cobas® 4800 HPV tests (;(O)I)as®

PAREDZETS LIETOSANAI /N VITRO DIAGNOSTIKA. Rx On|y
cobas® 4800 System Sample Preparation Kit | ¢4800 SMPL PREP | 960 Tests P/N: 05235804190
240 Tests P/N: 05235782190
cobas® 4800 HPV Amplification/Detection Kit | ¢4800 HPV AMP/DET | 960 Tests P/N: 05235910190
240 Tests P/N: 05235901190
cobas® 4800 HPV Controls Kit | ¢4800 HPV CTLS | 10 Sets P/N: 05235855190
cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit | ¢4800 LIQ CYT | 960 Tests P/N: 05235839190
240 Tests P/N: 05235812190
cobas® 4800 System Wash Buffer Kit | ¢4800 WB | 960 Tests P/N: 05235871190
240 Tests P/N: 05235863190

PAZINOJUMS. legadajoties So produktu, ta pircéjs drikst to lietot nukleinskabju secibu amplificéSanai un noteikSanai,
izmantojot polimerazes kédes reakciju (PKR) un ar to saistitos procesus, cilvéka in vitro diagnostikas mérkiem. Pirkums
nesniedz nekadas tiesibas uz visparéjiem patentiem vai jebkadam citam licencém, izpemot Sis konkrétas izmantoSanas
tiesibas.

PAREDZETAIS LIETOJUMS

cobas® 4800 cilvéka papilomas virusa (CPV; Human Papillomavirus — HPV) tests ir kvalitativs in vitro tests, kas paredzéts cilveka
papilomas virusa noteik8anai paciens$u paraugos. Tests veic mérka DNS amplifikaciju, izmantojot polimerazes kédes reakciju (PKR), un
nukleinskabes hibridizaciju, lai vienas analizes laika noteiktu 14 augsta riska (AR) CPV tipus. Tests 1pasi identificé CPV16 un CPV18, ka ari
vienlaikus nosaka citus augsta riska tipus (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68), ja infekcijas lmenis ir kliniski nozimigs. Ka
paraugus var izmantot vienigi dzemdes kakla Stinas, kas panemtas barotné Roche Cell Collection Medium (Roche Molecular Systems,
Inc.), PreservCyt® $kiduma (Hologic Corp.) vai SurePath™ konservanta $kidruma (BD Diagnostics-TriPath).

cobas® 4800 HPV testa lietosanas noradijumi:

(a) cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts tadu paciensu skriningam, kuram dzemdes kakla citologijas rezultats ir ASC-US (atipiskas
nenosakama nozimiguma plakanstnas), lai noteiktu, vai ir nepiecieSams nozimét kolposkopiju.

(b) cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts tadu paciensu skriningam, kuram dzemdes kakla citologijas rezultats ir ASC-US, lai noteiktu
CPV augsta riska 16. un 18. genotipa klatbdtni vai neesamibu.

(c) cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts izmantoSanai kopa ar dzemdes kakla citologiju, lai noteiktu CPV augsta riska tipu klatbatni
vai neesamibu.

(d) cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts izmanto$anai kopa ar dzemdes kakla citologiju, lai noteiktu CPV 16. un 18. genotipa klatbatni
vai neesamibu.

(e) cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts ka pirmais primara skrininga tests, lai identificétu sievietes, kuram ir paaugstinats risks saslimt
ar dzemdes kakla vézi vai kuram ir talu progreséjusi saslimsana.

(0 cobas® 4800 HPV tests ir paredzéts ka pirmais primara skrininga tests, lai noteiktu CPV 16.un 18. genotipa klatbatni vai
neesamibu.

cobas® 4800 HPV testu var izmantot ari ar maksts uztriepju paraugiem, ko pacientes pasas panémusas péc veselibas apripes specialista
noradijumiem un kas péc tam ir suspendéti barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma.

cobas® HPV testa rezultatus kopa ar arsta veiktu citologiskas véstures un citu riska faktoru izvértéjumu, ka ari citam profesionalajam
vadlinijam var izmantot paciensu slimibas gaitas uzraudziSanai. cobas® HPV testa rezultati nav paredzéti kolposkopijas aizstasanai.

TESTA KOPSAVILKUMS UN SKAIDROJUMS

Pastaviga cilveka papilomas virusa (CPV) infekcija ir dzemdes kakla véZza un priek§véza cervikalas intraepitelialas neoplazijas (CIN)
célonis.’-® CPV klatbatne visa pasaulé ir saistita ar vairak neka 99% dzemdes kakla véza gadijumu.® CPV ir neliels bezapvalka divpavedienu
DNS viruss, kura genoma ir aptuveni 8000 nukleotidu. Pastav vairdk neka 118 dazadi CPV tipi*® un aptuveni 40 dazadi CPV, kas var inficét
cilvéka anogenitalo glotadu.® 7 Tacu tikai 13-18 no Siem tipiem tiek uzskatiti par augsta riska faktoru dzemdes kakla véza un pirmsvéza
bojajumu attistibai.® 813 Starptautiskas Véza izpétes agentiras (/nternational Agency of Research on Cancer — IARC) veikta vairaku avotu
gadijumu kontroles pétijuma kopéjais varbutibas koeficients plakanstnu dzemdes kakla vézim ar CPV infekciju bija 158,2, izmantojot tikai
tadu pétijumu analizes, kas lieto labi parbauditas CPV noteik$anas metodes.'? Saja pétijuma dzemdes kakla véza varbatibas koeficienti
dazadas pasaules dalas bija robezas no 109 lidz 276.1

Lai gan pastaviga AR CPV infekcija ir obligats dzemdes kakla véZa un pirmsvéZza bojajumu iemesls, loti neliels infekciju procentuélais
daudzums progresé lidz §im saslim$anas stadijam. Seksuala cela notikusi inficéSanas ar CPV ir |oti izplatita, prognozéjot, ka lidz 75%
sievieSu kada bridi ir saskarusas ar CPV.'"* Neskatoties uz to, > 90% inficéto sievie$u veidojas efektiva imanreakcija un infekcija
6-24 ménesu laika tiek likvidéta bez jebkadas ilgtermina ietekmes uz veselibu.'>2 Inficésanas ar jebkuru no CPV tipiem var izraisit
cervikalo intraepitelialo neoplaziju (CIN), tacu ari ta parasti pariet, tiklidz ir likvidéta CPV infekcija.?!

Attistitajas valstis, kuras ir dzemdes kakla véza skrininga programmas, kop$ pagajusa gadsimta 50. gadu vidus ka primaro riku agrinai
dzemdes kakla véZa pirmsvéza pazimju noteikSanai izmanto Pap uztriepes. Lai gan tas $ajas valstis ir batiski samazinajis naves gadijumu
skaitu, kuru célonis ir dzemdes kakla vézis, Pap uztriepes var pareizi interpretét tikai labi apmaciti citopatologi un tas ir salidzinoSi neprecizs
tests ar augstu kladaini negativu rezultatu raditaju. Pap uztriepés novéroto citologisko anomaliju primarais célonis ir CPV infekcija, tacu
dazadas iekaisumu vai paraugu nemsanas metozu izraisitas atskiribas var bat par iemeslu kladaini pozitiviem Pap rezultatiem. Anormalas
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Pap uztriepes triaza ietver atkartotu testé$anu, kolposkopiju un biopsiju. Histologiski apstiprinati talu progreséjusi bojajumi ir janonem
kirurgiska cela, lai izvairitos no invaziva dzemdes kakla véza attistisanas.

Papilomas virusam ir |oti grati izveidot in vitro kultdru. Turklat ne visam ar CPV inficétajam pacientém ir pieradama antivielu reakcija.
Nukleinskabju (DNS) testéSana ar PCR ir neinvaziva metode CPV infekcijas klatbatnes noteikS8anai dzemdes kakla. CPV DNS testéSanas
ievieSana ir palielindjusi dzemdes kakla véza skrininga programmu efektivitati, atrak nosakot augsta riska bojajumus 30 gadus vecam un
vecakam sievietém ar NILM citologiska izmeklgjuma rezultatu un samazinot nevajadzigas kolposkopijas un arsté$anas nepiecieSamibu
21 gadu vecam un vecakam pacientém ar ASC-US citologiska izmekl&juma rezultatu. Turklat ir dokumentéts?* %, ka, skrininga populacija
nosakot talu progreséjusas saslim$anas, CPV testam ir daudzkart augstaka jutiba salidzinajuma ar Pap uztriepém. Péc augstakas jutibas
pieradiSanas dazas skrininga programmas CPV DNS testéSana ir ieteikta un pienemta ka pirmais primara skrininga tests.

PROCEDURAS PRINCIPI

cobas® 4800 HPV testa pamata ir divi galvenie procesi: (1) automatiska paraugu sagatavosana, lai vienlaicigi ekstrahétu CPV un $anu
DNS, un (2) mérka DNS secibu PKR amplifikacija?, izmantojot gan CPV, gan B globina specifiskos komplementaro praimeru parus, un
saSkelto fluorescé&joSo CPV un [ globinam raksturigo oligonukleotidu noteik§anas zonZu noteik$ana reald laika. Paraléli notiekosa
B globina ekstrakcija, amplifikacija un noteik$ana cobas® 4800 HPV testa uzrauga visu testa procesu.

cobas® 4800 HPV testa Master Mix reagents satur praimeru parus un zondes, kas ir ipasi pielagotas 14 augsta riska CPV tipu un B globina
DNS. Amplificétas DNS (amplikona) noteik§ana notiek termiska cikla laika, izmantojot oligonukleotidu zondes, kas markétas ar ¢etram
atskirigam fluorescéjosam krasvielam. Divpadsmit augsta riska CPV tipu (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68) amplificétais signals
tiek noteikts, izmantojot vienu un to pasu fluorescéjoso krasvielu, jo CPV16, CPV18 un 3 globina signali katrs tiek noteikti, izmantojot savu
ipaso fluorescéjoso krasvielu.

Paraugu sagatavosana

cobas® 4800 HPV testa paraugu sagatavo$ana tiek automatizéta, izmantojot iekartu cobas® x 480. Barotné Roche Cell Collection
Medium, PreservCyt® $kiduma vai SurePath™ konservanta $kidruma panemtie cervikalie paraugi tiek denaturéti paaugstinata temperatara
un péc tam lizéti haotropa reagenta klatbatné. Atbrivotds CPV nukleinskabes kopa ar pievienoto B globina DNS, kas kalpo ka procesa
kontrole, tiek attiritas, tas piesaistot magnétiskam stikla dalinam, mazgajot un beigas atdalot no §im dalinam, kas tas sagatavo PKR
amplifikacijai un noteikSanai.

PKR amplifikacija

Merka izvéle

cobas® 4800 HPV tests izmanto praimerus, lai definétu aptuveni 200 nukleotidu secibu CPV genoma polimorfiskaja regiona L1. Master
Mix reagenta eosais CPV praimeru puls ir paredzéts, lai amplificEtu CPV DNS no 14 augsta riska tipiem (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52,
56, 58, 59, 66 un 68).3 832 Fluorescentas oligonukleotidu zondes piesaistas polimorfiskajiem redioniem $o praimeru definétaja seciba.

Lai kontrolétu procesu, ka papildu praimeru para un zondes mérkis ir noteikts cilvéka 3 globina géns (330 bp amplikons).

Mérka amplifikacija

CPV mérku un B globina kontroles “karsta starta” amplificE$anai izmanto EagleZ05 DNS polimerazi?®, kas ir kimiski modificéta Thermus
sugas Z05 DNS polimerazes?” versija. Vispirms PKR maisijums tiek uzkarséts, lai aktivizétu EagleZ05 DNS polimerazi, denaturétu virusa
DNS un genoma DNS, ka ari atklatu praimeru mérka secibas. Maisljumam atdziestot, sakuma un beigu praimeri piesaistas mérka DNS
secibam. Divvértiga metala jona un lieku dNTP klatbatné EagleZ05 DNS polimeraze pagarina praimeri(us) un sintezé otru DNS pavedienu.
Tas noslédz pirmo PKR ciklu, nodrosinot CPV genoma un (3 globina géna mérka regiona divpavedienu DNS kopiju. DNS polimeraze
pagarina piesaistitos praimerus atbilstosi mérka veidném, lai izveidotu divpavedienu CPV mérka DNS molekulu ar aptuveni 200 bazes
pariem vai 3 globina DNS molekulu ar 330 bazes pariem, ko sauc par amplikonu. Sis process tiek atkartots vairakus ciklus, katra no tiem
divkarsojot DNS amplikona apjomu. Amplifikacija notiek tikai taja CPV genoma un/vai 3 globina géna regiona, kas atrodas starp atbilsto$o
praimeru pari. Viss genoms netiek amplificéts.

Automatiska noteik8ana reala laika

cobas® 4800 HPV tests izmanto reala laika?**° PKR tehnologiju. Reakcija katra oligonukleotidu zonde tiek markéta ar fluorescéjosu
krasvielu, kas kalpo ka reportieris, un slapétaju, kas neskarta zondé partrauc fluorescenci. Amplifikacijai progreséjot, papildu amplikona
zondes piesaistas Tpasam viena pavediena DNS secibam un tiek $keltas ar EagleZ05 DNS polimerazes 5'—3' nukledzes darbibu. Kad &is
nukledzes darbibas rezultata reportiera krasviela tiek atdalita no slapétaja, ta fluorescé noteikta vilnu garuma, ja tiek aktivizéta ar pareizu
gaismas spektru. Sis katrai krasvielai raksturigais vilnu garums |auj neatkarigi noteikt CPV16 amplikonu, CPV18 amplikonu, paréjos AR
amplikonus (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68) un [ globina kontroli, jo katrai $ai secibai raksturigads zondes ir markétas ar
atskirigu krasvielu.

Selektiva amplifikacija

Parauga mérka nukleinskabes selektiva amplifikacija cobas® 4800 HPV testa tiek panakta, izmantojot enzimu AmpErase (uracil-N-
glikozilaze) un deoksiuridina trifosfatu (dUTP). EnzZims AmpErase atpazist un katalizé to DNS pavedienu iznicina$anu, kas satur
deoksiuridinu?®, bet ne to DNS pavedienu iznicinasanu, kas satur deoksitimidinu. Deoksiuridins dabiski veidota DNS nav sastopams, bet
tas vienmér ir amplikon3, jo reagenta Master Mix deoksiuridina trifosfats tiek izmantots timidina trifosfata vieta ka viens no dNTP. Lidz ar
to deoksiuridinu satur tikai amplikons. Pirms mérka DNS amplifikacijas deoksiuridins padara kontaminéto amplikonu uznémigu pret
iznicinasanu, ko veic enzims AmpErase. Enzims AmpErase, kas ir ietverts reagenta Master Mix, katalizé deoksiuridinu saturosas DNS
SkelSanu pie deoksiuridina atlikumiem, atverot deoksiribozes kédi pozicija C1. KarséSanas laika pirma termiska cikla posma amplikona
DNS kede tiek sarauta deoksiuridina pozicija, tadéjadi padarot DNS neamplificéjamu. Enzims AmpErase temperatira, kas parsniedz 55 °C,
ti., visu termiska cikla posmu laika, ir neaktivs un tadé| neiznicina mérka amplikonu. Ir pieradits, ka viena PKR cobas® 4800 HPV testa
enzims AmpErase deaktivizé vismaz 10° deoksiuridinu saturo$u CPV amplikonu kopiju.
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REAGENTI

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit (c4800 SMPL PREP)
240 testi (P/N: 05235782190)

Komplekta sastavdalas Reagentu sastavdalas Daudzums komplekta Drosibas simbols un bridinajums®
MGP
Magnétiskas stikla dalinas 10x4,5 ml
(sistémas cobas® 4800 . .
magnétiskas stikla dalinas) 930% izopropanola
BISTAMI

H225: Viegli uzliesmojo$s skidrums un tvaiki.

H319: Izraisa nopietnu acu kairinajumu.

H336: Var izraisit miegainibu vai reibonus.

P210: Turét pietiekama attaluma no karstuma avotiem, karstam
virsmam, dzirkstelém, atklatas liesmas un citiem aizdeg$anas
avotiem. Nesmékeét.

