripky
Chripka A H5N8 A/Gyrfalcon/Washington/41088-6/2014 BPL typu A)
Nezistil sa ziadny podtyp?
2,51 x 10% EIDso/ml (matrica chripky
Chripka A H5N2 A/Northern Pintail/Washington/40964/2014 BPL | typu A)
Nezistil sa ziadny podtyp?
7,94 x 10% EIDso/ml (matrica chripky
Chripka A H7N9 A/ANHUI/1/2013 typu A)
Nezistil sa ziadny podtyp®
Chripka A H3N2v A/indiana/21/2012 2,51 x 10° EIDso/ml (matrica chripky typu A

a podtyp H3)

a Zistenie podtypu H5 sa neocakava
b Zistenie podtypu H7 sa neocakéva
¢ Analyza in silico ukézala nizku homoldgiu medzi sekvenciou tohto starSieho kmena a sekvenciami signdlnej préby/zachytnej préby H1.
POZNAMKA: CEIDs/ml = dévka infekéna pre kuracie embryo; EIDso/ml = davka infekénd pre vaji¢ko; PFU/ml = kvantifikdcia

plakotvornych jednotiek

Dopliiujica analyticka reaktivita (inkluzivita) pre chripku

Vykonala sa analyza in silico pre ludské, vtacie a prasacie kmene, ktoré nie su k dispozicii na testovanie na
paneli RP cobas® eplex. Pomocou bioinformatickej analyzy sa vygeneroval simulovany vysledok na zaklade
poctu a umiestnenia nezhdd pri zarovnani sekvencii z fondu GenBank s primérmi, zachytnymi prébami

a signalnymi prébami, ktoré sa nachadzaju na paneli RP cobas® eplex.

Tab. 18: Vysledky simulovanej (in silico) reaktivity (inkluzivity) pre chripku typu A

Podtyp Simulovany
chripky Hostitel | Kmen ID GenBank | vysledok pre panel
typu A cobas® eplex
A/Albany/20/1957(H2N2) CY022014 Chripka typu A
Ludské Kilbourne F38: A/Korea/426/68 (HA, NA) x A/Puerto i
Rico/8/34 CY037296 Chripka typu A
H2N2 A/chicken/New York/13828-3/1995(H2N2) CY014822 Chripka typu A
Viacie A/Japan/305/1957(H2N2) CY014977 Chripka typu A
A/Korea/426/1968(H2N2) CY031596 Chripka typu A
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Podtyp Simulovany

