cobas (/s

cobas® SARS-CoV-2

Test amplifikacije nukleinske kiseline za sustav cobas® Liat®

éa Za in vitro dijagnosticku upotrebu Rx Only

cobas® SARS-CoV-2 P/N: 09408592190

cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit P/N: 09408835190



cobas® SARS-CoV-2

Sadrzaj

Namjena 4
Sazetak i objasnjenje testa 4
Reagensi i materijali 5
Reagensi i kontrole testa cobas® SARS-COV -2 ......coeuuieinicineinieieinieeineieieieesessesesessesesesssaenns 5
SkladiStenje i UPOtreba reagensa. ... ..ottt eae 8
Potrebni dodatni Materijali.........coccurieicirieiciiiciccceiec et sees 9
Potrebni inStrumenti i SOFEVET .....c.c.ovcuririciricieiricieccrcieec ettt senaes 9
Mjere opreza i zahtjevi za rukovanje 10
UpOZOTenja i MJEIE OPTEZA......civiiuiuiiiiiiiiiiiiiieci e 10
Prikupljanje, transport i skladiStenje uzoraka 11
PriKupljanje UZOTaKa.........cocuvieiiuieciiiniecieiicieitieeitieeitie et 11
Transport 1 SKIAISLENGE .........cueuiuciiiriciiicctcc bbb 11
Upute za upotrebu 12
NaAPOMENE O POSLUPKU ..uvuuiriueiieciicieireeieieictseese ettt s betese bbbt se s eacsesseaens 12
Obrada testa cobas® SARS-COV-2 .....ccoiunrieinirnicineinieneiieeiseieiesseee e ssessesessessssessessssesaesssanas 12
POStUPAK tESTIIANA .....vuvuieeiecieiiicieiicirei ettt e 13
Provjera serije testne epruvete cobas® SARS-COV-2 ..o 14
Materijali potrebni za ProVjert SEIije......ccvmiemnirnierrerniieieirieierseieiessese e nessesessessesessessssenns 14

Tijek rada za provjeru serije teStne ePruvete........occurereeceurereeeunerniererseeessessesessessesessessssenne 15
Provodenje testa cobas® SARS-CoV-2 na klini¢kim uzorcima.........cccvceeecuneuevccinernecrnennecnnees 17
Provodenje dodatnih obrada KONtrola..........ccceecunieicinieincrniccneeceeeeeceeeeseseeees 18
Rezultati 20
Kontrola kvalitete i tumacenje reZultata ... 20
Ograni¢enja postupka 21

09408797190-01HR

Doc Rev. 3.0



cobas® SARS-CoV-2

Procjena neklinicke uéinkovitosti

22

Klju¢ne znacajke UCINKOVILOSTL .......vuvuevivrerriieiciireicieiceiieeeseeeseesee s sesseaenne
ANalitiCka OSJEHIVOST.....uvueuiuciiriciericiet ettt sseaesaes

Medunarodni standard Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) ..........cccc......
Kultura virusa SARS-COV-2 .....ccviivinimiiiiiininisiciie s
Reaktivnost/INKIUZIVIIOST.......ccceveucuieeeiricieiictricicecreei ettt seacsees
Unakrsna reaktivnost i mikrobioloska interferencija.........ccccococuvivivininininininnn.

Endogene i egzogene interferencije ...

Procjena klinicke uéinkovitosti

Procjena klinicke uc¢inkovitosti s pomoc¢u uzoraka brisova nazofarinksa

Procjena klinicke uc¢inkovitosti s pomocu uzoraka brisova nosa.........ccccceeecuveeucenee
PONOVIIVOST ...ttt ettt senaes

SHfT€ POZIEAKA ...vvvrvvervreerrreesr i essesesse sttt sttt st et

Dodatne informacije

Kljucne znacajKe testa........cvueuriiciricieiiciiiciriciicciicie et essesenes
SIMDOL ettt
TehniCka POAISKa ....c.cvcueuicieiiciriccctccece ettt senees
Proizvodac i UVOZNIK ...ttt sesees
Zasticeni Znakovi I PALENT ....c.cuveriueicirieicieieiceeceeeesei e saessesenaes
AULOTSKO PIAVO ...ueeieiiieiicicit ettt
RELEIEINCE ...ttt sttt bbb

Izmjene dOKUMENTA ........couciiiiiiiiic e

09408797190-01HR

Doc Rev. 3.0



cobas® SARS-CoV-2

Namjena

Test amplifikacije nukleinske kiseline cobas® SARS-CoV-2 za upotrebu u sustavu cobas® Liat® (cobas® SARS-CoV-2)
automatizirani je test RT-PCR za brzu in vitro kvalitativou detekciju virusa SARS-CoV-2 u stvarnom vremenu iz samostalno
prikupljenih brisova nosa (prikupljenih u zdravstvenoj ustanovi uz naputke zdravstvenog radnika) te brisova nazofarinksa

i nosa koje prikupe zdravstveni radnici od osoba u kojih se sumnja na respiratornu virusnu infekciju koja upucuje na
COVID-19 ili od osoba bez simptoma ili drugih razloga za sumnju u bolest COVID-19.