P233: Tvertni stingri noslégt.

P261: Izvairities ieelpot putek|us/tvaikus/gazi/damus/izgarojumus/
smidzinajumu.

P280: Izmantot aizsargcimdus/acu aizsargus/sejas aizsargus.

P303 + P361 + P353: SASKARE AR ADU (vai matiem): nekavéjoties
novilkt visu piesarnoto apgérbu. Noskalot adu ar tdeni vai iet dusa.
P370 +P378: Ugunsgréka gadijuma: dzéSanai izmantot smiltis, vai art
sausas kimiskas vai pret spirtu noturigas putas.

67-63-0 Propan-2-ols

EB

Tris buferskidums 10x18 ml Nav
(sistémas cobas® 4800 o
eluésanas buferskidums) 0,09% natrija azida

@ Produkta drosibas marké&juma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes

b Bistama viela

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit (c4800 SMPL PREP)
960 testi (P/N: 05235804190)

Komplekta sastavdalas Reagentu sastavdalas Daudzums komplekta Drosibas simbols un bridinajums®
MGP
Magnétiskas stikla dalinas 10x13,5 ml
(sistémas cobas® 4800 _
magnétiskas stikla dalinas) 93% izopropanola®
BISTAMI

H225: Viegli uzliesmojo$s skidrums un tvaiki.

H319: Izraisa nopietnu acu kairinajumu.

H336: Var izraisit miegainibu vai reibonus.

P210: Turét pietiekama attaluma no karstuma avotiem, karstam
virsmam, dzirkstelém, atklatas liesmas un citiem aizdeg$anas
avotiem. Nesmékeét.

P233: Tvertni stingri noslégt.

P261: Izvairities ieelpot putek|us/tvaikus/gazi/damus/izgarojumus/
smidzinajumu.

P280: Izmantot aizsargcimdus/aizsargapgérbu/acu aizsargus/ sejas
aizsargus.

P303 + P361 + P353: SASKARE AR ADU (vai matiem): nekavéjoties
novilkt visu piesarnoto apgérbu. Noskalot adu ar tadeni.

P370 +P378: Ugunsgréka gadijuma: dzé$anai izmantot smiltis, vai art
sausas kimiskas vai pret spirtu noturigas putas.

67-63-0 Propan-2-ols

EB

Tris buferskidums 10x18 ml Nav
(sistémas cobas® 4800 o
eluésanas buferskidums) 0,09% natrija azida

@ Produkta drosibas marké&juma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes
b Bistama viela
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cobas® 4800 System Wash Buffer Kit (c4800 WB)

240 testi (P/N: 05235863190)

Komplekta sastavdalas

Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums

WB

(sistémas cobas® 4800

mazgasanas buferSkidums)

Natrija citrata dihidrats

0,05% N-metilizotiazolona HCI

10x55 ml

Nav

cobas® 4800 System Wash Buffer Kit (c4800 WB)

960 testi (P/N: 05235871190)

Komplekta sastavdalas

Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums

WB

(sistémas cobas® 4800

mazgasanas buferSkidums)

Natrija citrata dihidrats

0,05% N-metilizotiazolona HCI

10%x200 ml

Nav

cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit (c4800 LIQ CYT)
240 testi (P/N: 05235812190)

Komplekta sastavdalas

Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums®

PK

(cobas® 4800 proteinaze K)

Tris buferskidums
< 0,05% EDTA
Kalcija hlorids
Kalcija acetats
Glicerins

< 20 proteinazes K®

10%0,9 ml

BISTAMI

H317: Var izraisit alergisku adas reakciju.

H334: Ja ieelpo, var izraisit alergiju vai astmas simptomus, vai
apgratinat elposanu.

P261: Izvairities ieelpot putek|us/tvaikus/gazi/damus/izgarojumus/
smidzinajumu.

P280: Izmantot aizsargcimdus.

P284: Lietot elpo$anas organu aizsargierices.

P304 + P340: IEELPOSANAS GADIJUMA: nogadat cietuso svaiga
gaisa un nodros$inat netraucétu elposanu.

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

P342 + P311: Ja rodas elpo$anas traucéjumu simptomi: sazinieties
ar SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu.

39450-01-6 Proteinaze, Tritirachium album serins

SDS

(sistémas cobas® 4800
SDS reagents)

Tris buferskidums
0,2% SDS

0,09% natrija azida

10x3 ml

Nav

LYS

(sistémas cobas® 4800
lizes buferskidums)

Tris buferskidums

37% (masas dala) guanidina HCIP

< 50 polidokanola®

10x10 ml

gy

BISTAMI

H302: Kaitigs, ja norij.

H315: Kairina adu.

H318: Izraisa nopietnus acu bojajumus.

P264: Péc izmanto$anas kartigi nomazgat adu.

P270: Neést, nedzert un nesméket produkta izmanto$anas laika.
P280: Izmantot aizsargcimdus/acu aizsargus/sejas aizsargus.

P301 + P312 + P330: NORISANAS GADIJUMA: sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu, ja jums ir slikta
passajata. Izskalot muti.

P305 + P351 + P338 + P310: SASKARE AR ACIM: uzmanigi skalot
ar Gdeni vairakas minates. Iznemt kontaktlécas, ja tas ir ievietotas un
ja to var vienkarsi izdarit. Turpinat skalot. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu.

P501: Atbrivoties no satura/tvertnes apstiprinata atkritumu parstrades
uznémuma.

50-01-1 Guanidina hlorids

9002-92-0 Polidokanols

@ Produkta drosibas marké&juma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes

b Bistama viela
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cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit (c4800 LIQ CYT)
960 testi (P/N: 05235839190)

Komplekta sastavdalas Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums®

PK

Tris buferskidums
(cobas® 4800 proteinaze K)

< 0,05% EDTA
Kalcija hlorids
Kalcija acetats
Glicerins

< 2% proteinazes K°

20x1,2 ml

BISTAMI

H317: Var izraisit alergisku adas reakciju.

H334: Ja ieelpo, var izraisit alergiju vai astmas simptomus, vai
apgratinat elposanu.

P261: Izvairities ieelpot putek|us/tvaikus/gazi/damus/izgarojumus/
smidzinajumu.

P280: Izmantot aizsargcimdus.

P284: Lietot elpo$anas organu aizsargierices.

P304 + P340: IEELPOSANAS GADIJUMA: nogadat cietuso svaiga
gaisa un nodros$inat netraucétu elposanu.

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

P342 + P311: Ja rodas elpo$anas traucéjumu simptomi: sazinieties
ar SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu.

39450-01-6 Proteinaze, Tritirachium album serins

SDS

(sistémas cobas® 4800
SDS reagents) 0,2% SDS

0,09% natrija azida

Tris buferSkidums

10x9 ml

Nav

LYS

(sistémas cobas® 4800
lizes buferskidums) 37% (masas dala) guanidina HCI?

Tris buferskidums

< 5% polidokanola®

10x36 ml

gy

BISTAMI

H302: Kaitigs, ja norij.

H315: Kairina adu.

H318: Izraisa nopietnus acu bojajumus.

P264: Péc izmanto$anas kartigi nomazgat adu.

P270: Neést, nedzert un nesméket produkta izmanto$anas laika.
P280: Izmantot aizsargcimdus/acu aizsargus/sejas aizsargus.

P301 + P312 + P330: NORISANAS GADIJUMA: sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu, ja jums ir slikta
passajata. Izskalot muti.

P305 + P351 + P338 + P310: SASKARE AR ACIM: uzmanigi skalot
ar adeni vairakas minates. Iznemt kontaktlécas, ja tas ir ievietotas un
ja to var vienkarsi izdarit. Turpinat skalot. Nekavéjoties sazinieties ar
SAINDESANAS INFORMACIJAS CENTRU/arstu.

P501: Atbrivoties no satura/tvertnes apstiprinata atkritumu parstrades
uznémuma.

50-01-1 Guanidina hlorids

9002-92-0 Polidokanols

@ Produkta drosibas marké&juma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes
b Bistama viela
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240 testi (P/N: 05235901190)

cobas® 4800 HPV Amplification/Detection Kit (c4800 HPV AMP/DET)

Komplekta sastavdalas

Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums

HPV MMX

(cobas® 4800 HPV
Mg/Mn $kidums)

Magnija acetats
Mangana acetats
< 0,02% ledus etikskabes

0,09% natrija azida

Tricina buferskidums 10x0,5 ml Nav
(cobas® 4800 HPV
Master Mix) Kalija acetats

Kalija hidroksids

Glicerins

< 0,13% dATP, dCTP, dGTP, dUTP

< 0,01% sakuma un beigu CPV praimeru

< 0,01% sakuma un beigu B globina praimeru

< 0,019% fluorescéjoso CPV zonzu

< 0,019% fluorescéjoso B globina zonzu

< 0,10% EagleZ05 DNS polimerazes (mikrobu)

< 0,10% enzima AmpErase (uracil-N-glikozilaze)

(mikrobu)

0,09% natrija azida

HPV Mg/Mn 10%1,0 ml Nav

cobas® 4800 HPV Amplifi
960 testi (P/N: 05235910190)

/Detection Kit (c4800 HPV AMP/DET)

Komplekta sastavdalas

Reagentu sastavdalas

Daudzums komplekta

Drosibas simbols un bridinajums

HPV MMX

Tricina buferskidums 20x1,0ml Nav
(cobas® 4800 HPV
Master Mix) Kalija acetats
Kalija hidroksids
Glicerins
< 0,13% dATP, dCTP, dGTP, dUTP
< 0,01% sakuma un beigu CPV praimeru
< 0,01% sakuma un beigu 3 globina praimeru
< 0,01% fluorescéjoso CPV zonzu
< 0,019% fluorescéjoso B globina zonzu
< 0,10% EagleZ05 DNS polimerazes (mikrobu)
< 0,10% enzima AmpErase (uracil-N-glikozilaze)
(mikrobu)
0,09% natrija azida
HPV Mg/M
g/l¥in Magnija acetats 10x1,0 ml Nav
(cobas® 4800 HPV
Mg/Mn $kidums) Mangana acetats
< 0,02% ledus etikskabes
0,09% natrija azida
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cobas® 4800 HPV Controls Kit (c4800 HPV CTLs)
10 komplekti (P/N: 05235855190)

Komplekta sastavdalas Reagentu sastavdalas Daudzums komplekta Drosibas simbols un bridinajums

HPV (+) C Tris buferskidums 10x0,5 ml Nav

(cobas® 4800 HPV
pozitiva kontrole)

EDTA
0,05% natrija azida
< 0,00001% Poly rA RNS (sintétiska)

< 0,00001% neinfekciozu plazmidu DNS (mikrobu),
kas satur CPV 16, 18 un 39 secibas

< 0,00001% neinfekciozu plazmidu DNS (mikrobu),
kas satur cilvéka B globina secibas

-)c Tris buferskidums 10x0,5ml Nav

isté ®
(S|ste[n.'_:|s cobas® 4800 EDTA
negativa kontrole)

0,05% natrija azida

< 0,00001% Poly rA RNS (sintétiska)

PIEZIME. Produkta drosibas markéjuma galvenokart ievérotas ES GHS pamatnostadnes.

BRIDINAJUMI UN PIESARDZIBAS PASAKUMI

A.
B.

o

m o

FrXe-—-Iem

o O

PAREDZETS LIETOSANAI /N VITRO DIAGNOSTIKA.

Pasu paciensu panemtie maksts uztriepju paraugi péc panems$anas ir jasuspendé barotné Roche Cell Collection Medium vai
PreservCyt® $kiduma.

Ja paraugi péc panems$anas netiek suspendéti barotng, var iegat kladaini negativus vai nederigus rezultatus.
Neievelciet Skidumu pipeté ar muti.

Neédiet, nedzeriet un nesmékeéjiet laboratorijas darba zonas. Stradajot ar paraugiem un komplekta reagentiem, valkajiet vienreizéjas
lietoSanas aizsargcimdus, laboratorijas halatu un acu aizsargu. Péc darba ar paraugiem un testa reagentiem ripigi nomazgajiet rokas.

Izvairieties no reagentu mikrobiologiskas un DNS piesarno$anas.

Neizmantotos reagentus un atkritumus izmetiet saskana ar valsts, federalajiem, rajona un vietéjiem noteikumiem.
Neizmantojiet reagentus péc to deriguma termina beigam.

Nemaisiet kopa reagentus.

Materialu drosibas datu lapas (Material Safety Data Sheets, MSDS) ir pieejamas péc pieprasijuma vietéja Roche biroja.
Valkajiet cimdus un péc katra parauga un cobas® 4800 reagenta apstrades mainiet tos, lai izvairitos no piesarnojuma.

Paraugi jaapstrada ta, it ka tie batu infekciozi, izmantojot drosas laboratorijas procediras, pieméram, tas, kas noraditas dokumenta
Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories®' un Klinisko un laboratoriju standartu institata (Clinical and Laboratory
Standards Institute, CLSI) dokumenta M29-A3%2,

LYS satur guanidina hidrohloridu. Nepielaujiet tieSu guanidina hidrohlorida un natrija hipohlorita (balinataja) vai citu |oti
reaétspéjigu reagentu, pieméram, skabju vai sarmu, saskari. Sie maisijumi var atbrivot kaitigu gazi. Ja iz8lakstas
Skidrums, kas satur guanidina hidrohloridu, notiriet to ar piemérotu laboratorijas tiriS8anas lidzekli un tdeni. Ja tiek izSlakstitas
potenciali infekciozas vielas, VISPIRMS notiriet ietekméto zonu ar laboratorijas tirisanas lidzekli un Gdeni un péc tam ar 0,5% natrija
hipohloritu.

MGP satur izopropanolu un ir viegli uzliesmojosas. Turiet tas pietiekama attaluma no atklatam liesmam, ka ari vides, kur ir iespéjama
dzirkstelu rasanas.

EB, SDS, HPV MMX, HPV Mg/Mn, (-) C un HPV (+) C satur natrija azidu. Natrija azids var reagét ar svina un vara santehniku,
veidojot loti eksplozivus metalu azidus. Laboratorijas izlietnés izlejot Skidumus, kas satur natrija azidu, noskalojiet kanalizacija lielu
auksta tdens daudzumu, lai izvairitos no azida uzkrasanas.

Stradajot ar reagentiem, lietojiet acu aizsarglidzek|us, ka arT valkajiet laboratorijas halatu un vienreizéjas lietosanas cimdus. Izvairieties
no $o materialu saskares ar adu, acim vai glotadam. Ja saskare ir notikusi, nekavéjoties mazgajiet ar lielu Gdens daudzumu. Ja attieciga
vieta netiek apstradata, var rasties apdegumi. Ja notiek iz8lakstiS8anas, atSkaidiet ar Gdeni un péc tam noslaukiet sausu.

Visi vienreizé&jas lietoSanas piederumi ir paredzéti vienai lietoSanas reizei. Neizmantojiet tos atkartoti.

Nelietojiet natrija hipohlorita $kidumu (balinataju) iekartas cobas® x 480 un analizatora cobas® z 480 ftiriSanai. Tiriet iekartu
cobas® x 480 un analizatoru cobas® z 480 atbilstosi sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba aprakstitajam proceddram.

Papildu bridinajumus, ka ari informaciju par piesardzibas pasdkumiem un procedaram, lai samazinatu iekartas cobas® x 480 un
analizatora cobas® z 480 piesarnosanas risku, skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

Neizmantojiet reagentus un tvertnes, kuram ir redzami bojajumi vai nopltdes pazimes.
Ja, lietojot So testu, rodas nopietni starpgadijumi, informéjiet par to atbildigo vietéjo iestadi.
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GLABASANAS UN DARBA PRASIBAS

A.

Nesasaldéjiet reagentus.

B. Glabajie MGP, EB, PK, SDS, LYS, HPV MMX, HPV Mg/Mn, HPV (+) C un (<) C 2-8 °C temperatara. Sie reagenti ir stabili lidz

noraditajam deriguma terminam.