chripky Hostitel' | Kmen ID GenBank | vysledok pre panel

typu A cobas® eplex

H4NG 3\352’372?5"7?32.3%?/ Minnesota/Sg CY063978 | Chripka typu A

A/Peregrine falcon/Aomori/7/2011 AB629716 Chripka typu A

A/Chicken/West Bengal/239022/2010 CY061305 Chripka typu A

A/Chicken/West Bengal/193936/2009 GU272009 Chripka typu A

A/Chicken/Hunan/1/2009 HM172150 Chripka typu A

A/Chicken/Hunan/8/2008 GU182162 Chripka typu A

A/Chicken/West Bengal/106181/2008 GU083632 Chripka typu A

Vtadie A/Chicken/Primorsky/85/2008 FJ654298 Chripka typu A

A/Chicken/West Bengal/82613/2008 GU083648 Chripka typu A

A/Duck/France/080036/2008 CY046185 Chripka typu A

A/Duck/Vietnam/G12/2008 AB593450 Chripka typu A

HoN1 A/Chicken/Thailand/PC-340/2008 EU620664 Chripka typu A

A/Great egret/Hong Kong/807/2008 CY036240 Chripka typu A

A/Rook/Rostov-on-Don/26/2007(H5N1) EU814504 Chripka typu A

A/Turkey/VA/505477-18/2007(H5N1) GU186510 Chripka typu A

A/Chicken/Bangladesh/1151-10/2010(H5N1) HQ156766 Chripka typu A

A/Bangladesh/3233/2011 CY088772 Chripka typu A

¢ udské A/Cambodia/R0405050/2007(H5N1) HQ200572 Chripka typu A

A/Cambodia/S1211394/2008 HQ200597 Chripka typu A

A/Hong Kong/486/97(H5N1) AF255368 Chripka typu A

Prasacie | A/Swine/East Java/UT6010/2007(H5N1) HM440124 Chripka typu A

A/Duck/Pennsylvania/10218/1984(H5N2) AB286120 Chripka typu A

A/American black duck/Illinois/080S2688/2008 CY079453 Chripka typu A

el Caformi/HKWF08/2007 CYo3su7 | Chripka typu A

A/Canada goose/New York/475813-2/2007 GQ923358 Chripka typu A

. A/Blue-winged teal/Saskatchewan/22542/2007 CY047705 Chripka typu A

HSN2 Vidcie "z Chicken/Taiwan/A703-1/2008 AB507267 | Chripka typu A

A/Duck/France/080032/2008 CY046177 Chripka typu A

A/Duck/New York/481172/2007 GQ117202 Chripka typu A

A/Gadwall/Altai/1202/2007 CY049759 Chripka typu A

A/Mallard/Louisiana/476670-4/2007 GQ923390 Chripka typu A

A/Waterfowl/Colorado/476466-2/2007 GQ923374 Chripka typu A

H5N3 A/Duck/Singapore/F119/3/1997(H5N3) GU052803 Chripka typu A

H6N1 Vtécie A/Duck/PA/486/1969(H6N1) EU743287 Chripka typu A

HBN2 A/Mallard/Czech Republic/15902-17K/2009(H6N2) HQ244433 Chripka typu A
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Podtyp Simulovany
chripky Hostitel' | Kmen ID GenBank | vysledok pre panel
typu A cobas® eplex
A/Chicken/Hebei/1/2002 AY724263 Chripka typu A
A/Chicken/PA/149092-1/02 AY241609 Chripka typu A
A/Chicken/NJ/294508-12/2004 EU743254 Chripka typu A
. A/Chicken/New York/23165-6/2005 CY031077 Chripka typu A
H7N2 Viacie A/Muscovy duck/New York/23165-13/2005 CY033226 Chripka typu A
A/Muscovy duck/New York/87493-3/2005 CY034791 Chripka typu A
A/Mallard/Netherlands/29/2006 CY043833 Chripka typu A
A/Northern shoveler/California/JN1447/2007 CY076873 Chripka typu A
¢ udské A/New York/107/2003(H7N2) EU587373 Chripka typu A
H7N3 A/Canada/rv504/2004(H7N3) CY015007 Chripka typu A
tol Misssinpl/0008046/2009 OY079309 | Chripka typu A
A/Chicken/Germany/R28/03 AJ619676 Chripka typu A
. A/Chicken/Netherlands/1/03 AY340091 Chripka typu A
H7N7 Viécie  ["x /Mallard/California/HKWF1971/2007 CY033383 Chripka typu A
A/Mallard/Korea/GH171/2007 FJ959087 Chripka typu A
A/Mute swan/Hungary/5973/2007 GQ240816 Chripka typu A
A/Northern shoveler/Mississippi/ 090S643/2009 CY079413 Chripka typu A
Ludské A/Netherlands/219/03(H7N7) AY340089 Chripka typu A
Ludské A/Shanghai/1/2013(H7N9) EP1439493 Chripka typu A
%l:l:(r::;:;)shoveIer/M|SS|SS|pp|/1 10S145/ CY133650 Chripka typu A
H7N9 Vtadie A/Ruddy turnstone/Delaware Bay/220/1995(H7N9) CY127254 Chripka typu A
A/Turkey/Minnesota/1/1988(H7N9) CY014787 Chripka typu A
A/Blue-winged teal/Ohio/566/2006(H7N9) CY024819 Chripka typu A
HoN2 Ludské A/Hong Kong/1073/99(HIN2) AJ278647 Chripka typu A
A/Turkey/Wisconsin/1/1966(HIN2) CY014664 Chripka typu A
H10N7 Vtacie A/chicken/Germany/N/1949(H10N7) GQ176135 Chripka typu A
H11N9 A/Duck/Memphis/546/1974(H11N9) GQ257441 Chripka typu A
Prasacie | A/Swine/Wisconsin/1/1971(H1NT) CY022414 Chripka typu A
HINT - CY026540
A/California/UR06-0393/2007(H1NT1) Chripka A H1
CY026539
CY002664
H1N2 A/New York/297/2003(H1N2) Chripka A H1
[ udské CY002665
CY063606
A/Aalborg/INS133/2009(H1N1) Chripka A H1-2009
H1N1 CY063607
(2009) ) KC781370
A/South Carolina/02/2010(H1N1) Chripka A H1-2009
KC781372
) A/Swine/Hong Kong/NS857/2001(H1N2) GQ229350 Chripka typu A
H1N2 Prasacie
A/Swine/Sweden/1021/2009(H1N2) GQ495135 Chripka typu A
H3N1 Viacie A/Blue-winged teal/ALB/452/1983(H3NT1) CY004635 Chripka typu A
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Podtyp Simulovany
chripky Hostitel' | Kmen ID GenBank | vysledok pre panel
typu A cobas® eplex
JQ070760
A/lowa/07/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ290177
JQ070768
A/lowa/08/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ290167
JQ070776
A/lowa/09/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ290183
, JQ070800 ;
A/Indiana/08/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ070795
, JN866181
A/Maine/06/2011(H3N2) Chripka A H3
JN866186
Ludské A/Maine/07/2011(H3N2) JN992746 Chripka typu A
A/Pennsylvania/09/2011(H3N2) JN655534 Chripka typu A
A/Pennsylvania/11/2011(H3N2) JN655540 Chripka typu A
H3N2 A/Pennsylvania/10/2011(H3N2) JN655550 Chripka typu A
\
L JQ290159
A/West Virginia/06/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ290164
A/West Virginia/07/2011(H3N2) JQ348839 Chripka typu A
, KJ942592
A/Indiana/10/2011(H3N2) Chripka A H3
JQ070787
CY044580
A/Boston/38/2008(H3N2) Chripka A H3
CY044581
A/swine/NY/A01104005/2011(H3N2v) JIN940422 Chripka A H3
. JNB66181 Chripka A H3
) A/Maine/06/2011(H3N2) y
Prasacie JN866186 Chripka A H3
_ JN655558
A/Indiana/08/2011(H3N2) Chripka A H3
JN638733
A/American black duck/North Carolina/675-075/ GU051135 Chripka typu A
2004(H3N2) GU051136 Chripka typu A
CY060261 Chripka typu A
H3N5 A/Mallard/Netherlands/2/1999(H3N5) -
CY060264 Chripka typu A
A/American black duck/New Brunswick/25182/ CY047696 Chripka typu A
H3N6 Viacie
2007(H3N6) CY047697 Chripka typu A
A/Northern shoveler/California/HKWF1367/ CY033372 Chripka typu A
H3N7 y
2007(H3N7) CY033375 Chripka typu A
A/American black (GU052300 i
H3N8 duck/Washington/699/1978(H3N8) GU052299 Chripka A H3
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Tab. 19: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre chripku typu B

Podtyp chripky typu B Kmern Koncentracia Detekcia viacerych LoD
B/Lee/40 3 x 107! TCIDso/ml 3x

Chripka typu B B/Allen/45 1 x 10° TCIDso/ml 10x2 _ _ :

(Iinia Yamagata) B/Maryland/1/59 3,38 x 10! CEIDso/m 2'(?%2‘2’:};’;;0‘;:;')"0“ metddou
B/Taiwan/2/62 1 x 102 TCIDso/ml 1 000x?

Chripka typu B B/Hong Kong/5/72 1 x 10" TCIDso/ml 100%>

(linia Victoria) B/Malaysia/2506/04 3 x 107" TCIDso/ml 3x

Chripka typu B B/GL/1739/54 3 x 10°" TCIDsy/ml 3x

(linia neznama)

2 Nie su k dispozicii ziadne Udaje o sekvencidch. Nizsia citlivost moZze vyplyvat z nestladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy. Okrem
toho nizsia citlivost mdze vyplyvat z nespravneho odhadu genetického materidlu pritomného v kultivacii tohto alebo referenéného kmerna

(hodnota TCIDsy/ml je zaloZena len na infekénych &asticiach virusu).
b Analyza in silico ukazala, Ze nizsia citlivost moze vyplyvat z nestladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy.

Tab. 20: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre virus parainfluenzy

Podtyp parainfluenzy Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
Virus parainfluenzy 1 C35 1,2 x 10° TCIDso/ml 3x

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

Virus parainfluenzy 3 C-243 5 x 10" TCIDso/ml 10x?@

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

2 Analyza in silico ukézala, Ze niz8ia citlivost mo6ze vyplyvat z nestladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy.