Test cobas® SARS-CoV-2 namijenjen je detekciji virusa SARS-CoV-2 u klini¢kim uzorcima. RNK virusa SARS-CoV-2
opcenito se moze detektirati u uzorcima iz gornjeg respiratornog sustava tijekom akutne faze infekcije. Pozitivni rezultati
upucuju na aktivnu infekciju, no ne isklju¢uju moguénost koinfekcije drugim patogenima koji se ne detektiraju testom.
Klinicka korelacija s anamnezom pacijenta i drugim dijagnostickim podacima nuzna je kako bi se utvrdio status infekcije
pacijenta. Detektirani uzro¢nik mozda nije temeljni uzrok bolesti.

Negativni rezultati ne isklju¢uju moguénost infekcije virusom SARS-CoV-2 i ne smiju se upotrijebiti kao jedina osnova
za dijagnozu, lijecenje ni druge zdravstvene odluke o pacijentu. Negativni rezultati moraju se kombinirati s klinickim
opazanjima, anamnezom pacijenta i/ili epidemioloskim podacima.

Test cobas® SARS-CoV-2 namijenjen je zdravstvenim radnicima ili obu¢enim stru¢njacima s iskustvom u upotrebi sustava
cobas® Liat® za testiranje u blizini pacijenta, na mjestu pruzanja skrbi (engl. Point of Care, POC) ili u klini¢ckom laboratoriju.

Sazetak i objasSnjenje testa
Kontekst

Koronavirusna bolest 2019. (COVID-19) respiratorna je bolest koju uzrokuje novi humani koronavirus, koji je Svjetska
zdravstvena organizacija nazvala SARS-CoV-2 (teski akutni respiratorni sindrom uzrokovan koronavirusom 2).'~ Bolest
COVID-19 proglasena je javnozdravstvenom prijetnjom od medunarodnog znacaja i to je prva pandemija uzrokovana
koronavirusom.*> Bolest COVID-19 potencijalno je smrtonosna infekcija koja uzrokuje visoku stopu morbiditeta

i mortaliteta na svjetskoj razini.®

Brza i to¢na dijagnoza infekcije boles¢u COVID-19 vazna je za osobe u kojih se sumnja na respiratornu infekciju. COVID-19
klinicki se u ve¢ine osoba moze ocitovati kao asimptomatska bolest ili blaga bolest ,,nalik gripi” (vruéica, kasalj, otezano
disanje ili mijalgija) ili kao teza bolest opasna po Zivot.”” Brza i to¢na detekcija virusa SARS-CoV-2 moze pomoci

u donosenju hitnih zdravstvenih odluka, olaksati kontrolu infekcije i u¢inkovitu raspodjelu resursa, optimizirati upotrebu

ciljanih terapija i antimikrobnih lijekova te smanjiti broj popratnih testiranja ili postupaka.'®"

Objasnjenje testa

Test cobas® SARS-CoV-2 temelji se na tehnologiji lancane reakcije polimerazom s reverznom transkripcijom u stvarnom
vremenu (RT-PCR) radi brze detekcije (u otprilike 20 minuta) virusa SARS-CoV-2 u brisovima nazofarinksa i nosa.
Automatizacija, male dimenzije i prakti¢no sucelje sustava cobas® Liat® omogucuju provodenje ovog testa na mjestu
pruzanja skrbi ili u okruzenju klinickog laboratorija.
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cobas® SARS-CoV-2

Nacela postupka

Test cobas® SARS-CoV-2 provodi se na analizatoru cobas® Liat® koji automatizira i integrira pro¢i$¢avanje uzorka,
amplifikaciju nukleinskih kiselina i detekciju ciljane sekvence u bioloskim uzorcima s pomocu testova RT-PCR u stvarnom
vremenu. Test je usmjeren na nestrukturnu regiju ORF1 a/b i strukturni gen za nukleokapsidni protein (N) koji su
jedinstveni za virus SARS-CoV-2. Ukljucena je i kontrola za unutarnje procese (engl. Internal Process Control, IPC).

IPC sluzi za kontrolu odgovarajuce obrade ciljnog virusa tijekom koraka procis¢avanja uzorka, amplifikacije nukleinskih
kiselina i pracenja prisutnosti inhibitora u postupcima RT-PCR.

Reagensi i materijali

Materijale isporucene za test cobas® SARS-CoV-2 prikazuju Tablica 1 i Tablica 2. Upute za rukovanje reagensima i njihovo
skladistenje prikazuje Tablica 3. Potrebne materijale koji nisu isporuceni prikazuju Tablica 4 i Tablica 5.

Informacije o opasnostima vezanim za proizvod potrazite u odjeljcima Reagensi i materijali i Mjere opreza i zahtjevi za
rukovanje.

Reagensi i kontrole testa cobas® SARS-CoV-2

Neotvorene testne epruvete i kontrole moraju se skladistiti u skladu s preporukama koje prikazuju Tablica 1 do Tablica 3.

Tablica1 cobas® SARS-CoV-2

cobas® SARS-CoV-2

Skladistitina 2 - 8 °C

20 testova (P/N 09408592190)

2 pakiranja pipeta za prijenos cobas® (12 pipeta/pakiranje - P/N 09329676001)
1 kartica s barkodom za upute iz pakiranja

Reagensi u testnoj epruveti Sastojci reagensa Sigurnosni simbol i upozorenje?
cobas® SARS-CoV-2

Kontrola za unutarnje procese Tris pufer, Tween 80, polietilen- N/P
cobas® Liat® glikol, EDTA, < 0,001% bakteriofaga

MS2 iz mati¢nog soja (inaktivirani),
0,002% RNK nositelja,
0,01% konzervansa ProClin® 300

EUH210 Sigurnosni podatkovni list
dostupan je na zahtjev.