C. Glabajiet WB 15-25 °C temperatira. Sis reagents ir stabils lidz noraditajam deriguma terminam.
NODROSINATIE MATERIALI

A.

cobas® 4800 System Sample Preparation Kit
(P/N: 05235782190)

MGP
(sistemas cobas® 4800 magnétiskas stikla dalinas)

EB
(sistemas cobas® 4800 eluésanas buferskidums)

. cobas® 4800 System Sample Preparation Kit

(P/N: 05235804190)

MGP
(sistemas cobas® 4800 magnétiskas stikla dalinas)

EB
(sistemas cobas® 4800 eluésanas buferskidums)

. cobas® 4800 System Wash Buffer Kit

(P/N: 05235863190)

WB
(sistemas cobas® 4800 mazgasanas buferskidums)

. cobas® 4800 System Wash Buffer Kit

(P/N: 05235871190)
WB
(sistemas cobas® 4800 mazgasanas buferskidums)

cobas® 4800 HPV Amplification/Detection Kit
(P/N: 05235901190)

HPV MMX

(cobas® 4800 HPV Master Mix)

HPV Mg/Mn
(cobas® 4800 HPV Mg/Mn $kidums)

cobas® 4800 HPV Amplification/Detection Kit
(P/N: 05235910190)

HPV MMX

(cobas® 4800 HPV Master Mix)

HPV Mg/Mn
(cobas® 4800 HPV Mg/Mn $kidums)

. cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit

(P/N: 05235812190)

PK

(cobas® 4800 proteinaze K)

SDS

(sistemas cobas® 4800 SDS reagents)

LYS
(sistemas cobas® 4800 lizes buferskidums)

. cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit

(P/N: 05235839190)

PK

(cobas® 4800 proteinaze K)

SDS

(Sistemas cobas® 4800 SDS reagents)
LYS

(sistemas cobas® 4800 lizes buferskidums)
cobas® 4800 HPV Controls Kit
(P/N: 05235855190)

HPV (+) C

(cobas® 4800 HPV pozitiva kontrole)
-)C

(sistemas cobas® 4800 negativa kontrole)

05641225001-05LV

c4800 SMPL PREP

c4800 SMPL PREP

| 4800 WB |

| 4800 WB |

| c4800 HPV AMP/DET |

¢4800 HPV AMP/DET

c4800 LIQ CYT

c4800 LIQ CYT

c4800 HPV CTLS

240 testi

960 testi

240 testi

960 testi

240 testi

960 testi

240 testi

960 testi

10 komplekti
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NEPIECIESAMIE MATERIALI, KAS NETIEK NODROSINATI

Darbs ar paraugiem un reagentiem

¢ Roche Cell Collection Medium (Roche P/N 07994745190, papildu materials)

¢ Roche Cell Collection Medium mainas vacini (Roche P/N 08037230190, papildu materials)

e Cervikalo paraugu nemsanas birstite (Roche P/N 08399832190, papildu materials)

o Cervikalo paraugu nemsanas birstite, sterila (Roche P/N 08779040190, papildu materials)

e Tamponi Copan FLOQSwab® pacien$u pa$u nemtam maksts uztriepém, 552C.80 (Roche P/N 09032932190)
o Firmas Rovers birstite Evalyn® Brush (Roche P/N 09032959190)

e Paraugu suspendésanas pamaciba, kas paredzéta paciendu pasu nemto maksts uztriepju tamponiem Copan FLOQSwabs®, 552C.80
(Roche P/N 09652671001)

o Birstitei Evalyn® Brush paredzéta paraugu suspendé$anas paméaciba (Roche P/N 09907238001)

o CO-RE uzgali, 1000 pl, stativs ar 96 uzgaliem (Roche P/N 04639642001 vai Hamilton P/N 235905)

¢ 50 ml reagentu tvertne (Roche P/N 05232732001)

¢ 200 ml reagentu tvertne (Roche P/N 05232759001)

e HPV ASAP versijai 2.0.1 izmantojiet sistémas cobas® 4800 ekstrakcijas (dzilo bedrisu) 1,6 ml plati (Roche P/N 05232716001)

o HPV ASAP versijai 2.1 izmantojiet sistémas cobas® 4800 ekstrakcijas (dzilo bedri$u) 2,0 ml plati (Roche P/N 06884008001)

o Sistemas cobas® 4800 AD (mikrotitrésanas) plate 0,3 ml un noseg$anas pléve (Roche P/N 05232724001)

e Cieto atkritumu maiss [Roche P/N 05530873001 (mazs) vai 04691989001 (liels)]

o Hamilton STAR plastmasas tekne (Roche P/N 04639669001)

¢ 13 ml stobrini ar noapalotu pamatni (Roche P/N 07958048190), kas jaizmanto ka sekundarie paraugu stobrini

. Véclidr,]i, neitralas krasas (Roche P/N 07958056190), 13 ml stobrinos ar noapalotu pamatni esosu paraugu atkartotai noslégsanai péc testa
izpildes

o Vienreizéjas lietoSanas cimdi bez ptdera

Aparatiira un programmatura

e lekarta cobas® x 480

e Analizators cobas® z 480

« Sistemas cobas® 4800 vadibas bloks ar sistémas programmataras versiju 2.2 vai jaunaku

« Sistemas cobas® 4800 cobas® HPV AP programmatiras versija 2.0 vai jaunaka

Papildu aprikojums un materiali

e cobas® Sample Prep Buffer (Roche P/N 06526985190; tirisanas lidzeklis ar Tris buferskidumu)*

o Pipetes, ar kuram var pipetét 1000 pl

o No DNazém brivi uzgali ar aerosola barjeru, ar kuriem var pipetét 1000 pl

o Centrifiiga, kas aprikota ar kustiga kausa rotoru un kuras minimalais relativais centrbédzes spéks (RCF) ir 1500

o AtseviSka magnétiska plate (Roche P/N 05440777001)

o Vortekss (viena stobrina)

o Vairaku stobrinu vortekss (pieméram, VWR P/N 58816-116)

o Karstumizturigas svitrkodu etiketes (RACO Industries; kat. nr. RAC-225075-9501)

e Termometrs ar diapazonu no -20 lidz 150 °C (VWR; kat. nr. 89095-600) vai ekvivalents

o Elektroniskais blokveida silditajs,120 V (VWR; kat. nr. 75838-294) vai ekvivalents

o Blokveida silditaja modulis ar 12 atverém, 16 mm (VWR; kat. nr. 13259-162) vai ekvivalents

e Atvértu buferskiduma cobas® Sample Prep Buffer (CSPB) pudeli istabas (15-30 °C) temperatira drikst glabat lidz 21 dienai un izmantot
ne vairak ka 4 atseviskam SurePath™ paraugu sagatavo$anam pirms analizes.

PARAUGU NEMSANA, TRANSPORTESANA UN GLABASANA

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

A. Paraugu nemsana

Lietosanai ar testu cobas® 4800 HPV ir validéti barotné Roche Cell Collection Medium, PreservCyt® $kiduma un SurePath™ konservanta
Skidruma panemti cervikalie paraugi.

Lietosanai ar testu cobas® 4800 HPV ir validéti maksts paraugi, kas panemti ar pacien$u pasu nemtam maksts uztriepém paredzétajiem
tamponiem FLOQSwab® un péc tam suspendéti barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma.

Izmanto$anai ar testu cobas® 4800 HPV ir apstiprinati maksts paraugi, kas panemti ar birstiti Evalyn® Brush un péc tam suspendéti
barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma.

Nemot paraugus, izpildiet raZzotaja noradijumus.
B. Paraugu transportésana

Barotné Roche Cell Collection Medium, PreservCyt® $kiduma vai SurePath™ konservanta $kidruma panemtus paraugus drikst transportét
2-30 °C temperatara. Transportéjot CPV paraugus, ir jaievéro regionalie, valsts un vietéjie noteikumi par etiologisku lidzek|u parvadasanu.®®
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C. Paraugu glabasana

Barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma panemtus paraugus péc panemsanas datuma drikst glabat ne ilgak ka
6 ménesus 2-30 °C temperatira. SurePath™ konservanta skidruma panemtus cervikalos paraugus péc panemsanas datuma drikst glabat
[idz 6 ménesiem 2-8 °C temperatlra vai lidz 6 nedélam 15-30 °C temperatdra, pirms CPV testa nodrosinot SurePath™ konservanta
$kidruma matrices radito krustenisko sai$u nonemsanu ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer.

LIETOSANAS PAMACIBA
Paraugu suspendésanas pamaciba
Tamponi Copan FLOQSwabs® pacien$u pagu nemtam maksts uztriepém (552C.80)

Pamaciba darbam ar padu paciendu panemtiem paraugiem, izmantojot maksts uztriepju tamponus Copan FLOQSwabs® (552C.80), lai
veiktu testésanu ar cobas® 4800 HPV vai cobas® HPV testu.

Paspanemtais paraugs péc panemsanas ir jaievieto barotné.
+ Pirms sakat parauga suspendésanu, izlasiet visus noradijumus.
e Lai panemtu paraugu, izpildiet parauga nemsanas ierices razotdja noradijumus.
e Kad paraugs ir panemts, izpildiet Sos noradijumus, lai saglabatu paraugu:

Rikojieties ar panemto paraugu uzmanigi.

1 1. Uzmanigi nonemiet vacinu tvertnei, 4 4. Pieturot tvertni, 20 sekundes virpiniet
— kura ir barotne, un novietojiet $o tvertni uz FLOQSwab tamponu gar tvertnes
stabilas, lldzenas virsmas. iekséjo sieninu t3, lai tampons vienmer
” bitu iegremdeéts barotné. Izvairieties no
@ \ i Skidruma iz$|akstiSanas.
—
20 sek.
2 2. Lenam velkot, nonemiet FLOQSwab
vacinu un iznemiet tamponu no stobrina. @
Nemot ara FLOQSwab tamponu, péc
iespéjas izvairieties no ta saskar$anas 5 5. Uzmanigi velciet FLOQSwab tamponu

ar stobrina sieninam. uz augsu, turot to piespiestu tvertnes

sieninai, lidz tampona galin$ vairs nav
iegremdeéts barotné. Turiet galinu
piespiestu tvertnes sieninai, lai
izspiestu Skidrumu no tampona.
levietojiet FLOQSwab tamponu stobrina un
izmetiet to.

3 3. Pieturiet tvertni ar vienu roku un ar
otru roku ievietojiet tvertné FLOQSwab
tamponu, lidz FLOQSwab tampona galins
ir pilniba iegremdéts barotné un
pieskaras tvertnes dibenam.

6. Uzlieciet tvertnei vacinu un

|
3 | aizskravéjiet to, lidz uz vacina un
- tvertnes iezimétas linijas saskaras vai
T —J nedaudz parklajas, lai izvairitos no

Skidruma izliSanas. Glabajiet tvertni
vertikala stavokili.

=]

7. Paraugu tagad var apstradat ar
cobas® 4800 HPV vai cobas® HPV testu.

Terminu skaidrojumi

@—— FLOQSwab tampons — ierice paraugu Tvertne — konteiners, kura ir 20 ml dzidra Skidruma.
nemS$anai, ko var izmantot pasas pacientes. Panemtais paraugs ir japarnes uz $o tvertni, un §i
— Stobrins — aizsargkonteiners, kura ievieto tvertne tiek nosatita uz laboratoriju apstradei.
paSpanemta parauga ierici un ko var izmantot, lai
péc parauga panemsanas islaicigi uzglabatu Barotne — 3adi apzimé tvertné esoSo Skidrumu.

parauga nemsanas ierici.

05641225001-05LV 10 Doc Rev. 23.0



Paraugu suspendésanas pamaciba
Firmas Rovers birstite Evalyn® Brush

Pamaciba darbam ar pasu pacien$u panemtiem paraugiem, izmantojot firmas Rovers birstites Evalyn® Brush, lai veiktu testé$anu ar
cobas® 4800 HPV vai cobas® HPV testu.

Paspanemtais paraugs péc panemsanas ir jaievieto barotné.
¢ Pirms sakat parauga suspendésanu, izlasiet visus noradijumus.
e Lai panemtu paraugu, izpildiet parauga nemsanas ierices razotaja noradijumus.
o Kad paraugs ir panemts, izpildiet Sos noradijumus, lai saglabatu paraugu:

Rikojieties ar panemto paraugu uzmanigi.

1 1. Uzmanigi nonemiet vacinu tvertnei, 5. Ciesi turot tvertni,
— kura ir barotne, un novietojiet $o tvertni 10 reizes energiski

iegremdéjiet birstiti t3, lai
balta birstite atdurtos pret
tvertnes dibenu un sieninu,
kas maksimizé parauga
izdali$anos. Izvairieties no
Skidruma iz$|akstiSanas.

uz stabilas, lldzenas virsmas.

A

Atkartojiet 10 reizes

2 % 2. Nonemiet Evalyn birstitei violeto uzgali,
izvairoties pieskarties tas atsegtajam

/ galam. 6 6. Iznemiet balto birstiti, to uzmanigi
velkot pret primaras tvertnes sieninu, lidz
birstite vairs nav iegremdéta barotné.
Turiet birstiti piespiestu tvertnes
sieninai, lai izspiestu Skidrumu no
birstites. levietojiet Evalyn birstiti atpakal

3 3. Spiediet uz leju violeto virzuli, tas iepakojuma un izmetiet to.
l1dz tas ar klikSki nofiksgjas vieta
un izvada balto birstiti.
7

‘/ Nodrosiniet, lai atsegta
X

0

birstite nekam nepieskartos I s
. S S 7. Uzlieciet tvertnei vacinu un
(piem., pirkstiem vai kadam ’

- _ = aizskrivéjiet to, lidz uz vacina un
virsmam). e e .
tvertnes iezimeétas linijas saskaras vai
o o nedaudz parklajas, lai izvairitos no
4. Pieturiet tvertni ar vienu roku un ar z $kidruma izlisanas. Glabajiet tvertni

otru .roku ievietojiet tvertné balto birstiti vertikala stavokii.
ta, lai tas sari batu pilniba iegremdéti
barotné un sparnini atrastos zem 8. Paraugu tagad var apstradat ar

tvertnes atvéruma. cobas® 4800 HPV vai cobas® HPV testu.

Terminu skaidrojumi

4:[4 Evalyn birstite — ierice paraugu Tvertne — konteiners, kura ir 20 ml dzidra Skidruma.
Uzgalis nemS$anai, ko var izmantot pasas Panemtais paraugs ir japarnes uz $o tvertni, un 81 tvertne
{6:[. pacientes. tiek nosatita uz laboratoriju apstradei.

Balta birstite Virzulis

Barotne — 3adi apzimé tvertné esoSo Skidrumu.

PIEZIME. Visiem reagentiem, iznemot HPV MMX un HPV Mg/Mn, pirms ievietosanas iekarta cobas® x 480 jabit apkartéjas
vides temperatira. Reagentus HPV MMX un HPV Mg/Mn var lietot uzreiz péc iznemsanas no glabatavas, kura
temperatiira ir 2-8 °C, jo iekarta cobas® x 480 tie pielagojas apkartéjas vides temperatirai lidz bridim, kad tiek
izmantoti procesa.

PIEZIME. Barotné Roche Cell Collection Medium, PreservCyt® skiduma un SurePath™ konservanta skidruma glabatiem
paraugiem pirms ievieto$anas iekarta cobas® x 480 ir jabit istabas temperatiira.