Tab. 21: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre respiraény syncytialny virus

Podtyp RSV Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
. . A2 4.5 x 100 TCID50/mI 3%
Respira¢ny syncytidlny virus A
Long 4,5 x 10° TCIDso/ml 3x
9320 6 x 107" TCIDsp/ml 3x
Respira¢ny syncytidlny virus B | Wash/18537/62 6 x 107" TCIDso/ml 3x
WV/14617/85 6 x 107" TCIDsp/ml 3x

Tab. 22: Vlysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre Bordetella pertussis

Bordetella pertussis Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
5[17921] 3x
5374 [3747] 3x
Bordetella pertussis ESQ 1,5 x 10% CFU/ml i:
PT9/28G [W28] 3x
Tohama | 3x
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Tab. 23: Vysledky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre Legionella pneumophila

Legionella pneumophila Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
11EJ 3 x 10% CFU/ml 10x
Chicago 8 [NCTC 11984] 3 x 105 CFU/ml 1 000x
Legionella pneumophila FAUC 19 3 x 10* CFU/mI 100x
Reims 97 Il no. 1 3 x 10* CFU/ml 100 %
RIO 3 x 10* CFU/ml 100%

Tab. 24: Vysle

dky analytickej reaktivity (inkluzivity) pre Mycoplasma pneumoniae

Mycoplasma pneumoniae Kmen Koncentracia Detekcia viacerych LoD
[Bru] 9 x 102 CCU/ml 3x
M129-B170 9 x 102 CCU/ml 3x
M129-B7 9 x 102 CCU/ml 3x
Mycoplasma pneumoniae [M52] 9 x 102 CCU/ml 3x
[Mac] 9 x 102 CCU/ml 3x
Mutant 22 3 x 104 CCU/ml 100x%?
Pl 1428 3 x 10* CCU/ml 100%P

2 Nie su k dispozicii ziadne Udaje o sekvencidch. Nizsia citlivost moze vyplyvat z nestiladu medzi primérmi a/alebo prébami analyzy. Okrem
toho nizsia citlivost mdze vyplyvat z nespravneho odhadu genetického materidlu pritomného v kultivacii tohto alebo referenéného kmera
(hodnota CCU/ml je zaloZena len na zivych baktériach).

b Analyza in silico ukazala pomerne vysokd homoldgiu s primérmi a prébami. Nizsia citlivost pravdepodobne vyplyva z nespravneho odhadu
genetického materidlu pritomného v kultivécii tohto alebo referenéného kmena (hodnota CCU/ml je zaloZend len na Zivych baktériach).

Analyticka Specifickost (krizova reaktivita a exkluzivita)
Krizova reaktivita analyz pre SARS-CoV-2

KriZzové reaktivita analyz pre SARS-CoV-2 sa hodnotila pomocou analyzy /n silico a testovania kvantifikovanych
analytov pre organizmy, o ktorych sa predpokladd, ze cirkulujd, a iné patogény z tej istej genetickej skupiny.

V pripade analytov, pre ktoré neboli k dispozicii kultivacie s vysokym titrom (SARS-CoV-1, MERS-CoV, ludsky
bocavirus a koronavirus HKU1), sa pouZili syntetické konStrukty. Testovala sa zmes dvoch aZ Styroch analytov
v triplikate. Analyty virusov sa zriedili na testovaciu koncentraciu v rozsahu od 1 x 10* - 1 x 108 TCIDs¢/ml.
Analyty baktérii a hab sa zriedili na testovaciu koncentraciu 1 x 107 - 1 x 108 CFU/ml. Syntetické kon$trukty sa
testovali pri koncentrécii 1 x 10° - 1 x 108 képii/ml. Virus parainfluenzy 3 bol klinicka vzorka, ktoré sa pouzila
ako zriedovadlo na vytvorenie zmesi virusov, takze nie je k dispozicii hodnota koncentracie virusu. Sahrn
vysledkov testovania krizovej reaktivity je uvedeny v nasledujticej Tab. 25. Pri vysokych titroch bola na paneli
RP2 cobas® eplex zaznamenana krizova reaktivita s virusom SARS-CoV-1.

Tab. 25: Krizova reaktivita analyz pre SARS-CoV-2 s organizmami, ktoré su a ktoré nie su na paneli

Virus/baktéria Kmern Koncentracia Krizova reaktivita
Adenovirus C 1 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus 229E 1 x 10* TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus HKU12 1 x 10° kopii/ml Nezistené
Koronavirus NL63 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus 0C43 1 x 10® TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus MERS-CoV® 1 x 108 képii/ml Nezistené
Koronavirus SARS-CoV-12 1 x 108 kopii/ml Zistena hodnota
Ludsky bocavirus HBoV1® 1 x 10° képii/ml Nezistené
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Virus/baktéria Kmen Koncentracia Krizova reaktivita
Echovirus 30 1 x 105 TCIDso/ml Nezistené
Enterovirus 68 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Chripka typu A H1N1/NY01/2009 1 x 107" TCIDso/ml Nezistené
Chripka typu B Yamagata B/Florida/02/06 1 x 107" TCIDsp/ml Nezistené
Ludsky metapneumovirus B2 Peru1-2002 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Parainfluenza 1 1 x 105 TCIDso/ml Nezistené
Parainfluenza 2 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Parainfluenza 3 N/A Nezistené
Parainfluenza 4a 1 x 105 TCIDso/ml Nezistené
Respira¢ny syncytidlny virus A 2006 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Ludsky rinovirus B14 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Bordetella pertussis ATCC53894 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Candida albicans ATCC24433 1 x 107 CFU/mlI Nezistené
Corynebacterium diphtheriae ATCC53281 1 x 107 CFU/ml Nezistené
Haemophilus influenzae ATCC43065 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Legionella pneumophila ATCC35096 1 x 108 CFU/mI Nezistené
Mycobacterium tuberculosis ATCC25177 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Moraxella catarrhalis ATCC23246 1 x 107 CFU/ml Nezistené
Mycoplasma pneumoniae ATCC29085 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Neisseria meningitidis NCTC10026 1 x 108 CFU/mI Nezistené
Pseudomonas aeruginosa ATCC BAA-1744 1 x 108 CFU/mI Nezistené
Staphylococcus aureus ATCC25923 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Staphylococcus epidermidis ATCC700567 1 x 108 CFU/mI Nezistené
Staphylococcus salivarius ATCC25975 1 x 107 CFU/ml Nezistené
Streptococcus pneumoniae ATCC49136 1 x 108 CFU/mI Nezistené
Streptococcus pyogenes ATCC49399 1 x 108 CFU/ml Nezistené
igg;:gjévtzy%ril:]i: nosnej dutiny, Ludskad Kklinicka vzorka N/A Nezistené

2 Transkript in vitro
b Plazmid

Analyza in silico analyz SARS-CoV-2 na paneli RP2 cobas® eplex

Pri hodnotenf krizovej reaktivity sa vykonala analyza in silico pre génové oblasti, na ktoré cieli panel RP2
cobas® eplex. Spolo¢nost Roche vykonala vyhfadévania primérov pomocou nastroja BLAST® v databdze NCBI
v ramci vSetkych baktérii, RNA virusov s negativnym retazcom (Negarnaviricota), pikornavirusov, adenovirusov,
beznych fudskych koronavirusov, MERS-CoV, Candida albicans a Pneumocysitis. Pri vyhfaddvaniach pomocou
nastroja BLAST nebola zistena Ziadna krizova reaktivita okrem koronavirusu SARS, ktory patri do toho istého
podrodu (Sarbecovirus) ako SARS-CoV-2.
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Analyticka Specifickost (krizova reaktivita a exkluzivita) inych cielov na

paneli RP2

Do panela RP2 cobas® eplex sa zahrnuli analyzy na detekciu SARS-CoV-2 bez toho, aby to malo vplyv na
povodnu zostavu analyz na paneli RP cobas® eplex. Testovali sa povodné ciele na paneli RP dotknuté pridanim
analyz pre SARS-CoV-2 (chripka typu A, chripka A H1, chripka A H1-2009, chripka A H3, chripka typu B

a adenovirus) a nezistila sa Ziadna krizové reaktivita. Na panel RP2 sa preto vztahuju vyhldsenia tykajlce sa
krizovej reaktivity pre panel RP cobas® eplex.