EUH208 Sadrzi smjesu: 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ona i 2-metil-
2H-izotiazol-3-ona (3 : 1). Moze
uzrokovati alergijsku reakciju.

Proteinaza K 100% proteinaza K N/P

Magnetizirane ¢estice stakla Magnetizirane ¢estice stakla N/P
cobas® Liat®
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cobas® SARS-CoV-2

cobas® SARS-CoV-2

Skladistitina 2 - 8 °C
20 testova (P/N 09408592190)

2 pakiranja pipeta za prijenos cobas® (12 pipeta/pakiranje - P/N 09329676001)
1 kartica s barkodom za upute iz pakiranja

Reagensi u testnoj epruveti
cobas® SARS-CoV-2

Sastojci reagensa

Sigurnosni simbol i upozorenje?

Lizni pufer cobas® Liat®

Limunska kiselina, natrijev fosfat,
42,6% gvanidinijeva izotiocijanata®,
5% dekaetilen glikol monododecil
etera®, ditiotreitol

dap

OPASNOST

H302 + H332 Stetno ako se proguta ili ako se udise.
H314 Uzrokuje teske opekline koze i ozljede oka.
H412 Stetno za vodeni okoli$ s dugotrajnim ugincima.
P261 Izbjegavati udisanje prasine/dima/plina/magle/
pare/aerosola.

P273 Izbjegavati ispustanje u okolis.

P280 Nositi zastitne rukavice / zastitno odijelo / zastitu
za oCi / za$titu za lice / za$titu slubha.

P303 + P361 + P353 U SLUCAJU DODIRA S KOZOM
(ili kosom): odmah skinuti svu zagadenu odjeéu. Isprati
kozu vodom.

P304 + P340 + P310 AKO SE UDISE: premijestiti osobu
na svjezi zrak i postaviti ju u polozaj koji olak$ava
disanje. Odmah nazvati CENTAR ZA KONTROLU
OTROVANJA/lije¢nika.

P305 + P351 + P338 + P310 U SLUCAJU DODIRA

S OCIMA: oprezno ispirati vodom nekoliko minuta.
Ukloniti kontaktne le¢e ako ih nosite i ako se one lako
uklanjaju. Nastaviti ispirati. Odmah nazvati CENTAR ZA
KONTROLU OTROVANJA/lije¢nika.

EUH032 U dodiru s kiselinama oslobada vrlo otrovni plin.
593-84-0 Gvanidinijev tiocijanat

9002-92-0 Brij 35

sulfat, albumin iz govedeg seruma,
0,01% konzervansa ProClin® 300

EUH210 Sigurnosni podatkovni list
dostupan je na zahtjev.

EUH208 Sadrzi smjesu: 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ona i 2-metil-
2H-izotiazol-3-ona (3 : 1). Moze
uzrokovati alergijsku reakciju.

Pufer za ispiranje cobas® Liat® Glicin, natrijev fluorid, N/P
0,01% konzervansa ProClin® 300
Pufer za eluiranje cobas® Liat® Trehaloza, Tris pufer, magnezijev N/P
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cobas® SARS-CoV-2

cobas® SARS-CoV-2

Skladistitina 2 - 8 °C
20 testova (P/N 09408592190)

2 pakiranja pipeta za prijenos cobas® (12 pipeta/pakiranje - P/N 09329676001)
1 kartica s barkodom za upute iz pakiranja

Reagensi u testnoj epruveti
cobas® SARS-CoV-2

Sastojci reagensa

Sigurnosni simbol i upozorenje?

Glavna smjesa 1 cobas® Liat®
SARS-CoV-2

Tween 80, Tris pufer, trehaloza,
natrijev klorid, albumin iz govedeg
seruma, dATP, dCTP, dGTP, dUTP,
0,01% konzervansa ProClin® 300,

< 0,001% nizvodnih poc¢etnica za
SARS-Col/-2 i kontrolu za unutarnje
procese

EUH210 Sigurnosni podatkovni list
dostupan je na zahtjev.

EUH208 Sadrzi smjesu: 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ona i 2-metil-
2H-izotiazol-3-ona (3 : 1). Moze
uzrokovati alergijsku reakciju.

N/P

Glavna smjesa 2 cobas® Liat®
SARS-CoV-2

Tween 80, Tween 20, Tris pufer,
glicerol, natrijev klorid, EDTA,
ditiotreitol, < 0,01% polimeraze Z05
s aptamerom, 0,23% reverzne
transkriptaze MMLV

N/P

Glavna smjesa 3 cobas® Liat®
SARS-CoV-2

Tween 80, Tris pufer, EDTA,
trehaloza, natrijev klorid, albumin iz
govedeg seruma, < 0,001% uzvodnih
pocetnica za SARS-Col/-2 i kontrolu
za unutarnje procese, < 0,01%
fluorescentno oznacenih sondi za
SARS-Col/-2 i unutarnju kontrolu,
0,004% DNK polimeraze Taq

DSC 2.0, 0,01% konzervansa
ProClin® 300

EUH210 Sigurnosni podatkovni list
dostupan je na zahtjev.