PIEZIME. Detalizétus darba noradijumus skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.
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Izpildes apjoms

Sistému cobas® 4800 ir paredzéts izmantot 1-94 paraugu analizé$anai ar cobas® 4800 HPV testu, ka arf kontrolém (lidz 96 testiem viena
izpilde). Katra komplekta cobas® 4800 System Sample Preparation Kit, cobas® 4800 System Liquid Cytology Preparation Kit un
cobas® 4800 System Wash Buffer Kit ir 10 izpildem pietiekams reagentu daudzums ar vai nu 24 testiem (240 testu komplekts), vai ari
96 testiem (960 testu komplekts). Katra komplekta cobas® 4800 HPV Amplification/Detection Kit ir 10 izpildém pietiekams reagentu
daudzums ar vai nu 24 testiem (240 testu komplekts), vai ari 96 testiem (960 testu komplekts); lai optimizétu reagentu izlietojumu, ja tiek
veikti 48 vai 72 testi, var izmantot vairakus 240 testu komplektus. Komplekta cobas® 4800 HPV Controls Kit ir kopuma 10 izpildém
pietiekams reagentu daudzums (10 komplekti katra). Minimalais izpildes apjoms sisttma cobas® 4800 ir 1 paraugs un kontroles. Katrai
testa izpildei ir nepieciesama viena negativd kontrole cobas® 4800 System Negative Control [(=) C] un viena pozitiva kontrole
cobas® 4800 HPV Positive Control [HPV (+) C] (sk. nodalu “Kvalitates kontrole™).
Darbplusma
PIEZIME. Lai gan tas nenodrosina optimalu reagentu izmanto$anu, 960 testu komplektu System Sample Preparation Kit
var izmantot 24 paraugu testésanas izpildei un 960 testu komplektu HPV Amplification/Detection Kit var
izmantot 24, 48 vai 72 paraugu testésanas izpildei.
cobas® 4800 HPV testu var veikt, izmantojot vienu no divam cobas® 4800 programmatara piedavatajam darbplasmam: “Full workflow”
(Pilna darbplisma) vai “Recovery workflow” (Atkop$anas darbplisma).

CPV pilna darbpldsma

Pilna CPV darbplasma “HPV Full Workflow” ietver paraugu sagatavo$anu iekarta cobas® x 480, kam seko amplifikacija/noteik$ana
analizatora cobas® z 480. Testé$anas izpildé var ieklaut 24 testus (1-22 paraugi un 2 kontroles) vai 96 testus (1-94 paraugi un
2 kontroles). Sikaku informaciju skatiet talak nodala “Pilnas darbplismas izpilde” un sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

CPV atkop$anas darbplisma
CPV atkops$anas darbplasma “HPV Recovery Workflow” ietver manuélu PKR plates sagatavo$anu, izmantojot eluatu no apstradatas dzilo
bedrisu plates, kam seko amplifikacija/noteik$ana analizatora cobas® z 480. Sikaku informaciju skatiet talak nodala “Atkops$anas
darbplismas izpilde” un sisttmas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.
Paraugi
Ar testu cobas® 4800 HPV var analizét $adu veidu paraugus:

a) cervikalos paraugus barotné Roche Cell Collection Medium;

b) cervikalos paraugus PreservCyt® $kiduma;

c) cervikalos paraugus SurePath™ konservanta Skidruma (sk. nodalu “Surepath™ priméaro paraugu apstrade”)

d) ar tamponu FLOQSwab® 552C.80 pa$panemtus un barotné Roche Cell Collection Medium suspendétus maksts paraugus;

e) ar tamponu FLOQSwab® 552C.80 paspanemtus un PreservCyt® $kiduma suspendétus maksts paraugus;

f) ar birstiti Evalyn® Brush pas$panemtus un barotné Roche Cell Collection Medium suspendétus maksts paraugus;

g) ar birstiti Evalyn® Brush pa$panemtus un PreservCyt® $kiduma suspendétus maksts paraugus;
Barotné Roche Cell Collection Medium un PreservCyt® $kiduma eso$us paraugus ar iekartu cobas® x 480 var apstradat tie$i no
primarajam tvertném, kuram ir atbilsto8s svitrkods, vai arm no pareizi ar svitrkodu marketiem 13 ml stobriniem ar noapalotu pamatni.
SurePath™ paraugus to sagatavo$anai un apstradei ar iekartu cobas® x 480 ir japarnes uz pareizi ar svitrkodu markétiem 13 ml stobriniem

ar noapalotu pamatni (sk. nodalu “SurePath™ priméaro paraugu sagatavosana”). Informaciju par pareizu markéSanu ar svitrkodiem, ka ari
sistémai cobas® 4800 pienemamo svitrkodu sarakstu skatiet sisttmas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

PIEZIME. SurePath” paraugi pirms CPV testésanas ar sistému cobas® 4800 ir jasagatavo, izmantojot buferskidumu
cobas® Sample Prep Buffer, lai nonemu matrices raditas krusteniskas saites.

SurePath™ primaro paraugu sagatavo$ana ar buferSkidumu cobas® Sample Prep Buffer, lai nonemu matrices raditas krusteniskas

saites

PIEZIME. Lai nopemu matrices raditas krusteniskas saites, stobripiem ir nepieciesami karstumizturigi svitrkodi (sk. nodalu
“Papildu aprikojums un materiali”).

PIEZIME. Lai izvairitos no krusteniskas piesarposanas, talak aprakstito B, C, G un H darbibu ir ieteicams veikt biologiskas
drosibas kabineta.

A. Katram testéjamajam SurePath™ paraugam sagatavojiet 13 ml noapalotas pamatnes stobrinu ar svitrkodu, pievienojot taja 0,5 ml

buferskiduma cobas® Sample Prep Buffer.

Atvértu buferskiduma cobas® Sample Prep Buffer (CSPB) pudeli istabas (15-30 °C) temperatara drikst glabat lidz 21 dienai un
izmantot ne vairak ka 4 atseviskam SurePath™ paraugu sagatavosanam pirms analizes.

B. Pirms SurePath™ paraugu parnesanas vortekséjiet tos 10 sekundes. Parnesiet 0,5 ml no katra SurePath™ parauga uz atsevisku
A darbiba sagatavoto 13 ml stobrinu ar noapalotu pamatni. Pirms sakt darbu ar nakamo paraugu noslédziet katru stobrinu ar
vacinu. Katram paraugam obligati nomainiet pipetes uzgali.

C. Vortekséjiet katru stobrinu 1 sekundi.

D. lelieciet stobrinus silditaja 120 °C temperatara (sk. nodalu “Papildu aprikojums un materiali”). Viena testésanas reizé var apstradat
[idz 48 stobriniem.

E. Karsgjiet stobrinus 20 minates.

F. Péc karséSanas parvietojiet stobrinus uz stativu un laujiet tiem 10 mindtes atdzist istabas temperatara.

G. Vortekségjiet katru stobrinu 5 sekundes.

PIEZIME. lekartas programmatiira nodrosina iespéju testu pasatijumiem pievienot piezimes, lai identificétu paspanemtos
paraugus, un lietotajiem tiek ieteikts to izmantot. Piezimju pievienosanas instrukcijas skatiet sistémas
cobas® 4800 lietotaja palidziba.
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H. Parvietojiet stobrinus uz cobas® 4800 24 paraugu stativiem, nonemiet vacinus un veiciet CPV testé$anu ar sisttmu cobas® 4800.
SurePath™ paraugus, kas ir sagatavoti ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer, var uzglabat turpmakai CPV testé$anai, ja, pieméram,
vispirms ir nepiecie$ams citologiskais izvértéjums. Ir jaievéro $ada procedura:

A. Izpildiet iepriek§ G darbiba aprakstito sagatavo$anas proceddru.

B. Glabajiet ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer sagatavotos SurePath™ paraugus pirms to CPV testé$anas ar sistému
cobas® 4800 lidz 4 nedélam 2-30 °C temperatara.

PIEZIME. Minimalais nepieciesamais apjoms primarajos Roche Cell Collection Medium un PreservCyt® skiduma flakonos
ir 3,0 ml. Ja izmantojat 13 ml sekundaros stobripus ar noapajotu pamatni, uzpildiet tos ta, lai parauga apjoms
nebitu mazaks par minimalo 1,0 ml tilpumu un neparsniegtu maksimalo 10 ml tilpumu.

PIEZIME. Analizésanai ar cobas® 4800 HPV testu paredzétus cervikalos paraugus drikst nemt tikai barotné Roche Cell
Collection Medium, PreservCyt® skiduma vai SurePath™ konservanta Skidruma. cobas® 4800 HPV tests nav
apstiprinats izmantosanai ar citiem barotpu veidiem. cobas® 4800 HPV testa izmantosana ar citu veidu barotném
var sniegt klidaini negativus, klidaini pozitivus un/vai nederigus rezultatus.

PIEZIME. Lai izvairitos no apstradato paraugu krusteniskas piesarposanas, flakonu noslégsanai péc paraugu apstrades ir
Jjaizmanto papildu vacini (sk. nodaju “Nepieciesamie materiali, kas netiek nodrosinati”). Uzlieciet vacipus ciesi.
Glabajiet un transportéjiet flakonus stavus.

PIEZIME. Lai paraugus apstradatu ar iekartu cobas® x 480, to alikvoti, iespéjams, ir japarnes uz 13 ml stobripiem ar
noapajotu pamatni un svitrkodu. Darbam ar paraugiem izmantojiet pipetes, kuram ir aerosola barjera vai
pozitivas novirzes uzgali. Lai izvairitos no apstradato paraugu krusteniskas piesarnosanas, So paraugu stobripu
noslégsanai péc apstrades ir jaizmanto papildu citas krasas vacini (neitrali; sk. nodalu “NepiecieSamie materiali,
kas netiek nodrosinati”).

PIEZIME. Parnesot paraugus no primarajiem stobripiem uz 13 ml sekundarajiem stobripiem ar noapalotu pamatni,
rikojieties uzmanigi. Pirms primaro paraugu parnesanas ievietojiet tos vorteksa. Péc katra parauga nomainiet
pipetes uzgali.

PIEZIME. Neapstradajiet paraugus, kuros ir redzamas asinis vai kuri ir tumsi brina krasa.

Viena testé$anas izpildé var iek|aut jebkadu barotné Roche Cell Collection Medium, PreservCyt® skiduma un/vai SurePath™ konservanta
$kidruma panemtu paraugu kombinaciju, un katru paraugu var testét ar vai nu CPV augsta riska, vai ari CPV augsta riska un genotipa
noteikSanas pakartotajiem testiem.

Darbpliasmas
Pilnas darbpldsmas izpilde

A. cobas® 4800 HPV testu var izmantot 1-94 paraugu, ka ari vienas sistémas cobas® 4800 negativas kontroles un vienas cobas® 4800
CPV pozitivas kontroles testésanai.

Veiciet sistémas palaianas un apkopes procediras atbilstosi sisttmas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtajiem noradijumiem.
Saciet jaunu testéSanas izpildi, nospiezot pogu “New run” (Jauna izpilde).

Loga “Select test” (Testa izvéle) atlasiet darbplismas veidu (Workflow type) “Full” (Pilna) un péc tam atlasiet testu “HPV”.

levadiet testéSanas izpildes nosaukumu vai atstdjiet standarta nosaukumu un péc tam noklikskiniet uz “OK”, lai turpinatu.
Izpildiet programmatdras vedna noradijumus par paraugu ievietoSanu.

PIEZIME. Paraugus primarajos vai sekundarajos stobrinos ar svitrkodiem var ievietot patvaliga seciba.

PIEZIME. Ja apstradei tiek izmantoti barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® skiduma esosi paraugi,
vortekséjiet tos pirms ievietoSanas sistéma.

G. Katram paraugam izvélieties parauga veidu (Specimen type):
e Lai analizétu barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $§kiduma eso$us paraugus, izvélieties “PC”.
e Lai analizétu SurePath™ konservanta $kidruma eso$us paraugus, izvélieties “SP”.

PIEZIME. lekartas programmatiira nodrosina iespéju testu pasdtijumiem pievienot piezimes, lai identificétu paspanemtos
paraugus, un lietotajiem tiek ieteikts to izmantot. Piezimju pievienosanas instrukcijas skatiet sistémas
cobas® 4800 lietotaja palidziba.

H. Katram paraugam izvélieties nepiecieSamo rezultatu (Requested result):

o lzvélieties rezultatu “HPV High Risk Panel” (CPV augsta riska panelis), lai sanemtu analizu rezultatus par jebkuru no Siem CPV
augsta riska tipiem vai to kombinacijam: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68.

o lzvélieties rezultatu “HPV High Risk Panel Plus Genotyping” (CPV augsta riska panelis un genotipa noteik$ana), lai sanemtu
analizu rezultatus par jebkuru no Ssiem CPV augsta riska tipiem vai to kombinacijam: 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66
un 68, ka ari lai sanemtu atseviSkus rezultatus par CPV 16. un 18. augsta riska tipu.

I. Izpildiet programmatiras vedna noradijumus par visu paligmaterialu ievietoSanu.
J. Izpildiet programmataras vedna noradijumus par visu reagentu ievieto$anu.

PIEZIME. Kontroles [HPV (+) C un (=) C] netiek ievietotas kopa ar paraugiem. Tas ievieto reagentu turétaja, kad tiek
ievietoti reagenti. HPV (+) un (=) kontrolei katra ekstrakcijas platé un mikrotitrésanas platé ir rezervétas divas
pozicijas (AT un B1).

PIEZIME. Sistémai cobas® 4800 ir iek$éjs pulkstenis, kas uzrauga, cik ilgi reagenti atrodas sistéma. Péc WB ieskenésanas
ir dota 1 stunda laika, lai pabeigtu ievietosanas procesu un noklikskinatu uz pogas “Start”. AtpakalskaitiSanas
taimeris tiek radits cilné “Workplace”. Ja sistémas taimera laiks ir beidzies, sistéma nelauj sakt testésanas izpildi.

TMmMO oW
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PIEZIME. Lai nodrosinatu pareizu MGP parnesanu, ievietojiet MGP flakonu vorteksa vai energiski sakratiet to pirms satura
parvieto$anas uz reagenta tvertni.

K. levietojiet paraugu sagatavo$anas reagentus (WB, MGP, EB, SDS un LYS) reagentu tvertnés ar svitrkodiem, izmantojot metodi
“skenét-skenét-ieliet-ievietot™:

leskengjiet reagenta pudeles svitrkodu.

leskenégjiet reagenta tvertnes svitrkodu.

lelejiet reagentu tvertné.
o levietojiet piepildito reagenta tvertni tai paredzétaja reagentu turétaja pozicija.

L. Ir pieejamas divu lielumu reagentu tvertnes: 200 ml un 50 ml. Izpildiet programmatairas vedna noradijumus, lai atlasitu atbilsto$os
reagentu tvertnu lielumus. Reagentu tvertnu svitrkodiem jabat vérstiem pret turétaja labo pusi.

PIEZIME. Amplifikacijas/noteik$anas reagenti (HPV MMX un HPV Mg/Mn), kontroles [HPV (+) C un (-) C] un PK tiek

ievietoti tiesi reagentu turétaja, un iekarta cobas® x 480 tos ieskené automatiski.

PIEZIME. Visi reagenti un to tvertnes ir markétas ar svitrkodiem un paredzétas vienai lietosanas reizei. cobas® 4800
programmatiira seko reagentu un to tvertpu izmantojumam un noraida ieprieks izmantotus reagentus un to
tvertnes. Programmatiira ari parbauda, vai iekarta ir ievietots pietiekams reagentu daudzums.

PIEZIME. cobas® 4800 programmatiira seko visu reagentu deriguma terminiem. Reagenti ar noilgusu derigumu netiek
piepemti izmantosanai sistéma cobas® 4800.

M. Saciet paraugu sagatavoSanu, noklikskinot uz “Start Run” (Sakt izpildi).
N. Kad paraugu sagatavoSana ir sekmigi pabeigta, noklikskiniet uz “Unload” (Iznemt)**, lai iznemtu plasu turétaju.
**Pirms noklikskinaganas uz “Unload” var apskatit paraugu sagatavosanas statusu. Skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamacibu.

0. Izpildiet sisttmas cobas® 4800 lietotdja pamaciba sniegtos noradijumus, lai noslégtu mikrotitré$anas plati, to parnestu uz

analizatoru cobas® z 480 un saktu amplificésanas un noteik$anas izpildi.

PIEZIME. Sistémai cobas® 4800 ir iek$éjs pulkstenis, kas uzrauga, cik ilgs laiks pagajis kop$ sagatavoto paraugu
pievienosanas darba Master Mix reagentam. Amplificé$ana un noteik$ana ir jasak, cik driz vien iespéjams, un
ne vélak ka 90 minites péc izpildes pabeigsanas iekarta cobas® x 480. Atpakalskaitisanas taimeris tiek radits
cilné “Workplace”.