Krizova reaktivita kazdého ciefového virusu a kazdej ciefovej baktérie na paneli RP cobas® eplex sa hodnotila
pri vysokych koncentracidch (1 x 10° TCIDso/ml pre virusy, 1 x 108 CFU/ml alebo CCU/ml pre bakteridlne
kmene alebo 1 x 10° képii/ml pre transkripty in vitro) kvantifikovanych kmenov zriedenych v prepravnych
médidch pre virusy. Transkript in vitro pre koronavirus HKU1 sa zriedil v PBS. Dalsie kmene chripky typu A sa
testovali pri tychto koncentraciach: chripka A H7N9 pri 7,94 x 105 EIDso/ml, chripka A H3N2v pri

2,51 x 10° EIDso/ml, chripka A H5N2 pri 2,51 x 10° EIDso/ml, chripka A H5NS8 pri 1,58 x 10° EIDso/ml. Vysledky
pre testované kmene virusov a baktérii si sihrnne uvedené v Tab. 26. Nebola zaznamenana ziadna krizova

reaktivita medzi ktorymikolvek virusmi alebo baktériami na paneli.

Tab. 26: Krizov4 reaktivita ciefovych organizmov na paneli RP cobas® eplex

Ciel Kmen Koncentricia Vﬁsle_dl_(y krizovej
reaktivity
Adenovirus A Typ 31 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Adenovirus B Typ 7A 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Adenovirus C Typ 1 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Adenovirus D Typ 9 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Adenovirus E Typ 4 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Adenovirus F Typ 41 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus 229E 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus Transkript HKU1 in vitro 1 x 108 kopii/ml Nezistené
Koronavirus NL63 1 % 10° TCIDso/ml Nezistené
Koronavirus Transkript MERS in vitro 1 x 108 képii/ml Nezistené
Koronavirus 0C43 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
Enterovirus Izol4t typu 68 2007 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Ludsky bocavirus Plazmid bocavirusu 1 x 108 képii/ml Nezistené
Ludsky metapneumovirus B1 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Ludsky rinovirus 1A 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Chripka typu A A/Brisbane/59/07 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
H1 A/Brisbane/59/07 1 % 10° TCIDso/ml Nezistené
H1-2009 A/NY/01/2009 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
H3 A/Brisbane/10/07 1 % 10° TCIDso/ml Nezistené
Chripka typu B B/Florida/02/06 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Virus parainfluenzy 1 C35 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Virus parainfluenzy 2 Typ 2 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Virus parainfluenzy 3 Typ 3 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Virus parainfluenzy 4 Typ 4a 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
RSV A Izolat 2006 1 x 10% TCIDso/ml Nezistené
RSV B CH93(18)-18 1 x 10° TCIDso/ml Nezistené
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cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Ciel Kmern Koncentracia Vﬁsle_d I_(y krizovej
reaktivity
Bordetella pertussis 18323 [NCTC 10739] 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Legionella pneumophila Philadelphia-1 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Mycoplasma pneumoniae Kmer FH Eaton Agent [NCTC 10119] 1 x 108 CCU/ml Nezistené

Krizové reaktivita virusov, baktérii a hub, ktoré nie su ciele na paneli RP cobas® eplex, sa hodnotila pri
vysokych koncentrdciach (1 x 10° TCIDso/ml v pripade virusov, 1 x 10® CFU/ml v pripade baktérii

a kvasinkovych izoldtov), pricom sa zriedili kvantifikované kmene v prepravnych médiach pre virusy. Virus
varicella-zoster sa nezriedil a testoval sa pri dodanom titri 8,9 x 102 TCIDso/ml. Vysledky pre testované kmene
sl suhrnne uvedené v Tab. 27. Nebola zaznamenand ziadna kriZzova reaktivita medzi Ziadnymi virusmi,
baktériami a hubami, ktoré nie su ciele na paneli RP cobas® eplex.

Tab. 27: Krizové reaktivita s organizmami, ktoré nedeteguje panel RP cobas® eplex (exkluzivita)

Ciel Kmen Koncentracia Vﬁsle.d I.(y krizovej
reaktivity
Acinetobacter baumannii ATCC® 19606 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Bordetella parapertussis ATCC 15311 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Burkholderia cepacia ATCC 25416 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Candida albicans ATCC 10231 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Candida glabrata ATCC 15126 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Chlamydia pneumoniae AR-39 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Corynebacterium diphtheriae ATCC 13812 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Cytomegalovirus AD 169 1 x 10° TCIDs¢/ml Nezistené
Virus Epstein-Barrovej Kmeri B95-8 1 x 10° TCIDse/ml Nezistené
Escherichia coli ATCC 10279 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Haemophilus influenzae ATCC 43065 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Virus herpes simplex Izolat 2 1 x 10° TCIDse/ml Nezistené
Klebsiella pneumoniae ATCC 51504 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Lactobacillus acidophilus ATCC 314 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Lactobacillus plantarum ATCC 8014 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Osypky N/A 1 x 10° TCIDs¢/ml Nezistené
Moraxella catarrhalis ATCC 23246 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Mumps Izolét 2 1 x 10° TCIDs¢/ml Nezistené
Mycobacterium tuberculosis ATCC 25177 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Neisseria meningitidis ATCC 13077 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Neisseria sicca ATCC 29193 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Porphyromonas gingivalis ATCC 33277 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Proteus vulgaris ATCC 33420 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Serratia marcescens ATCC 13880 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Staphylococcus aureus (MRSA) NRS384 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Staphylococcus aureus (MSSA) ATCC 25923 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Staphylococcus epidermidis (MRSE) ATCC 35983 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Staphylococcus epidermidis (MSSE) ATCC 49134 1 x 108 CFU/ml Nezistené
Staphylococcus haemolyticus ATCC 29970 1 x 10% CFU/ml Nezistené
Streptococcus agalactiae ATCC 12401 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
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Ciel Kmern Koncentracia Vﬁsle_d I_(y krizovej
reaktivity
Streptococcus dysgalactiae ATCC 35666 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Streptococcus mitis ATCC 15914 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Streptococcus pneumoniae ATCC 49619 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Streptococcus pyogenes ATCC 12384 1 x 10% CFU/mI Nezistené
Streptococcus salivarius ATCC 13419 1 x 108 CFU/mlI Nezistené
Virus Varicella-zoster 82 8,9 x 10° TCIDso/ml Nezistené
Reprodukovatelhost