EUH208 Sadrzi smjesu: 5-kloro-
2-metil-4-izotiazolin-3-ona i 2-metil-
2H-izotiazol-3-ona (3 : 1). Moze
uzrokovati alergijsku reakciju.

N/P

* Sigurnosno oznacivanje proizvoda prvenstveno je u skladu sa smjernicama EU-a za GHS.

b Opasna tvar ili smjesa.
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cobas® SARS-CoV-2

Tablica2 Kontrola kvalitete cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit

Skladistitina 2 - 8 °C

(P/N 09408835190)

8 pipeta za prijenos

1 kartica s barkodom za Control Kit

cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit

(P/N 08053669001)

Dijelovi kompleta Sastojci reagensa Kolicina po Sigurnosni simbol
kompletu i upozorenje?

Pozitivna kontrola Tris pufer, EDTA, < 0,003% Poly rA

cobas®” SARS-CoV-2 (sinteti¢ko), < 0,01% neinfektivnog DNK 3 x 0.25 mi N/P

SARS-CoV-2 (+) C (mikrobnog) plazmida koji sadrzi sekvencu ’

(P/N 09212078001) virusa SARS-CoV-2, < 0,05% natrijeva azida

cobas® Dilution UTM

Dilution UTM (-) C N/P 3x03ml N/P

@ Sigurnosno oznacivanje proizvoda prvenstveno je u skladu sa smjernicama EU-a za GHS.

Skladistenje i upotreba reagensa

Reagensi se moraju skladistiti i upotrebljavati kako navodi Tablica 3.

Ne zamrzavajte materijale navedene u nastavku. Ne otvarajte pojedinacna pakiranja testnih epruveta dok rukovatelj nije

spreman za provodenje testiranja.

Tablica3 Skladistenje i upotreba reagensa

Reagens Temperatura skladiStenja Vrijeme skladiStenja
cobas® SARS-CoV-2 2-8°C Stabilno do nazna¢enog roka valjanosti
cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit 2-8°C Stabilno do nazna¢enog roka valjanosti
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cobas® SARS-CoV-2

Potrebni dodatni materijali

Tablica 4 Potrebni materijali koji nisu isporu¢eni

Komplet za prikupljanje uzoraka P/N
Kompleti za prikupljanje brisova nazofarinksa:

savitljivi §tapi¢ minitip FLOQSwab™ s podlogom Universal Transport Media™ (UTM®) tvrtke Copan Diagnostics 305C
ILI

komplet za prikupljanje uzoraka s podlogom BD™ Universal Viral Transport (UVT) od 3 ml i sa savitljivim 220531
Stapi¢em minitip s vatiranim vrhom od sintetickog materijala (engl. flocked)

Kompleti za prikupljanje brisova nosa:

standardni $tapi¢ FLOQSwab™ s podlogom Universal Transport Media™ (UTM®) tvrtke Copan Diagnostics 306C
ILI

komplet za prikupljanje uzoraka s podlogom BD™ Universal Viral Transport (UVT) od 3 ml sa standardnim 220528
Stapi¢em s vatiranim vrhom od sintetickog materijala (engl. flocked) ILI

podloga Copan Universal Transport Medium (UTM-RT®), bez kuglica 3C047N

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4RT

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M5

Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M6

Epruveta sa sredstvom Thermo Fisher™ Scientific Remel™ M4RT®, bez kuglica

R12565, R12566, R12567
R12550

R12555

R12563, R12568, R12569
R12622, R12591

Unaprijed alikvotirano 3 ml fizioloSke otopine od 0,9% ili 0,85%

FizioloSka otopina od 0,9% Thomas Scientific MANTACC™, 3 ml u epruveti od 10 ml, 50 epruveta po pakiranju,
ili ekvivalent

Millennium LifeSciences, Inc. Culture Media Concepts®, 3 ml sterilne fizioloske otopine (0,85%) u plasti¢noj
epruveti od 10 ml (15 x 100 mm)

20A00K984

V468-3

Napomena: ako virusna transportna podloga i fizioloska otopina koje prikazuje Tablica 4 nisu dostupne, samo laboratoriji srednje i visoke kompleksnosti
s certifikatom CLIA-e mogu pripremiti i pakirati ekvivalent 3 ml fizioloske otopine (0,9% ili 0,85%) za upotrebu s testom cobas® SARS-CoV-2.

Potrebni instrumenti i softver

Softver sustava cobas® Liat” instaliran je na instrumentima.

Tablica5 Potrebna oprema i softver koji nisu isporuéeni

Oprema i softver

Analizator cobas® Liat® (P/N 07341920190)
sa softverom sustava cobas® Liat® (Core) verzije 3.3 ili novijim

Skripta za test cobas® SARS-CoV-2 Assay Script v1.0 ili novija verzija

Napomena: dodatne informacije o analizatoru cobas® Liat® potrazite u Vodi¢u za korisnike sustava cobas® Liat®.
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cobas® SARS-CoV-2

Mjere opreza i zahtjevi za rukovanje

Upozorenja i mjere opreza

Za in vitro dijagnosti¢ku upotrebu.