P. Kad amplificésanas un noteikanas izpilde ir beigusies, iznemiet mikrotitré$anas plati no analizatora cobas® z 480.
Q. Izpildiet sistemas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos noradijumus, lai apskatitu un apstiprinatu rezultatus.

AtkopSanas darbplismas izpilde
PIEZIME. Atkopsanas darbpliisma ir pieejama gadijumiem, kad pilno darbplismu nevar pabeigt tadu apstaklu déj, ko
lietotajs nevar ietekmét (pieméram, stravas padeves partraukums amplificéSanas/noteikSanas laika).

PIEZIME. Atkopsanas laika var amplificét/noteikt tikai tadus paraugus, kas ir veiksmigi apstradati ar iekartu cobas® x 480.
Atkopsanas laika tiek ierobeZota sistémas uzraudziba par reagentiem un paligmaterialiem. Ja tiek izmantota
atkopsanas darbpliisma, sekoSana paraugu pozicijam netiek nodroSinata — lietotajam ir japarliecinas, vai
parauga faktiska pozicija mikrotitrésanas platé atbilst faila Recovery Plate Layout Report Work Order noraditajai
pozicijai. Lai nodrosinatu pareizu PKR sagatavo$anu un izvairitos no piesarnojumiem, sagatavojot mikro-
titrésanas plati, ir jarikojas ipasi uzmanigi.

PIEZIME. Ar iekartu cobas® x 480 sagatavoto paraugu stabilitate ir ierobeZota. Tie, izmantojot atkopsanas darbplismu, ir

Jjaamplificé/janosaka 24 stundu laika, ja tie tiek uzglabati 2-30 °C temperatiira.

Saciet atkopSanas izpildi, nospiezot pogu “New run” (Jauna izpilde).

Loga “Select test” (Testa izvéle) atlasiet “Recovery” (Atkopsana) un péc tam atlasiet testa veidu “HPV”.

levadiet testé$anas izpildes nosaukumu vai atstajiet standarta nosaukumu un péc tam noklikskiniet uz “OK”, lai turpinatu.

Atlasiet testé$anas izpildi, kura ir jaatkop;.

Ja izmantojat HPV ASAP v2.1, ieskengjiet sakotnéjo pilnas darbplismas DWP ID.

levadiet jaunu MWP ID.

levadiet visu komplekta amplifikacijas/noteik$anas reagentu flakonu Master Mix un metala jonu ID.

Sagatavojiet cobas® 4800 HPV darba Master Mix reagentu:

1. Jaizmantojat 240 testu komplektu: pievienojiet 240 pl HPV Mg/Mn vienam HPV MMX flakonam (0,5 ml flakons no 240 testu
komplekta).

2. Jaizmantojat 960 testu komplektu: pievienojiet 450 pl HPV Mg/Mn katram (no diviem) HPV MMX flakonam (1,0 ml flakoni no
960 testu komplekta).

PIEZIME. Atkopsanas izpildei ir jasakas 90 minisu laika péc HPV Mg/Mn pievienosanas HPV MMX. Atkops$anas
darbplismas laika sistéma neuzrauga, cik ilgs laiks ir pagajis kops sagatavoto paraugu pievienoSanas darba
Master Mix. Lietotajam ir janodrosina, lai amplificésana un noteikSana saktos atvéléta laika ietvaros.

Kartigi samaisiet darba Master Mix, uzmanigi apvérsot flakonu(s). Darba Master Mix nedrikst ievieto vorteksa.

Parnesiet 25 pl darba Master Mix uz nepiecieS8amajam mikrotitréSanas plates bedritém.

Novietojiet atkartojamas izpildes ekstrakcijas plati uz atseviSskas magnétiskas plates.

Manuali parnesiet 25 pl eluata no ekstrakcijas plates bedritém uz atbilstoSajam mikrotitréSanas plates bedritém. NodroSiniet bedrisu
poziciju atbilstibas saglabasanu (pieméram, eluats no ekstrakcijas plates A1l bedrites ir japarnes uz mikrotitréSanas plates
A1 bedriti). Nodrosiniet, lai MGP nekada gadijuma netiktu parnestas uz mikrotitré$anas plati.
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Loz

. Izpildiet sisttmas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos noradijumus, lai noslégtu mikrotitré$anas plati.
Centrifuggjiet mikrotitréSanas plati vismaz 5 sekundes ar 1500 RCF, izmantojot kustiga kausa rotoru.
Parvietojiet plati uz analizatoru cobas® z 480 un saciet amplificé$anas un noteik3anas izpildi.
Kad amplificé$anas un noteik$anas izpilde ir beigusies, iznemiet mikrotitrésanas plati no analizatora cobas® z 480.
Izpildiet sistemas cobas® 4800 lietotaja pamaciba sniegtos noradijumus, lai apskatitu un apstiprinatu rezultatus.

Rezultatu interpretacija

PIEZIME. Visu testu un testé$anas izpilzu parbaudi veic cobas® 4800 programmatiira.

PIEZIME. Deriga testésanas izpilde var saturét gan derigus, gan nederigus paraugu testu rezultatus.
Derigas testé$anas izpildes testu rezultati tiek interpretéti atbilstosi 1. un 2. tabula sniegtajam aprakstam.

1. tab.
cobas® 4800 HPV testa rezultatu interpreté$ana attieciba uz CPV DNS klatbatni

cobas®
4800 HPV
tests

Rezultatu atskaite un interpretacija

Pieprasitais rezultats — “HPV High Risk Panel”

High Risk HPV Positive

P?_ISIDI\;IR Paraugs ir pozitivs attieciba uz jebkura no $o CPV augsta riska tipu vai to kombinaciju DNS: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52, 56, 58, 59, 66 un 68.
NEG HR High Risk HPV Negative*
So CPV tipu DNS nevaréja konstatét vai tas apjoms bija zem iepriek$ iestatitas robezas: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52,
HPV
56, 58, 59, 66 un 68.
High Risk HPV Invalid
Invalid HR | CPV AR rezultati nav derigi. PreservCyt® paraugiem ir jaatkarto sakotnéja parauga testésana (ne vairak ka divas reizes),
HPV lai iegiitu derigus rezultatus. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs. Ja SurePath™ paraugiem ir atlicis
pietiekams sakotnéja parauga tilpums, testéSana javeic vélreiz. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegdst jauns paraugs.
No Result for Specimen
Failed Informaciju par karodziniem un ieteiktajam darbibam skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba. Ir jaatkarto

sakotnéja parauga testéSana, lai iegttu derigu rezultatu.

Pieprasitais rezultats — “HPV High Risk Panel Plus Genotyping”

POS Other
HR HPV

Other High Risk HPV Positive
Paraugs ir pozitivs attieciba uz jebkura no $o CPV augsta riska tipu vai to kombinaciju DNS: 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59, 66 un 68.

Other High Risk HPV Negative*

NEG Other So CPV tipu DNS nevaréja konstatét vai tas apjoms bija zem ieprieks iestatitas robezas: 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,
HR HPV
59, 66 un 68.
Invalid Other High Risk HPV
Invalid Cita AR CPV rezultats nav derigs. PreservCyt® paraugiem ir jaatkarto sakotnéja parauga testésana (ne vairak ka divas
Other HR | reizes), lai iegatu derigus rezultatus. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs. Ja SurePath™ paraugiem ir
HPV atlicis pietiekams sakotnéja parauga tilpums, testéSana javeic vélreiz. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns
paraugs.
HPV16 Positive
POS HPV16 Paraugs ir pozitivs attieciba uz CPV 16. tipa DNS.
NEG HPV16 Negative*
HPV16 CPV 16. tipa DNS nevaréja konstatét vai tds apjoms bija zem ieprieks$ iestatitas robeZas.
Invalid HPV16
Invalid CPV16 rezultats nav derigs. PreservCyt® paraugiem ir jaatkarto sakotnéja parauga testésana (ne vairak ka divas reizes),
HPV16 lai iegiitu derigus rezultatus. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs. Ja SurePath™ paraugiem ir atlicis
pietiekams sakotnéja parauga tilpums, testéSana javeic vélreiz. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs.
HPV18 Positive
POS HPV18 Paraugs ir pozitivs attieciba uz CPV 18. tipa DNS.
NEG HPV18 Negative*
HPV18 CPV 18. tipa DNS nevaréja konstatét vai tas apjoms bija zem ieprieks iestatitas robezas.
Invalid HPV18
Invalid CPV18 rezultats nav derigs. PreservCyt® paraugiem ir jaatkarto sakotnéja parauga testésana (ne vairak ka divas reizes),
HPV18 lai iegatu derigus rezultatus. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs. Ja SurePath™ paraugiem ir atlicis
pietiekams sakotnéja parauga tilpums, testéSana javeic vélreiz. Ja rezultati joprojam ir nederigi, ir jaiegast jauns paraugs.
No Result for Specimen
Failed Informaciju par karodziniem un ieteiktajam darbibam skatiet sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba. Ir jaatkarto

sakotnéja parauga testéSana, lai iegutu derigus rezultatus.

* Negativs rezultats neizsleédz CPV infekciju, jo rezultati ir atkarigi no pareizas parauga panemsanas, inhibitoru neesamibas un pietiekama
DNS daudzuma, lai to batu iespéjams noteikt.
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2. tab.
cobas® 4800 HPV testa rezultatu interpreté$ana pacientém ar citologiskam anomalijam

Rezultati
NEG Other HR HPV*,
NEG HPV16, NEG HPV18
POS Other HR HPV*,
NEG HPV16, NEG HPV18

POS HPV16 un/vai POS HPV18 | Visaugstaka varbatiba, ka pamata eso$o > CIN2 var konstatét kolposkopija.3*

* Cita AR CPV DNS ietver 8adus tipus: 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68.
PIEZIME. Negativi CPV rezultati nav iemesls, lai sievietém nenoteiktu kolposkopiju.

PIEZIME. Papildus iepriek$éja tabula paraditajiem rezultatiem ir iespéjamas ari kombinacijas ar vienu vai vairakiem
nederigiem rezultatiem. Pieméram, var iegiit $adu rezultatu:

Other HR HPV NEG, HPV16 POS, HPV18 Invalid

Pozitivais un negativais rezultats ir jainterpreté, ka noradits 1. tabula. Saja pieméra CPV18 rezultats nav derigs.
Ir jaatkarto sakotnéja parauga testésana (ne vairak ka divas reizes), lai iegitu derigu rezultatu. Ja rezultati
joprojam ir nederigi, ir jaiegist jauns paraugs.

Negativs rezultats norada, ka CPV DNS koncentracijas nav nosakamas vai tas ir zem ieprieks iestatitas robeZas.
Pozitivs testa rezultats norada uz viena vai vairaku augsta riska tipu klatbitni, tacu pacientes biezi vien ir paraléli
inficétas ari ar zema riska tipiem, un tapéc Sis rezultats neizslédz zema riska tipu klatbitni pacientém ar jauktu
tipu infekcijam.

PIEZIME. Si testa rezultati ir jainterpreté tikai kopa ar pacientes kliniska novértéjuma un véstures datiem.

REZULTATU KARODZINU SARAKSTS

Saja tabula ir paraditi bieZi sastopamie cobas® 4800 HPV testa karodzini, kas ir batiski rezultatu interpretédana. Visu karodzinu sarakstu
skatiet sistemas cobas® 4800 lietotaja pamaciba.

Interpretacija

Loti zema varbatiba, ka pamata ir 2 CIN2.

Palielinata varbatiba, ka pamata eso$o > CIN2 var konstatét kolposkopija.

PIEZIME.
PIEZIME.

3. tab.
cobas® 4800 HPV testa karodzipu saraksts

Karodzina kods leteicama darbiba

R20

Apraksts

Pozitiva kontrole nav deriga. Pozitivas kontroles vértibas nav derigas.
1. Atkartojiet visu testéSanas izpildi ar jauniem reagentiem.

2. Ja probléma netiek novérsta, sazinieties ar Roche klientu apkalpo$anas
dienestu.

R21 Negativa kontrole nav deriga. | Negativas kontroles vértibas nav derigas.
Lai nepielautu parneSanu, ievérojiet labas laboratorijas prakses noteikumus.
1. Atkartojiet visu testé$anas izpildi ar jauniem reagentiem.

2. Ja probléma netiek noveérsta, sazinieties ar Roche klientu apkalpo$anas
dienestu.

X3

Klada. Konstatéts sabiezéjums.

Paraugs netika apstradats.

Parliecinieties, vai paraugi tika sagatavoti, ka noradits darbplismas apraksta.
1. Parbaudiet, vai parauga nav sabiezéjumu.
2. Atkartojiet parauga testa izpildi.

X4

Kldda. Radas pipetéSanas
kltda. Paraugs netika
apstradats.

Visticamakais iemesls ir nepietiekams parauga apjoms vai mehaniska k|ada
pipetéSanas laika.

1. Parliecinieties, vai parauga apjoms ir pietiekams.

2. Parbaudiet, vai uzgalu izbidiSanas plate ir novietota pareizi.

3. Atkartojiet parauga testa izpildi.

KVALITATES KONTROLE

Katra testé$anas izpildé tiek izmantots viens cobas® 4800 HPV testa pozitivas un negativas kontroles komplekts. Lai cobas® 4800
programmatiira péc testésanas izpildes cobas® 4800 HPV testam varétu uzradit §is izpildes rezultatus, tai ir jaiegast derigi rezultati gan
pozitivajai, gan negativajai kontrolei.

Pozitiva kontrole

HPV (+) kontroles rezultatam ir jabat derigam (Valid). Ja HPV (+) kontroles rezultati pastavigi ir nederigi (Invalid), sazinieties ar vietéjo
Roche biroju, lai sanemtu tehnisko palidzibu.
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Negativa kontrole

(-) kontroles rezultatam ir jabdt derigam (Valid). Ja (=) kontroles rezultati pastavigi ir nederigi (Invalid), sazinieties ar vietéjo Roche biroju,
lai sanemtu tehnisko palidzibu.

PIESARDZIBAS PASAKUMI, VEICOT PROCEDURU

Lidzigi ka veicot jebkuru testa proceddru, ir svarigi ievérot labas laboratorijas prakses noteikumus, lai nodroSinatu atbilstoSu testa
veiktspéju. Ta ka testam ir augsta analitiska jutiba, japievérs uzmaniba, lai reagenti un amplifikacijas $kidumi netiktu piesarnoti.

PROCEDURAS IEROBEZOJUMI

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17

19.

20.

cobas® 4800 HPV tests nosaka $o augsta riska tipu DNS: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 un 68. Sis tests nenosaka
CPV zema riska tipu (pieméram, 6, 11, 42, 43 un 44) DNS, jo CPV zema riska tipu testé$anai nav kliniskas nozimes.®

Cilveka papilomas virusa 16., 18, 31,, 33,, 35., 39,, 45., 51., 52,, 56., 58., 59., 66. un 68. tipa noteik$anai paredzéto cobas® 4800 HPV
testu nav ieteicams izmantot, lai izvértétu seksualas vardarbibas iesp&amibu.

cobas® 4800 HPV testa veiktspéja nav atbilstosi noteikta pacientém, kas ir vakcinétas pret CPV.%’
Testa veiktspéju var ietekmét CPV infekcijas izplatiba attiecigaja populacija. Pozitivds prognozétas vértibas samazinas, ja tiek
testétas populacijas ar zemu infekcijas izplatibu vai individi, kuriem nav inficéSanas riska.

InficéSanas ar CPV neliecina par citologisko HSIL vai tam pamata eso$u augstas pakapes CIN, ka ari par iespéjamu CIN2-3 vai véza
attistibu. Lielakajai dalai sievieSu ar viena vai vairaku augsta riska CPV tipu infekciju CIN2-3 un vézis neattistas.