Vlykonala sa $tudia reprodukovatelnosti vysledkov z panela RP cobas® eplex na viacerych pracoviskach

s cielom vyhodnotit stlad medzi o¢akavanymi vysledkami v rdmci hlavnych zdrojov variability, ako je variabilita
medzi pracoviskami, medzi Sarzami, medzi dhami a medzi pracovnikmi laboratdria. Testovanie sa vykonalo na

3 pracoviskach (2 externé, 1 interné) v systéme cobas® eplex na kazdom pracovisku s 3 alebo so 4 vezami.
Testovanie vykondvali dvaja pracovnici laboratéria na kazdom pracovisku pocas 6 dni (5 dni nenasledovalo
tesne za sebou) s 3 jedine¢nymi Sarzami kaziet panela RP. Testoval sa panel na hodnotenie reprodukovatelnosti
zloZeny z 3 dielov panela so 7 organizmami (ktoré predstavovali 8 cielov panela RP) s 3 koncentraciami (stredne
pozitivha - 3 x LoD, nizko pozitivna - 1 x LoD a negativna) v triplikate. Sedem testovanych
virusovych/bakteridlnych organizmov zahfnalo adenovirus, koronavirus OC43, fudsky metapneumovirus,
chripku A H3, virus parainfluenzy 1, RSV A a Bordetella pertussis, pricom organizmy sa zriedili v prirodzenej
klinickej matrici (sihrnné, negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana). Negativne vzorky
pozostdvali len z prirodzenej klinickej matrice. Kazda simulovand vzorka sa pred testovanim rozdelila na alikvoty
a uchovala zmrazena (-70 °C). Kazdy pracovnik testoval 9 vzoriek (3-dielny panel na hodnotenie
reprodukovatelnosti v triplikate) kazdy den; pricom kazdy diel panela sa testoval 108-krat (3 replikaty

x 3 pracoviskd x 2 pracovnici x 3 8arZze x 2 dni testovania/na pracovnika/na $arzu) v rdmci miniméalne

324 testov.

Percentudlna zhoda (95 % CI) s o¢akdvanymi vysledkami bola 100 % pre vSetkych 8 ciefov v pripade stredne
pozitivneho a negativneho panela a 100 % v pripade 6 z 8 cielov na paneli s nizkou pozitivitou

(koronavirus OC43, fudsky metapneumovirus, chripka typu A, chripka A H3, parainfluenza 1 a RSV A); v pripade
adenovirusu bola percentuélna zhoda 91,6 % a v pripade B. pertussis 99,1 %. Sihrnné vysledky pre 8 ciefov na
paneli RP cobas® eplex, ktoré zodpovedajti 7 organizmom na paneli na hodnotenie reprodukovatelnosti st
uvedené v nasledujticej Tab. 28 - Tab. 35.

Tab. 28: Percentuélna zhoda pre adenovirus

Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
. Pracovisko
adenovirusu Zhoda/N % 95 % CI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
3 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
6 x 10° TCIDse/ml (90,4 - 100)
Vietky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivhe 2 34/36 94 4 (81,9 - 98,5)
1 x LoD Yy, i
2 x 100 TCIDso/ml 3 8/35 80.0 (64,1 - 90.0)
Vietky 98/107 91,6 (84,8 - 95,5)
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Koncentracia ) Zhoda s oc¢akavanymi vysledkami
. Pracovisko

adenovirusu Zhoda/N % 95 % ClI

1 36/36 100 (90,4 - 100)
) 2 36/36 100 (90,4 - 100)

Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vietky 108/108 100 (96,6 - 100)

Cl = interval spofahlivosti

Tab. 29: Percentuélna zhoda pre koronavirus OC43 (CoV 0OC43)

Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
Pracovisko
CoV 0C43 Zhoda/N % 95 % CI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
1,5 x 103 TCIDso/ml (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1 - 100
5 x 102 TCIDso/ml (90,1 -100)
Vietky 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
Tab. 30: Percentuéalna zhoda pre fudsky metapneumovirus (hMPV)
Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
Pracovisko
hMPV Zhoda/N % 95 9 CI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
3 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
6,75 x 102 TCIDso/ml (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1x LoD 3 35/35 100 90,1 - 100
2,25 x 102 TCIDso/ml (90,1 - 100)
Vietky 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
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Tab. 31: Percentualna zhoda pre chripku typu A

Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
. . Pracovisko
virusu chripky typu A Zhoda/N % 95 % ClI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
1,5 x 102 TC|D50/m| (90,4 - )
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1 x LoD y
5 x 10" TCIDsy/m 3 35/35 100 (90,1 - 100)
Vietky 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
Tab. 32: Percentualna zhoda pre chripku A H3
Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
. Pracovisko
chripky A H3 Zhoda/N % 95 % CI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
1,5 x 102 TC|D50/m| (90,4 - )
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1 x LoD y
5 x 10" TCIDsy/m 3 35/35 100 (90,1 - 100)
Vietky 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
Tab. 33: Percentuélna zhoda pre virus parainfluenzy (PIV) 1
Koncentracia . Zhoda s ocakavanymi vysledkami
Pracovisko
PIV 1 Zhoda/N % 95 9% CI
. 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivne 2 36/36 100 (904 - 100)
8 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
1,2 x 10° TCIDse/ml (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
. . 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1 x LoD y
4 x 10° TCIDgo/m 3 35/35 100 (90,1 - 100)
Vietky 107/107 100 (96,5 - 100)
10300418001-02SK Na profesiondlne diagnostické pouZitie in vitro. Strana 38

Doc Rev. 2.0



cobas® eplex respiratory pathogen panel 2 (panel na identifikaciu respira¢nych patogénov 2)