Prije upotrebe testa cobas® SARS-CoV-2 rukovatelj treba temeljito procitati Upute za upotrebu (IFU) i Vodi¢
za korisnike sustava cobas® Liat®.

Sa svim bioloskim uzorcima, ukljuc¢ujudi iskoristene testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 i pipete za prijenos,
postupajte kao s moguéim prijenosnicima uzro¢nika infekcije. Cesto nije moguée znati koji uzorci mogu biti
infektivni pa se sa svim bioloskim uzorcima treba postupati primjenjujuci univerzalne mjere opreza. Smjernice
za rukovanje uzorcima dostupne su u centrima za kontrolu i prevenciju bolesti SAD-a, Institutu za klinicke

i laboratorijske norme i Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji.'*'®

Pridrzavajte se sigurnosnih postupaka svoje ustanove za rad s kemikalijama i rukovanje bioloskim uzorcima.

Ne upotrebljavajte odtecene testne epruvete cobas® SARS-CoV-2.

Ne upotrebljavajte testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 ako je pala na tlo nakon vadenja iz aluminijske vrecice.

Ne otvarajte Cep na testnoj epruveti cobas® SARS-CoV-2 tijekom ni nakon obrade na analizatoru cobas® Liat.

Ne upotrebljavajte proizvod Negative Control ako je promijenio boju iz svjetlonarancaste odnosno crvene.

Pobrinite se da su sve dodatne oznake stavljene isklju¢ivo na straznju stranu ovojnice epruvete ili oko bo¢ne strane
Cepa. Ne stavljajte oznake preko barkodova ni preko gornje strane ¢epa testne epruvete.

Dodatna upozorenja, mjere opreza i postupke za smanjenje rizika od kontaminacije za analizator cobas® Liat”
potrazite u Vodicu za korisnike sustava cobas® Liat®.

Koristenu testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2, pipetu i epruvetu za uzorak odlozite u otpad u skladu sa sigurnosnim
smjernicama svoje ustanove za opasne materijale.

Sigurnosno-tehnicke listovi (STL) ustupa predstavnik tvrtke Roche.

Zbog visoke osjetljivosti testova koji se obraduju na analizatoru cobas® Liat®, kontaminacija radnog prostora
prethodnim pozitivnim uzorcima moze uzrokovati lazno pozitivne rezultate. Uzorcima rukujte u skladu sa
standardnim laboratorijskim praksama. Instrumente i okolne povrsine ocistite u skladu s odjeljkom o ¢is¢enju

u Vodicu za korisnike sustava cobas® Liat®. Ako dode do prolijevanja tekucina na analizatoru cobas® Liat’, slijedite
odgovarajuce upute za ¢iS¢enje u Vodicu za korisnike sustava cobas® Liat".

Uzorci se moraju prikupljati s pomocu preporucenih vrsta stapica. Neodgovarajuce ili nepravilno prikupljanje,
skladistenje i transport uzoraka mogu uzrokovati netoc¢ne ili nevazece rezultate testa. NE upotrebljavajte pamucne
Stapice, Stapice s kalcijevim alginatom ni drvene $tapice.

Kada upotrebljavate unaprijed alikvotiranih 3 ml fizioloske otopine od 0,9% ili 0,85%, pobrinite se da je visina $tapica
prikladna za prikupljanje uzorka i da oznaka za prelamanje $tapica nije visa od visine epruvete za prikupljanje.
Pobrinite se da prije provodenja testa iz epruvete za prikupljanje ne istjece tekucina.

Upotrebljavajte iskljuc¢ivo pipete za prijenos isporucene u kompletu testa cobas® Liat® Assay Kit ili kompletu za
kontrolu kvalitete cobas® Liat® Quality Control Kit za prijenos kontrola i uzoraka u testnu epruvetu. Upotreba drugih
pipeta za prijenos moze uzrokovati nevazece rezultate.

Potrebno je pridrzavati se dobrih laboratorijskih praksi i postupaka navedenih u Uputama za upotrebu. Tijekom
rukovanja uzorcima i reagensima nosite laboratorijske rukavice, laboratorijske kute i zastitu za o¢i. Potrebno je
promijeniti rukavice pri vadenju pipeta za prijenos iz pakiranja pipeta za prijenos cobas®, nakon rukovanja svakim
uzorkom, testnom epruvetom cobas® SARS-CoV-2 i kompletom za kontrolu kvalitete cobas® SARS-CoV-2 Quality
Control Kit kako bi se izbjegla kontaminacija reagensa i pipeta.

09408797190-01HR
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Nakon rukovanja uzorcima i reagensima iz kompleta skinite rukavice i temeljito operite ruke.

U Europskoj uniji: svaki ozbiljan stetni dogadaj u vezi s upotrebom ovog testa prijavite lokalnom nadleznom tijelu.

Prikupljanje, transport i skladiStenje uzoraka

Napomena: sa svim uzorcima i kontrolama postupajte kao s mogucim prijenosnicima uzroénika infekcije. Ne upotrebljavajte
pamucne Stapice, Stapice s kalcijevim alginatom ni drvene Stapice.