Negativs augsta riska CPV rezultats neizslédz iespéju, ka nakotné var attistities citologiskais HSIL vai tam pamata esosis CIN2-3,
vai vézis.
Veiciet tikai noradito paraugu veidu testésanu. cobas® 4800 HPV tests ir apstiprinats izmanto$anai tikai ar $iem:
¢ barotné Roche Cell Collection Medium panemtiem cervikalajiem paraugiem;
o PreservCyt® $kiduma panemtiem cervikalajiem paraugiem;
o  SurePath™ konservanta $kidruma panemtiem cervikalajiem paraugiem;
e artamponiem FLOQSwab® 552C.80 panemtiem un barotné Roche Cell Collection Medium suspendétiem maksts paraugiem;
e ar tamponiem FLOQSwab® 552C.80 panemtiem un PreservCyt® $§kiduma suspendétiem maksts paraugiem.
o  ar birstiti Evalyn® Brush panemtus un barotné Roche Cell Collection Medium suspendétus maksts paraugus;
o ar birstiti Evalyn® Brush panemtus un PreservCyt® $kiduma suspendétus maksts paraugus.

Testa veiktspéja nav parbaudita, ja tas tiek izmantots ar citu paraugu nemsanas barotni un/vai paraugu nemsanas ierici. Citu
paraugu nemS$anas barotnu un/vai paraugu nemsanas iericu izmantoSana var bat par iemeslu k|adaini pozitiviem, k|adaini
negativiem vai nederigiem rezultatiem.

Augsta riska CPV noteik$ana ir atkariga no kopiju skaita parauga, ka ari to var ietekmét paraugu nemsanas metodes, ar pacientém
saistiti faktori, infekcijas stadija un traucéjosu vielu klatbdtne.

cobas® 4800 HPV testa ir ieklauta B globina amplifikacija un noteik$ana, lai paraugus, kuros nav CPV infekcijas, at$kirtu no tiem,
kuros CPV signals neuzradas nepietiekamas $anu masas dél. Lai sisttma cobas® 4800 paraugus identificétu ka derigus negativus
rezultatus, visiem CPV negativajiem paraugiem ir jauzrada derigs 3 globina signals ieprieks definéta diapazona.

Rezultatu ticamiba ir atkariga no pareizas paraugu panemsanas, transportéSanas, glabasanas un apstrades. levérojiet Saja
iepakojumam ieliktni un sistémas cobas® 4800 lietotaja pamaciba aprakstitas procediras.

Enzima AmpErase pievienosana cobas® 4800 HPV Master Mix nodrosina mérka DNS selektivo amplifikaciju. Tomér, lai izvairitos
no reagentu piesarnosanas, jaievero labas laboratorijas prakses noteikumi, ka ari ripigi jaizpilda $aja iepakojuma ieliktni aprakstitas
proceddiras.

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

Lietosanai ar $o produktu ir apstiprinata tikai iekarta cobas® x 480 un analizators cobas® z 480. Kopa ar $o produktu nedrikst
izmantot nekadas citas paraugu sagatavosanas iekartas vai PKR sistémas.

Ta ka tehnologijam ir raksturigas atskiribas, lietotajiem laboratorija ieteicams veikt metozu korelacijas izpéti pirms parejas no vienas
tehnologijas uz citu, lai noteiktu tehnologiju atskiribas.

Tadu iespéjamu faktoru ka maksts izdalijumi, tamponu lietoSana, maksts skalo$ana u.tml.,, ka ari atSkirigu paraugu nemsanas
metozu ietekme nav izvértéta.

Lai gan tas gadas reti, tacu pastav iespéja, ka mutacijas augsti konservativajos cilvéka papilomas virusa genoma DNS regionos, ko
izmanto cobas® 4800 HPV testa praimeri un/vai zondes, var bat par iemeslu nespéjai noteikt virusa DNS klatbatni.

. PKR inhibitoru klatbatne var izraisit k|tdaini negativus vai nederigus rezultatus.
18.

Cervikalajos paraugos bieZi vien ir pietiekami augsts pilnasinu limenis, lai asinis bltu saredzamas ka sarts vai gaisi brins
iekrasojums. Sadus paraugus var apstradat ar sistému cobas® 4800 ka parasti. Ja pilnasinu koncentracija barotné Roche Cell
Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma parsniedz 2% (tumsi sarkans vai brans iekrasojums), vai ari SurePath™ konservanta
$kidruma, kas sagatavots ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer, ta parsniedz 4%, pastav iespéja, ka tiks iegats kladaini
negativs rezultats. Sikaku informaciju skatiet traucéjumu rezultatu apraksta.

Ir novérota saistiba starp Replens® maksts mitrinataja izmanto$anu un SurePath™ konservanta $kidruma eso$u paraugu kladaini
negativiem rezultatiem.

Ir novérota saistiba starp RepHresh® maksts higiénas produktu izmanto$anu un barotné Roche Cell Collection Medium vai
PreservCyt® $kiduma eso$u paraugu k|adaini negativiem rezultatiem.
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21. Nav parbaudits, ki cobas® 4800 HPV testu ietekmé eritrocitu likvidésana Roche Cell Collection Medium, PreservCyt® un SurePath™
paraugos, izmantojot ledus etikskabi (GAA). Ja kopa ar cobas® 4800 HPV testu tiek lietotas GAA apstrades, rezultati ir japarbauda
pasai laboratorijai.

KLINISKA VEIKTSPEJA AR KLINISKAJIEM PARAUGIEM
Veiktspéjas salidzinajums ar salidzindjuma CPV testu, kuram ir CE markéjums

cobas® 4800 HPV testa kliniska jutiba un specifiskums atkariba no saslim$anas stadijas (= CIN2) tika noteikts, izmantojot salidzinajuma
CPV testu ar CE markéjumu®® vismaz 21 gadu vecu sievie$u populacija, kuram dzemdes kakla véza rutinas izmeklgjuma ir iegats citologijas
rezultats ASC-US. Visa testé$ana tika veikta, izmantojot PreservCyt® $kiduma esosus cervikalos paraugus. Kopuma 1578 pacientém ar
sakotnéjo citologijas rezultatu ASC-US tika veikta kolposkopija un tika iegati derigi CPV testu un maksts biopsijas rezultati. Paciensu
saslim$anas stadijas apstiprinaja centralizéta patologu grupa, izmantojot kolposkopija iegitos biopsijas paraugus. ASC-US populacijas
rezultati ir apkopoti 4. tab. un parada, ka cobas® 4800 HPV testa veiktspéja ir pielidzinama salidzinajuma testa veiktspéjai.
4. tab.
cobas® 4800 HPV testa un salidzinajuma CPV testa ar CE markéjumu salidzinajums,
ASC-US populacija nosakot 2 CIN2 un 2 CIN3

cobas® 4800 HPV tests CPV tests ar CE markéjumu
Punktu novértéjums 95% TI Punktu novértéjums 95% TI
2 CIN2
Jutiba (%) 90,0 (72/80) (81,5, 94,8) 87,2 (68/78)" (78,0, 92,9)
Specifiskums (%) 70,5 (1056/1498) (68,1, 72,7) 71,1 (1056/1485)? (68,8, 73,4)
PPV (%) 14,0 (72/514) (12,8, 15,3) 13,7 (68/497) (12,4,15,1)
NPV (%) 99,2 (1056/1064) (98,6, 99,6) 99,1 (1056/1066) (98.3, 99,5)
Izplatiba (%) 5,1 (80/1578) (4.1,63) 5,0 (78/1563) (4,0,6,2)
2 CIN3
Jutiba (%) 93,5 (43/46) (82,5, 97,8) 91,3 (42/46) (79,7, 96,6)
Specifiskums (%) 69,3 (1053/1517) (66,9, 71,5) 70,0 (1062/1517) (67,7, 72,3)
PPV (%) 8,4 (43/514) (7,6,9.2) 8,5 (42/497) (7.6,9.4)
NPV (%) 99,7 (1061/1064) (99,2, 99,9) 99,6 (1062/1066) (99,0, 99,9)
Izplatiba (%) 2,9 (43/1578) (22,39 3,0 (46/1563) (2,2,39)

' Ar salidzinajuma CPV testu ar CE mark&jumu nevaréja noteikt rezultatu 2 pacientém ar
> CIN2 diagnozi, jo péc atkartotas testéSanas nebija atlicis pietiekams parauga apjoms.

2 Ar salidzinajuma CPV testu ar CE marké&jumu nevaréja noteikt rezultatu 13 pacientém ar
< CIN2 diagnozi, jo péc atkartotas testéSanas nebija atlicis pietiekams parauga apjoms.

30 gadus vecam un vecakam sievietém, kuram ir normala citologija un augsta riska rezultats ar cobas® 4800 HPV testu ir pozitivs, ir
7.29 reizes lielaks dzemdes kakla = CIN2 saslim$anas risks, neka tam, kuru cobas® 4800 HPV testa rezultats ir negativs. Relativa riska
novértéjumi un 95% ticamibas intervali ir paraditi 5. tab.

30 gadus vecam un vecakam sievietém cobas® 4800 HPV testu var izmantot, lai novértétu CPV 16.un 18. genctipa esamibu vai
neesamibu. Dzemdes kakla > CIN2 saslim3anas risks ir 13,71 reizes lielaks, ja cobas® 4800 HPV tests sniedz pozitivu CPV16 un/vai CPV18
rezultatu, neka, iegastot negativu rezultatu, un risks ir 2,51 reizes lielaks, ja cobas® 4800 HPV testa CPV16 un/vai CPV18 rezultats ir
pozitivs, neka tad, ja cobas® 4800 HPV testa rezultats ir pozitivs 12 citiem augsta riska tipiem. Visos gadijumos 95% ticamibas intervala
apaks$éja robeza parsniedz 1, kas norada, ka ar pozitivu CPV testa rezultatu dzemdes kakla saslim3anas attistibas risks ir statistiski
augstaks.

5. tab.

Relativais dzemdes kakla saslimsanas (2 CIN2 — saskana ar centralo patologijas parskatu) risks
30 gadus vecam un vecakam sievietém ar normalu citologiju*

CPV rezultats Relativa riska novértéjums 95% TI*
Poz. pret neg. 7,29 (3,99, 22,11)
16+/18+ pret neg. 13,71 (7,31, 41,92)
16+/18+ pret 12 citiem AR+ 2,51 (1,73, 3,61)

Piezime. Ja kddam no 1000 sakotné&jiem paraugiem saslim$anu skaita novértéjums bija 0, Stnai tika
pievienota vértiba 0,5.

* 9500 Tl, pamatojoties uz 1000 sakotné&jiem paraugiem, ir 2,5 un 97,5 procentile no sakotnéja TI.
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NILM populacijai (= 30 gadi) jutibas un specifiskuma novértéjums kopa ar 95% TI, salidzinot nepielagotus AR CPV pozitivus rezultatus ar
AR CPV negativiem rezultatiem, ir paradits 6. tab.

Nepielagota testa jutiba un specifiskums = CIN2 histologijai attiecigi bija 83,200 (109/131), ja 95% Tl bija 75,9-88,6%, un 60,4%
(2492/4127), ja 95% TI bija 58,9-61,9%. cobas® HPV testa nepielagota jutiba un specifiskums, nosakot > CIN3 histologiju, attiecigi bija

90,0% (72/80), ja 95% TI bija 81,5-94,8%, un 60,0% (2506/4178), ja 95% TI bija 58,5-61,5%.

cobas® 4800 HPV testa veiktspéja NILM p%[:zfécijé (2 30 gadi); nepielagots novértéjums
CPR diagnoze Veiktspéja Noveértejums 95% TI
Jutiba (%) 83,2 (109/131) (75,9, 88,6)
Specifiskums (%) 60,4 (2492/4127) (58,9, 61,9)
> CIN2 PPV (%) 6,3 (109/1744) (5.8,6,8)
NPV (%) 99,1 (2492/2514) (98,7,99,4)
Izplatiba (%) 3,1 (131/4258) (2,6, 3,6)
Jutiba (%) 90,0 (72/80) (81,5, 94,8)
Specifiskums (%) 60,0 (2506/4178) (58,5, 61,5)
> CIN3 PPV (%) 4,1 (72/1744) (3,8, 45)
NPV (%) 99,7 (2506/2514) (99,4, 99,8)
Izplatiba (%) 1,9 (80/4258) (1,5,2,3)

cobas® HPV testa un $kidras citologijas (PreservCyt®) kliniska veiktspéja tika noteikta neatkarigi no citologijas statusa 40 901 sievie$u
populacija, kuras ir vismaz 25 gadus vecas (kopéja populacija). cobas® HPV testa jutibas un specifiskuma novértgjumu salidzinajums ar
citologiju, nosakot > CIN2 un > CIN3% kopéja populacija (> 25 gadi), ir paradits 7. tab. cobas® HPV testa un citologijas nepielagota
jutiba, nosakot > CIN2, attiecigi bija 88,2% (380/431), ja 95% Tl bija 84,8-90,9%, un 51,5% (222/431), ja 95% Tl bija 46,8-56,2%.
cobas® HPV testa un citologijas nepielagota jutiba, nosakot > CIN3, attiecigi bija 92,0% (252/274), ja 95% Tl bija 88,1-94,6%, un 53,3%
(146/274), ja 95% TI bija 47,4-59,1%. cobas® HPV testa un citologijas parbaudes nosliecei pielagota jutiba, nosakot = CIN2, attiecigi bija
90,5% (36 343/40 163), ja Tl bija 90,2-90,8%, un 94,1% (37 811/40 163), ja Tl bija 93,9-94,4%.

7. tab.
cobas® 4800 HPV testa un citologijas veiktspéjas salidzinajums,
nosakot 2 CIN2 un 2 CIN3 kopéja populacija (2 25 gadi)

Citologija cobas® HPV tests
%) | 95%TI %m | 95% Tl
> CIN2
_ 51,5 88,2
Jutiba (222/431) (46,8-56,2) (380/431) (84,8-90,9)
- 73,4 57,8
Specifiskums (5428/7392) (72,4-74,4) (4270/7392) (56,6-58,9)
10,2 10,9
PPV (222/2186) 9,3-11.1) (380/3502) (104-11,3)
96,3 98,8
NPV (5428/5637) (95,9-96,6) (4270/4321) (98,5-99,1)
> CIN3
_ 53,3 92,0
Jutiba (146/274) (47,4-59,1) (252/274) (88,1-94,6)
73,0 56,9
Specifiskums (5509/7549) (72,0-74,0) (4299/7549) (55,8-58,1)
PPV 6.7 (6,0-7,4) 7,2 (252/3502) (6,9-7,5)
(146/2186) —h ’ ~h
97,7 99,5
NPV (5509/5637) (97,4-98,0) (4299/4321) (99,2-99,7)
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Noteik$anas robeza: PreservCyt® $kidums un SurePath™ konservanta $kidrums

cobas® 4800 HPV testam tika noteikta augsta riska CPV genotipu CPV16, CPV18 un CPV31 noteik$anas robeza (LoD). LoD tika novértéta,
izmantojot 1) CPV31, CPV16 un CPV18 plazmidas PreservCyt® $kiduma un SurePath™ konservanta $kidruma panemtu pret CPV negativu
paraugu pila fona un 2) CPV pozitivas SiHa (CPV16) un HelLa (CPV18) $anu linijas PreservCyt® $kiduma un SurePath™ konservanta
Skidruma ar CPV negativu $anu liniju (HCT-15) fonu. Plazmidas un $anu linijas tika atSkaiditas lidz koncentracijam, kas ir paredzamajos
LoD Iimenos, ka arf zem un virs tiem. Katrai no trim reagentu partijam tika testéti vismaz 60 atkartojumi katram plazmidu un $anu liniju
limenim gan PreservCyt® $kiduma, gan SurePath™ konservanta $kidruma. Visu SurePath™ paraugu testé$ana tika veikta, izmantojot
sagatavo$anu ar bufer§kidumu cobas® Sample Prep Buffer. LoD ir CPV DNS limenis parauga, kas vismaz 95% gadijumu sniedz pozitivu
testa rezultatu. 8. un 9. tabula ir paraditi tas reagentu partijas rezultati, kura attiecigi PreservCyt® $kiduma un SurePath™ konservanta
Skidruma analizés uzradija viskonservativako (augstako) LoD.

8. tab.