Koncentracia ) Zhoda s oc¢akavanymi vysledkami
Pracovisko
PIV 1 Zhoda/N % 95 % CI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
) 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vietky 108/108 100 (96,6 - 100)
Tab. 34: Percentudlna zhoda pre respira¢ny syncitidlny virus (RSV) A
Koncentracia . Zhoda s o¢akavanymi vysledkami
Pracovisko
RSV A Zhoda/N % 95 % CI
o 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivhe 9 36/36 100 (904 - 100)
3 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
4,5 x 10° TCIDso/ml (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
) 5 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 36/36 100 (90,4 - 100)
1 x LoD 3 35/35 100 90,1 - 100
1,5 x 10° TCIDso/ml (90,1 - 100)
Vsetky 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
Tab. 35: Percentuélna zhoda pre Bordetella pertussis
Koncentracia . Zhoda s o¢akavanymi vysledkami
) Pracovisko
B. pertussis Zhoda/N % 95 9% CI
o 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Stredne pozitivhe 9 36/36 100 (904 - 100)
3 x LoD 3 36/36 100 90,4 - 100
1,5 x 10° CFU/ml (904 - 100)
Vsetky 108/108 100 (96,6 - 100)
) 5 1 36/36 100 (90,4 - 100)
Nizko pozitivne 2 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
1xLoD 3 35/35 100 90,1 - 100
5 x 10* CFU/ml (90.1 - 100)
Vsetky 106/107 99,1 (94,9 - 99,8)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)
Negativne
3 36/36 100 (90,4 - 100)
Vietky 108/108 100 (96,6 - 100)
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Vzorky so subezne detegovanymi organizmami

Detekcia viac ako jedného klinicky relevantného virusového a/alebo bakteridlneho organizmu vo vzorke sa
hodnotila pomocou panela RP cobas® eplex, pricom sa pouzila prirodzend klinickd matrica (stihrnné,
negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana) nao¢kovana dvomi organizmami z panela RP:
jeden organizmus pri nizkej koncentrdcii (1 - 3x LoD) a druhy organizmus pri vysokej koncentracii

(1 x 10° TCIDso/ml pre virusy a 1 x 108 CFU/ml pre baktérie). V Tab. 36 s uvedené vysledky testovania
subeznej detekcie, pri ktorom sa preukézala schopnost panela RP cobas® eplex detegovat 2 organizmy vo
vzorke pri vysokej aj nizkej koncentracii, ako je uvedené v tabulke.

Tab. 36: Detekcia koinfekcii

Organizmus 1 Vysoky titer Organizmus 2 Nizky titer Viacero LoD
Chripka A H3 1 x 10° TCIDso/ml Adenovirus B 2 x 10° TCIDso/ml 1x
Adenovirus 1 % 10° TCIDs/ml Chripka A H3 5 x 10" TCIDso/ml 1x
Chripka A H3 1 x 10° TCIDso/ml RSV A 1,6 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml Chripka A H3 5 x 10" TCIDs¢/ml 1x
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml RSV B 6 x 107" TCIDse/ml 3x
RSV B 1 x 10° TCIDso/ml Chripka A H1-2009 1 x 10" TCIDso/ml 1x
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Rinovirus 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
Rinovirus 1 x 10° TCIDso/ml Chripka A H1-2009 3 x 107" TCIDso/ml 3x
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Virus parainfluenzy 3 5 x 10° TCIDso/ml 1%
Virus parainfluenzy 3 1 x 10° TCIDso/ml Chripka A H1-2009 1 x 107" TCIDso/ml 1%
Chripka A H1-2009 1 x 10° TCIDso/ml Bordetella pertussis 1,5 x 10° CFU/ml 3x
B. pertussis 1 x 10° CFU/ml Chripka A H1-2009 1 % 107" TCIDso/ml 1x
Rinovirus 1 % 10° TCIDs¢/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDse/ml Rinovirus 1,56 x 10° TCIDso/ml 1%
Koronavirus NL63 1 % 10° TCIDs¢/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDsy/ml 1x
RSV A 1 x 10° TCIDse/ml Koronavirus NL63 7,5 x 10° TCIDso/ml 1x
Ludsky metapneumovirus 1 x 10° TCIDso/ml Adenovirus 2 x 10° TCIDse/ml 1x
Adenovirus 1 x 10° TCIDso/ml Ludsky metapneumovirus 2,25 x 102 TCIDso/ml 1%
Adenovirus 1 x 10° TCIDso/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml Adenovirus 2 x 10° TCIDso/ml 1%
B. pertussis 1 x 10% CFU/ml RSV A 1,5 x 10° TCIDso/ml 1%
RSV A 1 x 10° TCIDso/ml B. pertussis 5 x 10* CFU/mlI 1%

Ekvivalencia matrice vzorky

Vsetky analytické Studie, v ramci ktorych sa pouzili kultivacie virusov a baktérii blizke hodnote LoD sa vykonali
tak, Ze sa kultivéacie virusov a baktérii naockovali do zmesi negativnych NPS pouzitej ako matrica vzorky.

V pripade analytickych $tadii, v ktorych sa pouZili kultivicie virusov a baktérii s koncentrdciou, ktord bola aspon
10 x LoD alebo vyssia, sa kultivacie virusov a baktérii naockovali do prepravného média MicroTest™ M5® od
spolo¢nosti Remel, namiesto zmesi negativnych vzoriek NPS, aby sa zjednodusilo ich pouZitie. Vykonala sa
Studia zamerana na ekvivalenciu matrice vzorky, aby sa preukézala ekvivalencia prirodzenej klinickej matrice
(suhrnné, negativne vzorky odobrané odberovou ty€inkou z nosohltana) s klinickymi vzorkami odobratymi

z nosohltana do prepravného média pre virusy pre ciele naockované pri koncentrécii priblizne 10 x LoD.
Kvantifikované, reprezentativhe kmene virusov a baktérii sa zriedili v prirodzenej klinickej matrici (sihrnné,
negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana) a v prepravhom médiu pre virusy. Nebol
zaznamenany Ziadny rozdiel v detekcii cielov v prirodzenej klinickej matrici v porovnani s prepravnym médiom
pre virusy.
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Interferujuice latky

Latky bezne zistené vo vzorkach z dychacich ciest, latky, ktoré sa mohli vniest po¢as odberu vzoriek alebo lieky
beZne pouzivané na liecbu priznakov upchatého nosa, alergii alebo astmy, ktoré by pripadne mohli interferovat
s panelom RP cobas® eplex, sa hodnotili samostatne. V ramci simuldcie klinickych vzoriek sa kvantifikované
reprezentativne kmene virusov a baktérii zriedili na 1 x LoD v prirodzenej klinickej matrici (sihrnné, negativne
vzorky odobrané odberovou ty€inkou z nosohltana) a testovali v triplikate. Ako kontrola sa pouZila prirodzend
klinickd matrica (sihrnné, negativne vzorky odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana) bez pridanych
organizmov. Zistilo sa, ze véetky latky a organizmy testované z hladiska interferencie boli kompatibilné

s panelom RP cobas® eplex. Nezistili sa ziadne potencidlne interferujice latky, ktoré by inhibovali panel RP
cobas® eplex pri testovanych koncentréciach uvedenych v Tab. 37.