Prikupljanje uzoraka

Prikupite uzorak s pomocu sterilnog Stapica s vatiranim sintetickim vrhom (engl. flocked) (npr. Dacron, najlon ili
rajon) prema odgovaraju¢im uputama proizvodaca i/ili u skladu sa standardnom tehnikom prikupljanja uzoraka
uz 3 ml virusne transportne podloge. Ako nisu dostupne virusne transportne podloge koje prikazuje Tablica 4,
kao alternativa se moze upotrijebiti fizioloska otopina od 0,9% ili 0,85%.

Transport i skladiStenje

Transport prikupljenih uzoraka mora biti u skladu sa svim primjenjivim propisima za transport etioloskih agensa.
Transportirajte i testirajte uzorke sto prije nakon prikupljanja.

Ako je potreban transport uzoraka, uzorci se moraju pakirati, otpremati i transportirati u skladu s vaze¢im izdanjem
Pravilnika o opasnim tvarima Medunarodnog udruzenja zra¢nih prijevoznika (IATA). Pri slanju potencijalnih
uzoraka virusa SARS-CoV-2 pridrzavajte se propisa za otpremu za bioloske tvari kategorije B s oznakom UN 3373.
Uzorke skladistite na temperaturi 2 — 8 °C i otpremite preko no¢i na ledu. Ako je uzorak zamrznut na temperaturi

< -70 °C, otpremite ga preko no¢i na suhom ledu.

Uzorak prenesen u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 treba $to je prije moguce obraditi na analizatoru. Kada se
doda u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2, uzorak se moze ¢uvati na sobnoj temperaturi do 4 sata.

Uzorci prikupljeni na transportnoj podlozi (UTM-RT* ili UVT, M4, M4RT, M5, M6 ili fizioloska otopina od 0,9%
ili 0,85%) mogu se cuvati do 4 sata na sobnoj temperaturi odnosno do 72 sata na temperaturi od 2 do 8 °C ako ih nije
moguce odmah testirati. Zamrzavanje na temperaturi od -70 °C ili niZoj (i transport na suhom ledu) potrebno je ako
¢e se uzorak skladistiti ili transportirati dulje od 72 sata prije dodavanja u testnu epruvetu za testiranje.

09408797190-01HR
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Upute za upotrebu

Napomene o postupku

e Ne upotrebljavajte testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 ni komplet za kontrolu kvalitete cobas® SARS-CoV-2 Quality
Control Kit nakon isteka roka valjanosti.

e Ne upotrebljavajte testne epruvete ni pipete za prijenos vise puta. Namijenjene su iskljucivo jednokratnoj upotrebi.

e Detaljne upute o radu i rutinskom ¢i$¢enju instrumenata potrazite u Vodi¢u za korisnike sustava cobas® Liat®.

Obrada testa cobas® SARS-CoV-2

Pipetom za prijenos dodajte priblizno 0,2 ml uzorka u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Analizator cobas® Liat® podesit
¢e volumen uzorka ako se doda veca koli¢ina uzorka.

Oprezno prenosite uzorke iz epruvete za prikupljanje uzoraka u testnu epruvetu.

Za rukovanje uzorcima upotrebljavajte pipete za prijenos iz pakiranja pipeta za prijenos cobas® koje su isporucene u kompletu
ili komplet za kontrolu kvalitete.

Pri vadenju pipeta za prijenos iz pakiranja pipeta za prijenos cobas® obavezno nosite Ciste rukavice.

Ponovno zatvorite pakiranje pipeta za prijenos cobas® odmah nakon vadenja potrebnih pipeta.

Pakiranje pipeta za prijenos cobas® moZe se skladistiti na sobnoj temperaturi nakon sto se pipete prvi put izvade iz kompleta.
Za svaki uzorak upotrijebite novu pipetu za prijenos.

Postupak testiranja detaljno je opisan u Vodi¢u za korisnike sustava cobas® Liat®. Slika 1 u nastavku sazeto prikazuje postupak.

09408797190-01HR
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Postupak testiranja

Slika 1 Postupak za test cobas® SARS-CoV-2

Tijek rada ,,Lot Validation” (Provjera serije)

1 ‘ Pokrenite sustav i prijavite se.

2 ‘ Uzmite kontrole i testne epruvete.

3 ‘ U izborniku , Assay” (Test) odaberite ,New Lot” (Nova serija).

4 ‘ Ocitajte barkod na ID kartici s barkodom za upute iz pakiranja.
5 ‘ Ocitajte i obradite proizvod Negative Control.
6 ‘ Ocitajte i obradite proizvod Positive Control.

Tijek rada za cobas® SARS-CoV-2

Pokrenite sustav i prijavite se.

9 ‘ Pregledajte rezultate.*

10 ‘ Izvadite i odloZite u otpad iskoristenu testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2.

1] |
‘ 2 ‘ Uzmite uzorke i testne epruvete. |
‘ 3 ‘ U glavnom izborniku odaberite ,Run Assay” (Obradi test). |
‘ 4 ‘ Ocitajte barkod na testnoj epruveti cobas® SARS-CoV-2. |
‘ 5 ‘ Ocitajte ili unesite ID uzorka. |
‘ 6 ‘ Dodajte uzorak u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 s pomocu pipete za prijenos i zatvorite epruvetu. |
‘ 7 ‘ Ponovno ocitajte barkod na testnoj epruveti cobas® SARS-CoV-2. |
‘ 8 ‘ Pokrenite obradu. |
| |
| |

* Pojedinosti o u¢itavanju rezultata u LIS/DMS potrazite u Vodicu za korisnike sustava cobas® Liat®.
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Provjera serije testne epruvete cobas® SARS-CoV-2

Prije upotrebe nove serije testnih epruveta cobas® SARS-CoV-2 potrebno je u vaoj ustanovi provesti postupak provjere serije
testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 na analizatoru cobas® Liat®. Postupak obuhvaca obradu uzorka Negative Control
i uzorka Positive Control.