CPV 31., 16. un 18. tipa, ka ari SiHa (CPV16) un HeLa (CPV18) sdnu liniju
noteik$anas robezas limeni PreservCyt® skiduma

Titrs Pozitivo rezultatu/ 95% ticamibas
. - . - ith interval
CPV tips | (kopijas vai | testéto paraugu Pr(;zzlt:)\/lou A k:I] .?W:s ey
sanas/ml) skaits . |!:)ab esga rggzgf
31 600 60/60 100% 94% 100%
31 300 59/61 97% 89% 100%
31 150 49/60 820 70% 90%
16 1500 60/60 100% 94% 100%
16 600 60/60 100% 94% 100%
16 300 55/61 90% 80% 96%
18 1500 60/60 100% 94% 100%
18 600 60/60 100% 94% 100%
18 300 42/61 69% 56% 80%
SiHa 0 0 0
(CPV 16) 200 66/66 100% 95% 100%
SiHa o o o
(CPV 16) 100 64/65 98% 920 100%
SiHa 0 0 0
(CPV 16) 50 57/60 95% 86% 99%
Hela 0 0 0
(CPV 18) 80 60/60 100% 94% 100%
Hela o 0 o
(CPV 18) 40 60/60 100% 94% 100%
Hela 0 0 0
(CPV 18) 20 56/60 93% 84% 98%
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9. tab.
CPV 31., 16. un 18. tipa, ka ari SiHa (CPV16) un HeLa (CPV18) sinu liniju
noteiksanas robezas limeni SurePath™ konservanta $kidruma

) . _ 959 ticamibas
Titrs Pozitivo rezultatu/ Poziti 0 al
. - . _ ozitivu intervals
CPV tips | (kopijas vai testéto paraugu % min oo
Sunas/ml) skaits rez.% | Apakseja | Augséja
robeza robeza
31 600 60/60 100% 949% 100%
31 300 59/59 100% 949 100%
31 150 54/60 90% 80% 96%
16 600 60/60 100% 949% 100%
16 300 59/60 98% 91% 100%
16 150 40/60 67% 5300 78%
18 1500 60/60 100% 94% 100%
18 600 60/60 100% 94% 100%
18 300 55/59 93% 8490 98%
(CISD'\'/"? ) 400 60/60 100% 949% 100%
(CIS,"',"‘;‘ &) 200 60/60 100% 94% 100%
(CISD'\'/"? ) 100 55/60 9200 829 97%
(C';‘f/"?& 80 60/60 100% 94% 100%
(c';“’,"fs) 40 59/60 98% 91% 100%
(C';‘f/"?& 20 43/60 72% 59% 83%

Noteik8anas robeza: Roche Cell Collection Medium

Paraléli tika testéti CPV31 plazmidu, ka arf CPV16 un CPV18 $iinu liniju atSkaidijumu paneli ar tadu pret CPV negativu pacientu paraugu
pala fonu, kas panemti barotné Roche Cell Collection Medium un PreservCyt® $kiduma. cobas® 4800 HPV testa noteik$anas robeza bija
pielidzinama.

letverS8anas parbaude

Lai parbaudrtu, vai cobas® 4800 HPV tests spéj precizi noteikt visus CPV augsta riska genotipus, 33., 35, 39, 45, 51., 52,, 56., 58., 59., 66.
un 68. genotipam tika noteikta noteik$anas robeza (LoD) (10. un 11. tab.). cobas® 4800 HPV testa jutiba CPV 16., 18. un 31. genotipam
tika noteikta Saja iepakojuma ieliktni ieprieks aprakstitaja noteikSanas robezas pétijuma. Kvantificéts katra CPV genotipa plazmidu rezerves
standart$kidums tika PreservCyt® $kiduma vai SurePath™ konservanta $kidruma, kura ir pret CPV negativas HCT-15 $inas, at$kaidits lidz
koncentracijas limeniem, kas ir zem vai virs LoD, ka ari ietilpst LoD diapazona. Izmantojot vienu reagentu partiju, katra barotné tika izveidoti
vismaz 48 katra pozitiva limena atkartojumi. Lai testétu SurePath™ konservanta $kidrumu, izmantojot sagatavo$anu ar buferskidumu
cobas® Sample Prep Buffer (11.tab.), fona materials tika pagatavots no SurePath™ konservanta $kidruma panemtiem cervikalajiem
paraugiem un tas tika testéts ar divam reagentu partijam pa 24 atkartojumiem katra no tam. Katram CPV tipam iegata LoD vértiba tika
definéta ka zemaka testéta koncentracija, kuras pozitiva sakritibas pakape ir > 95%, kamér visiem augstakiem koncentracijas limeniem
sakritibas pakape ir vismaz 95%.
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10. tab.
cobas® 4800 HPV testa genotipu ietversanas pétijuma kopsavilkums par augsta riska genotipu noteiksanas robezam

(PreservCyt® $kidums)
95% ticamibas

CPV Pozitivo oo ; A

D_NS (kOpIi-j(:i[S) /mi) rezultétu/test_éto S:l;rklg:)):s A k:l}t_(_arva;\ls oy
tips paraugu skaits pakseja | Augseja

robeza robeza

33 190 46/48 96% 86% 99%
35 480 48/48 100% 93% 100%
39 80 48/48 100% 93% 100%
45 190 46/48 96% 86% 99%
51 100 46/48 96% 86% 99%
52 2400 48/48 100% 93% 100%
56 1400 48/48 100% 93% 100%
58 480 47/48 98% 89% 100%
59 190 46/48 96% 86% 99%
66 640 48/48 100% 93% 100%
68 450 48/48 100% 93% 100%

11. tab.
cobas® 4800 HPV testa genotipu ietversanas pétijuma kopsavilkums par augsta riska genotipu noteiksanas robezam
(SurePath™ konservanta $kidrums)

95% ticamibas

CPV Pozitivo - : 5

D_NS (ko pli-jgg /mi) rezultétu/test_éto S:';rk'yg : s A k:l}t_(_arva;\ls e

tips paraugu skaits pakseja | Augseja

robeza robeza

33 300 48/48 100% 93% 100%
35 600 47/48 100% 89% 100%
39 150 48/48 100% 93% 100%
45 300 48/48 100% 93% 100%
51 600 46/48 96% 86% 99%
52 4800 48/48 100% 93% 100%
56 1200 46/48 96% 86% 99%
58 600 48/48 100% 93% 100%
59 600 48/48 100% 93% 100%
66 1200 48/48 100% 93% 100%
68 300 48/48 100% 93% 100%

Precizitate: PreservCyt® 8kidums un SurePath™ konservanta $kidrums

Uznemuma precizitate tikai noteikta, izmantojot Saja iepakojuma ieliktni aprakstitaja noteik38anas robeZas pétijuma sagatavotos panela
elementus. Precizitates analizéSanai tika izmantoti limeni, kas ir noteikSanas robezas vai virs tam. Paneli tika pagatavoti, ievietojot CPV31,
CPV16 un CPV18 plazmidas tadu pret CPV negativu pacientu paraugu pala fona, kas panemti PreservCyt® $kiduma un SurePath™
konservanta $kidruma. Visu SurePath™ paraugu testésana tika veikta, izmantojot sagatavo$anu ar buferskidumu cobas® Sample Prep
Buffer.

12.un 13. tabula ir paradita pozitivo rezultatu sakritibas pakape panela elementiem (PreservCyt® $kidums un SurePath™ konservanta
skidrums), kas ir noteik§anas robezas vai virs tam. Visiem plazmidu panelu limeniem sakritibas pakape parsniedza 95%. Tika analizéta
testa Ct vértibas dispersija, ka ari PreservCyt® $kidumam (14.tab.) un SurePath™ konservanta $kidrumam (15. tab.) tika izvértéta un
apkopota informacija par ietekmi, ko atstaj dazadas reagentu partijas, sistémas, izpildes reizes un gadijumrakstura nejausi faktori testu
izpildes laika. 16. tab. ir paraditi Ct vértibas dispersijas SN un %VK komponenti PreservCyt® $kidumam. 17. tab. ir paraditi Ct vértibas
dispersijas SN un %VK komponenti SurePath™ konservanta $kidrumam.
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12. tab.

cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma sakritibas pakapju kopsavilkums noteik$anas robeZas un virs tam

(PreservCyt® skiduma)
K tracii Sakritibas pakapes
-y Panela oncentraclja | roqy, | Poz. | Sakritibas 95% TI
Merkis limenis (kopijas vai skaits | skaits | pakape | Apaks$éja | Augs$éja
Sianas/ml) paxse) gsel
robeza robeza
0, 0, 0,
CPV31 > LoD 600 186 186 100% 98% 100%
= LoD 300 187 184 98% 95% 100%
CPV16 > LoD 1500 186 186 100% 98% 100%
= LoD 600 186 186 100% 98% 100%
0, 0, 0,
CPV18 > LoD 1500 186 186 100% 98% 100%
= LoD 600 186 186 100% 98% 100%
13. tab.

cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma sakritibas pakapju kopsavilkums noteik$anas robeZas un virs tam
(SurePath™ konservanta Skidruma)

Ct vértibas dispersijas komponentu analize cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma panelu limepiem,

05641225001-05LV

K tracii Sakritibas pakapes
oy Panela oncentraclla | ety | Poz. | Sakritibas 95% TI
Merkis limenis (kopijas vai skaits | skaits pakape Apaks$éja | Augséja
Sianas/ml) paKse) gse)
robeza robeza
> 0 0, 0
CPV31 LoD 300 180 180 100% 98% 100%
= LoD 150 180 175 97% 94% 990
CPV16 > LoD 600 180 180 100% 98% 100%
= LoD 300 180 180 100% 98% 100%
CPV18 > LoD 1500 180 180 100% 98% 100%
= LoD 600 180 180 100% 98% 100%
14. tab.

kas pagatavoti PreservCyt® skiduma

e - Dispersijas komponenti/procentualais daudzums
Mérkis F_’ane!_a N Vldeje_us Readentu

1S | limenis lenkis paﬁija Sistéma | Izpilde | Nejausiba| Kopa
0,038 0 0,111 0,079 0,228

>
CPV16 LoD | 186 | 363 17% 0% 49% 3500 100%
= LoD | 186 375 0,025 0 0,042 0,161 0,228
- ’ 11% 0% 18% 71% 100%
0,043 0 0,149 0,067 0,259

>
CPV18 LoD | 186 366 16% 0% 58% 26% 100%
= LoD | 186 378 0,027 0 0,050 0,184 0,261
- ’ 10% 0% 19% 71% 100%
0,003 0,002 0,105 0,187 0,297

>
CPV31 LoD | 186 36,5 1% 1% 35% 63% 100%
= LoD | 187 376 0,020 0 0,157 0,489 0,666
- ' 3% 0% 240 73% 100%
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Ct vértibas dispersijas komponentu analize cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma panelu limepiem,
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15. tab.

kas pagatavoti SurePath™ konservanta skidruma

Panela

Vidéjais

Dispersijas komponenti/procentualais daudzums

Merkis | - . N . ( . . A =
M5 | limenis lenkis R(:;gt?jl:u Sistéema | Izpilde | Nejausiba| Kopa
0,014 0 0,039 0,157 0,209

>
CPV16 LoD | 180 | 37.2 7% 0% 18% 75% 100%
LoD | 180 | 382 0 0 0,090 0,316 0,405
- ' 0% 0% 22% 78% 100%
0,011 0 0,119 0,073 0,204

>
CPV18 LoD | 180 363 5% 0% 58% 36% 100%
= LoD | 180 377 0 0 0,148 0,219 0,366
- ’ 0% 0% 40% 60% 100%
> LoD | 180 372 0 0 0,099 0,393 0,493
CPV31 0% 0% 20% 80% 100%
= LoD | 180 381 0,026 0,015 0,038 0,684 0,764
- ' 3% 2% 5% 90% 100%

16. tab.

Ct vértibas SN un %VK analize cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma panelu limeniem,
kas pagatavoti PreservCyt® skiduma

SN komponenti/%VK

_ .. | Panela Vidéejais
Merkis | |- A N . { . . A =
IS | limenis lenkis R(:;gt?jl:u Sistéema | Izpilde | Nejausiba| Kopa
0,19 0 0,33 0,28 0,48
>
CPV16 LoD | 186 363 0,50% 0,00% 0,90% 0,80% 1,30%
= LoD | 186 375 0,16 0 0,20 0,40 0,48
- ' 0,40% 0,00% 0,50% 1,10% 1,30%
0,21 0 0,39 0,26 0,51
>
CPV18 LoD | 186 366 0,60% 0,00% 1,10% 0,70% 1,40%
= LoD | 186 378 0,16 0 0,22 0,43 0,51
- ’ 0,40% 0,00% 0,60% 1,10% 1,30%
0,05 0,05 0,32 0,43 0,54
>
CPV31 LoD | 186 365 0,10% 0,10% 0,90% 1,20% 1,50%
= LoD | 187 376 0,14 0 0,40 0,70 0,82
- ’ 0,40% 0,00% 1,10% 1,90% 2,20%
17. tab.

Ct vértibas SN un %VK analize cobas® 4800 HPV precizitates pétijuma panelu limepiem,
kas pagatavoti SurePath™ konservanta $kidruma

SN komponenti/%VK

_ .. | Panela Vidéejais
Merkis | - . N . f o . - -
S | limenis lenkis Rzzgg’j':u Sistema | Izpilde | Nejausiba| Kopa
> LoD | 180 372 0,12 0 0,20 0,40 0,46
0,30% 0,00% 0,50% 1,10% 1,20%
CPV16
= LoD | 180 38.2 0 0 0,30 0,56 0,64
- ’ 0,00% 0,00% 0,80% 1,50% 1,70%
0,11 0 0,34 0,27 0,45
> LoD | 180 36,3 X - : X
0 0,30% 0,00% 1,00% 0,70% 1,20%
CPV18
= LoD | 180 477 0 0 0,38 0,47 0,61
- ’ 0,00% 0,00% 1,00% 1,20% 1,60%
0 0,02 0,32 0,63 0,70
>
CPV31 LoD | 180 37,2 0,00% 0,10% 0,80% 1,70% 1,90%
= LoD | 180 381 0,16 0,12 0,20 0,83 0,87
B ' 0,40% 0,30% 0,50% 2,20% 2,30%
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Precizitate: Roche Cell Collection Medium

Paneli tika pagatavoti, ievietojot CPV16 Stnu linijas DNS un CPV18 $inu linijas DNS fona, ko veido barotné Roche Cell Collection Medium
panemtu pret CPV negativu pacientu paraugu pils, koncentracija, kas ir noteikSanas robezas un virs tam. Barotné Roche Cell Collection
Medium pagatavoto panelu testé$ana paradija, ka to precizitate ir salidzinama ar PreservCyt® $kiduma pagatavotu panelu precizitati.