Tab. 37: Zoznam latok na testovanie

Potencialne interferujiica latka

Aktivna latka

Testovana koncentracia

Matrica kontrolnej vzorky? Becton Dickinson UVT N/A
Prepravné médium?® Copan eSwab (Liquid Amies media) N/A
MicroTest M4 N/A
Prepravné médium pre virusy? MicroTest M4-RT N/A
P P Y MicroTest M5 N/A
MicroTest M6 N/A
P Copan Minitip v UVT N/A
Motané ty¢inky Flocked swab Copan Regular Tip v UVT N/A
) 3 Krv 2 % obj.
Krv (fudskd) Ludska gDNA 50 ng/rxn

Pastilky na bolest hrdla, ordlne
anestetikd a analgetikd

Benzokain, mentol

26 % hmotn.

dutiny

Hlien Purifikovany mucinovy protein 1 % hmotn.
Fenylefrin HCI (Neo-Synephrine®)° 1,0 % obj.
Spreje alebo kvapky do nosa Oxymetazolin HCI (Afrin®) 1 % obj.
Chlorid sodny 0,8 % hmotn.
Antibakteridlny, systémovy Tobramycin® 1 % hmotn.
Antibiotikum, nosovd mast Mupirocin 2 % hmotn.
Beklometazon 1,5 % hmotn.
Dexamethasone 1,5 % hmotn.
Kortikosteroidy poddvané do nosovej Flunisolid 1,5 % hmotn.

Budesonid (Rhinocort®)

0,9 % obj.

Triamcinolén (Nasacort®)

1,5 % hmotn.

Flutikazén (Flonase®)

1,5 % hmotn.

Luffa operculata

ZICAM®, nosovy gél na zmiernenie Sira .
. : — 1 % obj.
priznakov alergie Galphimia glauca
Histaminum hydrochloricum
C Zanamivir 550 ng/ml
Antivirotika Oseltamivir 142 ng/ml
Virus Cytomegalovirus 1 x 10° TCIDso/ml
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Potencialne interferujica latka Aktivna latka Testovana koncentracia

Bordetella parapertussis
Corynebacterium diphtheriae
Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis
Staphylococcus aureus
Streptococcus pneumoniae

1 x 108 CFU/ml

Baktérie

2 Testovanie médii sa vykonalo pridanim negativnej vzorky NPS, ktoré sa odobrala do stanoveného média a zriedila v prirodzenom klinickom
matrixe.

b Zistilo sa, ze vykonanie analyzy inhibuje fenylefrin HCI pri koncentracidch vyssich ako 1,0 % obj. vo vzorke.

¢ Zistilo sa, Ze vykonanie analyzy inhibuje tobramycin pri koncentraciach vyssich ako 1 % hmotn. vo vzorke.

Doplnujlice testovanie dalSich potencialne interferujicich latok

Dalsie testovanie vykonu sa vykonalo s potenciélne interferujicimi latkami, ktoré sa bezne pouzivaji pri odbere
a preprave vzoriek. V ramci simuldcie klinickych vzoriek sa kvantifikované reprezentativne kmene virusov

a baktérif zriedili na koncentraciu blizku LoD v prirodzenej klinickej matrici (sihrnné, negativne vzorky
odobrané odberovou ty¢inkou z nosohltana) a testovalo sa 20 replikatov pre kazdu latku. Ako kontrola sa
pouzili organizmy v prirodzenej klinickej matrici v prepravnom médiu pre virusy. V pripade vSetkych
odberovych/prepravnych médii testovanych z hladiska interferencie, ako si uvedené v Tab. 38, sa zistilo, zZe su
kompatibilné s panelom RP cobas® eplex.

Tab. 38: Odberové a prepravné média testované z hfadiska interferencie

Potencialne interferujica latka Vysledok

1 x PBS Bez zaznamenane;j interferencie
0,9 % fyziologicky roztok Bez zaznamenanej interferencie
Molekuldrne prepravné médium PrimeStore® Bez zaznamenane;j interferencie

Prenos a krizova kontaminacia

Miera prenosu/krizovej kontamindcie panela RP cobas® eplex a systému cobas® eplex sa testovala
Sachovnicovym spOsobom tak, Ze sa spustil cyklus s vysoko pozitivnymi a negativnymi vzorkami rozmiestnenymi
vo vSetkych priehradkach systému cobas® eplex so $tyrmi vezami v ramci 5 samostatnych cyklov

v 5 samostatnych diioch. Pripravil sa kvantifikovany virus parainfluenzy 3 v prepravnom médiu pre virusy pri
vysokej koncentrécii (1 x 10° TCIDso/ml, 20 000 x LoD), aby sa simulovala klinicky relevantna vysoko pozitivna
vzorka, a testoval sa ako reprezentativny cielovy organizmus. V tlohe negativnych vzoriek sa pouZili prepravné
médid. Pri kazdom kole testovania sa hodnotilo 24 kaziet panela RP cobas® eplex. 100 % vzoriek pozitivnych
na virus parainfluenzy 3 generovalo vysledok Detected a 100 % vzoriek negativhych na virus parainfluenzy 3
generovalo vysledok testovania na parainfluenzu 3 ako No Target Detected, ¢o znamen4, Ze neboli
zaznamenané Ziadny prenos ani krizova kontamindcia v priehradkach ani medzi priehradkami s panelom RP
cobas® eplex pri naslednom testovani alebo testovani v susednych priehradkach.
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ODSTRANOVANIE PROBLEMOV

Tab. 39: Tabulka odstrafiovania problémov

Uplny zoznam vsetkych chybovych hlaseni systému cobas® eplex najdete v prirutke k pomoci pre
pouzivatelov systému cobas® eplex.