Napomena: detaljne upute o radu potrazite u Vodicu za korisnike sustava cobas® Liat".

Materijali potrebni za provjeru serije

Potrebni su sljede¢i materijali:

Materijali potrebni za provjeru proizvoda Negative Control: Materijali potrebni za provjeru proizvoda Positive Control:

1 epruveta s UTM-om za razrjedivanje? 1 epruveta cobas® SARS-CoV-2 Positive Control?

1 testna epruveta cobas® SARS-CoV-2 iz ove serije’ 1 testna epruveta cobas® SARS-CoV-2 iz ove serije’

1 pipeta za prijenos’ "2 1 pipeta za prijenos' "2

O o oo

kartica s barkodom za upute iz pakiranja’ barkod za Positive Control na kartici s barkodom za Control Kit?

O O o oo

barkod za Negative Control na kartici s barkodom za Control Kit?

! Nalazi se u kompletu testa cobas® Liat® Assay Kit.

e  ID kartica s barkodom za upute iz pakiranja: ovaj barkod specifi¢an je za seriju; usporedite broj serije pored barkoda s brojem serije na testnim
epruvetama cobas® SARS-CoV-2.

? Nalazi se u kompletu za kontrolu kvalitete cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit.

Napomena: kao $to prikazuje Slika 2,

e usporedite broj serije (L/N) na oznaci epruvete s UTM-om za razrjedivanje s brojem serije ([o7) na oznaci barkoda za
Negative Control na kartici s barkodom za Control Kit i zatim upotrijebite barkod za Negative Control (na kartici
s barkodom za Control Kit) kao ID uzorka pri obradi negativne kontrole

e usporedite brojeve serija (L/N) na oznaci epruvete Positive Control za cobas® SARS-CoV-2 s brojem serije ([teT) na
oznaci s barkodom za Positive Control na kartici s barkodom za Control Kit. Upotrijebite barkod za Positive Control
(na kartici s barkodom za Control Kit) kao ID uzorka pri obradi pozitivne kontrole.

09408797190-01HR
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Slika 2 Shematski prikaz epruvete Negative Control, epruvete Positive Control i kartice s barkodom za Control Kit
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Kartica s barkodom za Control Kit

Tijek rada za provjeru serije testne epruvete

1. Pritisnite gumb za pokretanje analizatora cobas® Liat®.

2. Odaberite Login (Prijava) na zaslonu analizatora cobas® Liat®.

3. Unesite korisni¢ko ime kada se pojavi upit i odaberite OK (U redu).

4. Unesite korisni¢ku lozinku kada se pojavi upit i odaberite OK (U redu).

Napomena: moZda Ce se traziti da potvrdite da ste procitali korisnicki prirucnik (npr. Vodi¢ za korisnike sustava
cobas® Liat®).

5. Odaberite Assay Menu (Izbornik testa) u glavnom izborniku analizatora cobas® Liat".
6. Odaberite New Lot (Nova serija) na dnu popisa.

7. Kada se zatrazi Scan the Insert ID (Ocitajte ID uputa), odaberite Scan (Ocitaj) i ocitajte ID karticu s barkodom za
upute iz pakiranja cobas® SARS-CoV-2. Pobrinite se da crveno svjetlo ¢itaca prekriva cijeli barkod.

Napomena: mozda cCe se traziti da potvrdite da ste procitali upute za upotrebu.

8. Kada se prikaze Scan the Negative Control ID (Ocitajte ID negativne kontrole), odaberite Scan (Ocitaj) i oCitajte
karticu s barkodom za Negative Control isporuc¢enu s kompletom kontrola. Pobrinite se da crveno svjetlo ¢itaca
prekriva cijeli barkod. Zatim ¢e analizator cobas® Liat” prikazati poruku Add negative control & scan tube ID
(Dodajte negativnu kontrolu i o¢itajte ID epruvete).

9. Drzite epruvetu Negative Control uspravno i lagano kucnite na ravnoj povrsini da bi se teku¢ina nakupila na dnu
epruvete. Vizualno provjerite je li se UTM za razrjedivanje nakupio na dnu epruvete.

10. Otvorite aluminijsku vredicu testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 (iz serije koja se dodaje) i izvadite sadrzaj.

09408797190-01HR
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Pipetom za prijenos isporu¢enom u kompletu dodajte Negative Control u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2.
Cvrsto stisnite usisnik pipete tako da bude potpuno ravan, a zatim vrh pipete umetnite u tekuéinu i izvucite uzorak
polaganim otpustanjem usisnika.

Napomena: upotrebljavajte iskljucivo pipete za prijenos isporucene u kompletu testa cobas® Liat® Assay Kit
ili kompletu za kontrolu kvalitete cobas® Liat® Quality Control Kit za prijenos kontrola i uzoraka
u testnu epruvetu.