Analitiskais specifiskums

Lai izvértétu analitisko specifiskumu, ar cobas® 4800 HPV testu tika testéts baktériju, sénidu un virusu panelis, kas ietver sieviesu
urogenitalaja trakta biezi sastopamas baktérijas, sénites un virusus, ka ari tos cilvéka papilomas virusa tipus, kuru risks ir klasificéts ka
zems vai nenoteikts. 18. tab. uzskaititie organismi tika ievietoti augstas koncentracijas (> 1 x 10° vienibas reakcija) pret CPV negativa
parauga fona PreservCyt® $kiduma un pret CPV negativa parauga PreservCyt® $§kiduma, kam 3 x LoD koncentracija pievienota CPV31,
CPV16 un CPV18 plazmidu DNS. Ar zvaigzniti atzimétie organismi tika tados pasos apstaklos testéti ari SurePath™ konservanta $kidruma.
Ar divam zvaigznitém atzimétie organismi tika testéti tikai SurePath™ parauga fona. Visu SurePath™ paraugu testé$ana tika veikta,
izmantojot sagatavo$anu ar bufer$kidumu cobas® Sample Prep Buffer. legatie rezultati paradija, ka neviens no Siem organismiem
netraucé CPV31, CPV16 un CPV18 plazmidu DNS noteik§anu un neizraisa klGdaini pozitivu rezultatu sanemsSanu CPV negativiem

paraugiem.
18. tab.
Mikroorganismi, kam parbaudits analitiskais specifiskums
Achromobacter xerosis Haemoaophilus ducreyi Streptococcus agalactiae*
Acinetobacter calcoaceticus B hepatita viruss (HBV) Streptococcus anginosus
Acinetobacter Iwoffii Herpes Simplex viruss 1* Streptococcus faecalis**

Acinetobacter sp. genosuga 3

Herpes Simplex viruss 2*

Streptococcus pyogenes*

Actinomyces israelii

Cilvéka imandefictta viruss (HIV-1)

Streptococcus sanguis

Adenoviruss*

Kingella kingae

Sv40

Aerococcus viridans

Klebsiella pneumoniae ss ozaenae*

Treponema pallidum

Alcaligenes faecalis

Lactobacillus acidophilus*

Trichomonas vaginalis*

Bacillus thuringiensis

Lactobacillus crispatus

Ureaplasma urealyticum

Bacteroides caccae**

Lactobacillus delbrueckii s. lactis

Veillonella parvula

Bacteroides fragilis

Lactobacillus jensenii

Vibrio parahaemolyticus

Bacteroides ureolyticus

Lactobacillus vaginalis

Weissella paramesenteroides

Bifidobacterium longum

Lactococcus lactis cremoris

Yersinia enterocolitica

Bifidobacterium adolescentis* Legionella pneumophila CPV 6*
Bifidobacterium breve Micrococcus luteus CPV 11*
Campylobacter jejuni Mobiluncus curtisii s. curtisii CPV 26*
Candida albicans* Moraxella osloensis CPV 30**
Chlamydia trachomatis* Morganella morganii CPV 34*
Chromobacter violaceum Mycobacterium avium CPV 40
Citrobacter braakii Mycobacterium smegmatis CPV 42
Clostridium adolescentis Mycoplasma genitalium CPV 53**
Clostridium beijerinckii** Mycoplasma hominis CPV 54
Clostridium perfringens Neisseria gonorrhoeae* CPV 55B
Corynebacterium genitalium™** Neisseria meningitidis A serogrupa CPV 61
Corynebacterium glutamicum Pasteurella multocida CPV 62
Citomegaloviruss* Pediococcus acidilactici CPV 64
Eikenella corrodens Peptostreptococcus anaerobius* CPV 67*
Enterobacter aerogenes™** Propionibacterium acnes CPV 69*
Enterobacter cloacae Proteus mirabilis* CPV 70*
Enterococcus faecalis Proteus vulgaris CPV 71
Enterococcus faecium™ Providencia stuartii CPV 72
EpSteina-Barra viruss* Pseudomonas aeruginosa CPV 73*
Erysipelothrix rhusiopathiae Pseudomonas fluorescens™* CPV 81
Escherichia coli* Ruminococcus productus CPV 82*
Ewingella americana Salmonella minnesota CPV 83
Fusobacterium nucleatum Serratia marcescens CPV 84
Fusobacterium varium™* Staphylococcus aureus™ CPV 85**

Gemella morbillorum

Staphylococcus epidermidis*

CPV 89 (CP6108)

Gardnerella vaginalis

Staphylococcus saprophyticus

* Testéts gan PreservCyt®, gan SurePath™ paraugu fona.

** Testéts tikai SurePath™ paraugu fona.
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Traucéjosas vielas

Lai izvértétu tadu endogénu un eksogénu traucejosu vielu ietekmi, kuras var bit sastopamas cervikalajos paraugos, tika izmantoti pret
CPV pozitivi un pret CPV negativi cervikalie paraugi, ka ari maksligi izveidoti paraugi. Sajos pétijumos izmantotie testéSanas materiali ir
aprakstiti 19. tab. Testéto endogéno un eksogéno vielu koncentracijas atbilst apstakliem, kas iesp&jami paraugu nemsanas laika.

Ka iespéjamas edogénas traucejosas vielas, kas sastopamas cervikalajos paraugos, tika testétas pilnasinis, periféro asinu mononuklearas
gtnas (PBMC) un dzemdes glotas. Visu SurePath™ paraugu testéSana tika veikta, izmantojot sagatavo$anu ar bufer$kidumu
cobas® Sample Prep Buffer. Katras testétas iespéjami traucéjo$as vielas limeni un ietekmes novérojumi ir aprakstiti 20. tab. PBMC un
dzemdes glotam neviend no testétajiem limeniem netika novéroti traucéjumi. Pilnasinis barotné Roche Cell Collection Medium un
PreservCyt® $kiduma neuzradija nekadus traucéjumus, ja to apjoms ir vizuali pamanama limeni lidz 2%. Pilnasinis SurePath™ konservanta
Skidruma neuzradija nekadus traucéjumus, ja to apjoms ir vizuali pamanama liment lidz 4%.

19. tab.
Traucéjumu noteikSanai testéto paraugu apraksts

Parauga veids Apraksts
Pret CPV pozitivi cervikalie | TestéSanai ar un bez endogénajam vielam tika izveidoti alikvoti no
paraugi 10 atseviskiem pret CPV pozitiviem paraugiem PreservCyt® $kiduma.
Pret CPV negativi cervikalie | TestéSanai ar un bez endogénajam vielam tika izveidoti alikvoti no
paraugi 10 atseviskiem pret CPV negativiem paraugiem PreservCyt® $kiduma.

Pret CPV pozitivi (1. kanals) PreservCyt® $kiduma paraugi tika at$kaiditi ar
pret CPV negativu paraugu Iidz limenim, kas aptuveni atbilst 3 x LoD. Péc
tam ~3 x LoD limeni tika pievienotas CPV 16. tipa (2. kanals) un 18. tipa
(3. kanals) plazmidas.
CPV31 plazmida, CPV16 §0nu linijas DNS un CPV18 §tnu linijas DNS tika
pievienota ~3 x LoD limeni pret CPV negativos paraugos, kas panemti
barotné Roche Cell Collection Medium.
3 x LoD PreservCyt® CPV 31., 16. un 18. tipa plazmidas katra tika atSkaidita lidz 3 x LoD
$kiduma un SurePath™ [imenim negativu paraugu palos PreservCyt® $kiduma un SurePath™
konservanta Skidruma pali | konservanta Skidruma.

Maksligs pret CPV pozitivs
cervikalais paraugs

20. tab.
Traucéjumu testésanas rezultati, izmantojot traucéjosas endogénas vielas
Testéta traucéjosa - - Noveérotie traucéjumi
. Testétas koncentracijas ™
viela ) PreservCyt® SurePath
0, 0, 0, 0, 0, 0, 0/ ti
Pilnasinis 1%, 1,5%, 2%, 3%, ja/?éB Yo un 8% tilpuma Virs 2% Virs 4%
PBMC 10% 10° un 108 8anas/ml Nav Nav
Dzemdes dobuma abrazijas standarta
Dzemdes glotas proceduras laika iegatas glotas Nav Nav

Ka iespéjamas traucéjosas vielas tika testéti 18 bezrecepSu sievieSu higiénas un kontraceptivie lidzekli. 21. tab. ir aprakstiti testéto
iespéjami traucéjoso vielu tipi un to ietekmes novérojumi 3 x LoD limena pilos barotné Roche Cell Collection Medium, PreservCyt®
$kiduma un SurePath™ konservanta $kidruma.

21. tab.

Traucéjumu testésanas rezultati, izmantojot traucéjosas eksogénas vielas
Traucejosas vielas apraksts Noveérotie traucejumi
Kontraceptivas Zelejas un putas Nav

Vaginalie lubrikanti Ja*
Maksts skalo$ana Nav
PretséniSu kremi, kas satur 1% klotrimazola, fenazopiridina
hidrohloridu, 1% hidrokortizona, 2% mikonazola nitrata, Nav
6,5% tiokonazols ziedes un 20% benzokaina

* Replens® (aktuals pretsausuma géls) bija par iemeslu negativiem rezultatiem SurePath™
konservanta Skidruma 3 x LoD piila atkartojumiem. Sie traucéjumi tika novéroti ari tad, ja
SurePath™ materials tika sagatavots ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer. RepHresh®
maksts higiénas preces bija par iemeslu negativiem rezultatiem barotnes Roche Cell
Collection Medium un PreservCyt® $kiduma 3 x LoD pala atkartojumiem.
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SurePath™ paraugu stabilitate (6 nedélas 2-30 °C temperatiira) péc sagatavosanas ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer

Trijos SurePath™ pret CPV negativu paraugu pulos tika ievietots pozitiva CPV 51. tipa SurePath™ parauga materials, lai izveidotu pozitivus,
augsti pozitivus un zemi pozitivus paraugu pulus. Zemi pozitiva pala limenis pirms sagatavosanas ar buferskidumu cobas® Sample Prep
Buffer 0. testéSanas diena bija aptuveni noteik§anas robezas (~LoD). Sie puli tika glabati 32 °C temperatdira un péc noteiktiem intervaliem
testéti 6 nedélu garuma. Pala materiali pirms cobas® 4800 HPV testa ikreiz tika apstradati, lai novérstu matrices raditas krusteniskas
saites. Visiem trim pdliem visa 6 nedélu glabasanas laika vidéjas Ct vértibas nemainigi bija zem CPV 51. tipa kliniska raditaja (kas
1. kanalam ir 40,0) (sk. 22. tab.).

22. tab.
SurePath™ paraugu 6 nedélu stabilitates rezultati péc sagatavosanas ar buferskidumu cobas® Sample Prep Buffer

Vidéjas Ct vértibas*

SurePath™ piili

0. diena 1.nedéla | 3.nedéla | 4.nedéla | 6.nedéla
Augsti pozitivs 28,7 30,1 30,3 30,6 31,1
Pozitivs 32,9 335 34,1 339 34,6
Zemi pozitivs (~LoD) 36,9 37,9 38,0 38,8 38,7

* Noteiktos laikos testéti 40 zemi pozitivi atkartojumi, 30 pozitivi atkartojumi un 20 augsti pozitivi
atkartojumi

Ar tamponu FLOQSwab® 552C.80 pa$panemto paraugu un arsta panemto paraugu rezultatu korelacija

Rezultatu salidzinajums pasu pacienSu panemtiem maksts paraugiem un arsta panemtiem cervikalajiem paraugiem tika veikts, izmantojot
744 skriningam piemérotu sievieSu paraugu parus.

Katra sieviete vispirms pati panéma paraugu, izmantojot tamponu FLOQSwab® 552C.80 (Copan, Italija), un tas péc tam tika suspendéts
barotné Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $kiduma. Ta pasa arsta apmekléjuma laika arsts panéma otru paraugu, ievérojot
standarta apriipes protokolu. Arsta panemtais paraugs tika suspendéts ta pasa veida barotné, kura tika izmantota pa$panemtajam
paraugam.

PaSpanemto un arsta panemto paraugu nederigo rezultatu patsvars bija attiecigi 4,6% un 0,3%. Korelacijas analizei kopa tika izmantoti
708 derigu rezultatu pari. Paraugi, kuriem jebkuram no 14 augsta riska CPV genotipiem bija pozitivs testa rezultats (HPV-HR), tika uzskatiti
par pozitiviem, un paraugi, kuriem visiem 14 testa noteiktajiem augsta riska CPV genotipiem bija negativs rezultats, tika uzskatiti par
negativiem.

Korelacijas rezultati, ka ari aprékinatas pozitivo, negativo un kop€jo rezultatu procentualas sakritibas kopa ar 95% ticamibas intervaliem
ir paraditas 23. tab.

23. tab.
Ar tamponu FLOQSwab® 552C.80 paspanemto maksts paraugu un arsta panemto cervikalo paraugu rezultatu korelacija

Arsta panemts cervikalais paraugs
14 AR rezultats
Pozitivs Negativs Kopa
FLO(';\Srvtr:'l?ggggc.so Pozitivs 161 48 209
paspanemts maksts paraugs
14 AR rezultats Negativs 22 477 499
Kopa 183 525 708
Rezultats (%) 95% ticamibas intervals
Pozitivo rezultatu procentuala sakritiba 88,0% 82,5-91,9%
Negativo rezultatu procentuala sakritiba 90,8% 88,1-93,0%
Kopéja procentuala sakritiba 90,1% 87,7-92,1%
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Ar birstiti Evalyn® Brush pa$panemto paraugu un arsta panemto paraugu rezultatu korelacija

Rezultatu salidzingjums pasu pacienSu panemtiem maksts paraugiem un arsta panemtiem cervikalajiem paraugiem tika veikts, izmantojot

784 skriningam piemérotu sievieSu paraugu parus.

Katra sieviete vispirms pati panéma paraugu, izmantojot birstiti Evalyn® Brush (Rovers, Holande), un tas péc tam tika suspendéts barotné
Roche Cell Collection Medium vai PreservCyt® $§kiduma. Ta pasa arsta apmeklgjuma laika arsts panéma otru paraugu, ievérojot standarta
apriipes protokolu. Arsta panemtais paraugs tika suspendéts ta pasa veida barotné, kura tika izmantota pagpanemtajam paraugam.

PasSpanemto un arsta panemto paraugu nederigo rezultatu ipatsvars bija attiecigi 4,7% un 0,4%. Korelacijas analizei kopa tika izmantoti
742 derigu rezultatu pari. Paraugi, kuriem jebkuram no 14 augsta riska CPV genaotipiem bija pozitivs testa rezultats (HPV-HR), tika uzskatiti
par pozitiviem, un paraugi, kuriem visiem 14 testa noteiktajiem augsta riska CPV genotipiem bija negativs rezultats, tika uzskatiti par

negativiem.

Korelacijas rezultati, ka ari aprékinatas pozitivo, negativo un kopéjo rezultatu procentualas sakritibas kopa ar 95% ticamibas intervaliem

ir paraditas 24. tab.

24. tab.

Ar birstiti Evalyn® Brush paspanemto maksts paraugu un arsta panemto cervikalo paraugu rezultatu korelacija

Arsta panemts cervikalais paraugs

14 AR rezultats
Pozitivs Negativs Kopa
Ar birstiti Evalyn® Brush paspanemts Pozitivs 195 37 232
maksts paraugs
14 AR rezultats Negativs 25 485 510
Kopa 220 522 742

Rezultats (%)

95% ticamibas intervals

Pozitivo rezultatu procentuala sakritiba 88,6% 83,8-92,2%
Negativo rezultatu procentuala sakritiba 92,9% 90,4-94,8%
Kopéja procentuala sakritiba 91,6% 89,4-93,4%
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Dokumenta parskatiSanas vésture

Doc Rev. 22.0 Nodala NepiecieSamie materiali, kas netiek nodrosinati pievienota informacija par paraugu nemsanas ierici.

11/2022
Nodala Paraugu nemsana, transporté$ana un glabasana pievienota informéacija par papanemtiem

paraugiem.

Pievienota paraugu suspendésanas pamaciba ar birstiti Evalyn Brush paSpanemtiem paraugiem, un nodala
LietoSanas pamaciba papildinats apstiprinato paraugu veidu saraksts.

Nodala Procediiras ierobezojumi papildinati testam apstiprinatie paraugu veidi.

Nodala Kliniska veiktspéja ar kliniskajiem paraugiem pievienoti dati par veiktspéju ar birstiti Evalyn Brush
paSpanemtiem paraugiem.

Atjauninata nodala Pre€u zimes un patenti (t.sk. interneta saite).

Péc nepiecieSamibas labots formatéjums.

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

Doc Rev. 23.0 Veikts labojums 23. tabula.
11/2023 P&c nepiecieSamibas labots formatéjums.

Atjauninats cobas® precu zimes lietojums.

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

Kopsavilkuma atskaiti par droSibu un veiktspéju var atrast, izmantojot $o saiti:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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Tehniskais atbalsts

Lai sanemtu tehnisko atbalstu (palidzibu), l0dzu, sazinieties ar savu vietéjo filiali:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Razotajs un importétajs

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

Razots ASV
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Preéu zimes un patenti
Sk. https://diagnostics.roche.com/us/en/about-us/patents

©2023 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
EC|REP Sandhofer Str. 116 I V D
68305 Mannheim

Germany 2797
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