Chyba Chybové hlasenia Opis Odporiéania na opakovanie testu
Test sa Cartridge failure Chyba, ktora sa vyskytla pocas 1. Viyberte kazetu z priehradky.
nespustil The cartridge initialization test failed | kontrol kazety pred spustenim cyklu a. Resetovanim priehradky vymazte
Cartridge not present (|n|0|gl|za0|a kaze.ty.) pri J(,aj Ylozem chybu.
Bay heater failure 333:;12?gtiyﬁrf/cl)r;flzjlszua:;ltrszjgy b. Zﬂo;u Zgl)(ustite kazetu v ktorejkolvek
Unknown error do priehradky a trva priblizne priehradke
Bay main / fluid motor failure 90 sekund. 2. Ak nie je mozné spustit cyklus pre
Bay over pressured Po dokonceni inicializdcie kazety nie kazety pr.i errllhgm povkus‘e.a.zr;.mfu.sa
Bay temperature out of range je mozné kazetu znovu spustit, ale vygeneruje chyba pocas Inicializacie
3 ot pred spustenim, znamend to problém
The s.:ystem was unable to read the pred tymto p?dom bolo mozné ju s kazetou. T4to kazeta sa mé4
cartridge znovu spustit zlikvidovat podfa laboratérnych
Car.tridge inserted doesn‘t. matchthe | o o ovani dokoncenia postupov a vzorka sa ma spracovat
serial number of the cartridge inicializacie kazety skontrolujte pri znovu pomocou novej kazety.
scanned vyberani §titok kazety. Ak je Stitok Priehradky je potrebné resetovat, aby
The system is not ready to accept kazety RP prepichnuty, inicializdcia sa vymazali chyby. Obrétte sa na
the cartridge bola zacata a kazetu nie je mozné oddelenie technickej podpory
The system failed to prepare the testovat znova. Ak stitok nie je a upozornite ich na problém.
cartridge for processing prepich{luty, postlfp‘)ujtfa podfa Ak sa pre priehradku stale zobrazuje
uvedenych odporti¢ani. chyba (blikajdica cervend diéda) aj po
vybrati kazety, potom je potrebné
resetovat priehradku prostrednictvom
ponuky Bay Configuration, a az potom je
mozné pouzit ju na spracovanie kaziet.
Test sa Bay heater failure Tento druh chyby sa vyskytuje po¢as | Reagencie sa spotrebovali a kazetu nie je
nedokonéil | Bay main / fluid motor failure cyklu, po dokonéeni kontrol pred mozné pouzit. Obrétte sa na oddelenie
Bay voltage failure spustelnnﬁ (|n|C|eil|zaIC|a kazety), . techmckg podpory a zopakujte .
L a zabrani dokonéeniu spracovania testovanie vzorky pomocou novej kazety.
Bay sub-system communication Kazety.
timeout Ak sa pre priehradku stéle zobrazuje
Cartridge failure chyba (blikajuca cervend diéda) aj po
Bay over pressured vybrati kazety, potom je potrebné
. . . resetovat priehradku prostrednictvom
Bay auto-calibration failure ponuky Bay Configuration, a az potom je
Bay temperature out of range mozné pouzit ju na spracovanie kaziet.
The system was unable to eject the
cartridge from the bay
Neplatné Toto je chyba, v dosledku ktorej st Reagencie sa spotrebovali a kazetu nie je
vSetky vygenerované vysledky mozné pouzit. Obrétte sa na oddelenie
neplatné. Vytvori sa spréva o teste, technickej podpory a zopakujte
ale v3etky ciele a interné kontroly testovanie vzorky pomocou novej kazety.
budu neplatné.
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Technicka podpora

Ak potrebujete technickt podporu (pomoc), obratte sa na miestne zasttipenie:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.

GLOSAR SYMBOLOV
Symbol Opis Symbol Opis
P Dé&tum spotreby
LOT Kéd sarze g RRRR-MM-DD
& Upozornenie SN Sériové cislo

W Obsah posta¢uje na <n> testov REF Katalégové éislo
CE€ Zhoda v Eurépskej tnii /) Biologické rizika
Diagnosticka zdravotnicka pomocka - , PR
IVD in vitro A Horny teplotny limit
Precitajte si ndvod na pouzitie Y, Dolny teplotny limit
[ ]
Autorizované zastlpenie a ,
EC
-E v Eurépskom spolocenstve _/. Teplotny rozsah

sl

Vyrobca

Drézdidlo, kozny senzibilizator, akttna
toxicita (8kodlivy), narkotické Gc¢inky,
podrézdenie dychacich ciest

C.LOT

Sarza kazety

Oxidacné ¢inidla

UK
cA

Oznacenie UKCA

Na jedno pouzitie

UDI

Jedinec¢nd identifikdcia pomocky

Globélne ¢islo obchodnej jednotky

Dovozca

Cislo dielu Roche
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OCHRANNE ZNAMKY

COBAS a EPLEX st ochranné znamky spolo¢nosti Roche.

Kimwipes™ je ochrannd zndmka spolo¢nosti Kimberly-Clark Corporation.

Flonase® je registrovand ochranna znamka spolo¢nosti GlaxoSmithKline, plc.

Nasacort® je registrovana ochranna znéamka spolo¢nosti Sanofi-Aventis Pharmaceuticals.

Rhinocort® je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti AstraZeneca AB.

Afrin® je registrovand ochranna znamka spolo¢nosti Bayer.

MicroTest™ M4®, M4RT®, M5® a M6® su registrované ochranné znamky spolo¢nosti Thermo Fisher Scientific.
Neo-Synephrine® je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti Foundation Consumer Healthcare, LLC.
Zicam® je registrovana ochrannd znamka spolo¢nosti Matrixx Initiatives, Inc.

ATCC® je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti American Type Culture Collection.

FluMist® je registrovana ochranna znamka skupiny spolo¢nosti AstraZeneca.

INFORMACIE O PATENTOCH

cobas® eplex respiratory pathogen panel a/alebo jeho pouzitie zahifa technoldgiu narokovanu v ramci
jedného alebo viacerych nasledujucich patentov registrovanych v Spojenych Stétoch, ktoré vlastni alebo ma
licencované spolo¢nost GenMark Diagnostics Inc. alebo jej dcérske spolo¢nosti spolu s viacerymi dal$imi
domdcimi a zahraniénymi patentmi v rieSeni: Patent US 7,820,391, 8,486,247, 9,222,623, 9,410,663, 9,453,613,
9,498,778, 9,500,663, 9,598,722, 9,957,553, 10,001,476, 10,391,489, 10,495,656, 10,106,847, 10,273,535, 10,352,983,
10,564,211, 10,669,592, 10,670,591, 10,753,986, 10,807,090, 10,864,522, 11,156,605, D881,409 a D900,330 a iné
medzinarodné patenty a patentové prihlasky.

Ak nie je pisomne dohodnuté inak, pouzitim kazety prijemca potvrdzuje, Ze si precital, prijima a suhlasi, Ze je
viazany a bude dodrziavat véeobecné zmluvné podmienky predaja dostupné na webovej strénke spolo¢nosti
Roche, ktoré moze spolo¢nost Roche z ¢asu na ¢as a bez sthlasu zmenit. Ak prijemca neprijima a nesuhlasi
s tym, Ze je viazany véeobecnymi zmluvnymi podmienkami predaja, musi okamzite zastavit akékolvek dalSie
pouZitie kazety.

Tento produkt podlieha obmedzenej licencii na pouzitie produktu v oblasti ludskej diagnostiky in vitro
a primerane sa tykajiceho vyskumu. PouZivatelia maju zakazané pouzivat tento produkt na iné aplikacie,
vratane vo forenznej oblasti (vratane identifikacného testovania fudi).
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© 2025 Roche Molecular Systems, Inc.

GenMark Diagnostics, Inc. Clen skupiny Roche Group
5964 La Place Court, Carlsbad, CA 92008
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