Oprezno skinite cep s testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 i umetnite pipetu u otvor. Stavite vrh pipete blizu
dna otvorenog dijela.

Polako pritis¢ite usisnik da biste ispraznili sadrzaj pipete u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Pripazite
da se u uzorku ne stvaraju mjehuric¢i. Ne otpustajte usisnik pipete dok se pipeta nalazi u testnoj epruveti
cobas® SARS-CoV-2.

Napomena: nemojte probijati testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 ni brtvu na dnu odjeljka za uzorak. Ako se
bilo koji od tih dijelova osteti, odbacite i testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 i pipetu za prijenos te
ponovno pokrenite postupak testiranja novom testnom epruvetom cobas® SARS-CoV-2 i pipetom.

Ponovno pritegnite ¢ep na testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Odlozite pipetu za prijenos u otpad kao bioloski
opasan materijal.

Odaberite Scan (Ocitaj) i postavite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 vodoravno na stol ispod ¢itaca barkoda
tako da crveno svjetlo Citaca prekriva cijeli barkod. Vratasca za umetanje epruveta pri vrhu analizatora cobas® Liat®
automatski ¢e se otvoriti kada se o¢ita barkod.

Skinite omot s testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 i odmah umetnite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2
u analizator cobas® Liat® tako da sjedne na mjesto.

Napomena: testna epruveta cobas® SARS-CoV-2 moZe se postaviti samo u jednom smjeru: uzZlijebljena strana
testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 mora biti na lijevoj strani dok je cep na vrhu.

Ako se epruveta ne umetne prije nego $to se vratasca zatvore, ponovno ocitajte barkod testne epruvete cobas® SARS-
CoV-2 i ponovno umetnite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Nakon $to se testna epruveta cobas® SARS-CoV-2
pravilno umetne, analizator cobas® Liat® automatski ¢e zatvoriti vrata i pokrenuti test.

Tijekom testa analizator cobas® Liat® prikazuje status postupka i procijenjeno preostalo vrijeme. Nakon §to se
testiranje dovrsi, cobas® Liat® prikazuje poruku ,,Remove tube slowly and carefully.” (Polako i oprezno izvadite
epruvetu.). Polako izvadite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 iz analizatora cobas® Liat®. Odlozite iskoristenu
testnu epruvetu cobas® SARS-CoV -2 kao bioloski opasan materijal.

Ako se na kraju obrade prikazuje ,Negative control result accepted.” (Prihvacen rezultat negativne kontrole),
odaberite Confirm (Potvrdi). Ako se rezultat odbaci, ponovite obradu negativne kontrole (koraci 8 - 19). Ako se
ponovljenim obradama kontrola ne dobiju ocekivani rezultati, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.

Odaberite Back (Natrag) za nastavak s testom pozitivne kontrole cobas® SARS-CoV-2 Positive Control na istom
instrumentu.

Sli¢no kao i prije, slijedite korake 8 do 18 s pozitivnom kontrolom cobas® SARS-CoV-2 Positive Control umjesto
negativne kontrole cobas® Liat® Negative Control.
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22. Ako se na kraju obrade prikazuje ,,Positive Control Result Accepted. Lot ... added” (Prihvacen rezultat pozitivne
kontrole. Dodana serija ...), odaberite OK (U redu) i zatim odaberite Back (Natrag) za povratak na glavni izbornik.
Ako se rezultat odbaci, ponovite test pozitivne kontrole cobas® SARS-CoV-2 Positive Control. Ako se ponovljenim
obradama kontrola ne dobiju ocekivani rezultati, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.

23. Odaberite Assay Menu (Izbornik testa) da biste provijerili je li dodana nova serija.

Prijenos informacija o seriji testne epruvete

Nakon $to se tijek rada za provjeru serije dovrsi na jednom analizatoru, upotrijebite znac¢ajku Advanced Tools (Napredni
alati) za prijenos informacija o seriji na druge analizatore u svojoj ustanovi. Time se omogucuje da se na drugim
analizatorima upotrebljava ova serija testnih epruveta cobas® SARS-CoV-2 bez potrebe za provjerom serije na svakom
analizatoru. Detaljne upute o radu potrazite u Vodic¢u za korisnike sustava cobas® Liat®.

Provodenje testa cobas® SARS-CoV-2 na klini¢kim uzorcima

Materijali potrebni za obradu testa cobas® SARS-CoV-2

e  Aluminijska vrecica s testom cobas® SARS-CoV-2 koja sadrzi testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2
e 1 pipeta za prijenos
e 1 uzorak na podlozi za prikupljanje

Postupak

1. Provjerite je li analizator cobas® Liat® ukljucen.

2. Odaberite Login (Prijava) na zaslonu analizatora cobas® Liat".

3. Unesite korisnicko ime kada se pojavi upit i odaberite OK (U redu).

4. Unesite korisnic¢ku lozinku kada se pojavi upit i odaberite OK (U redu).

Napomena: mozda Ce se traziti da potvrdite da ste procitali korisnicki prirucnik (npr. Vodic za korisnike sustava
cobas® Liat®).

5. U glavnom izborniku odaberite Run Assay (Obradi test).

6. Otvorite vrecicu s testnom epruvetom cobas® SARS-CoV-2 i izvadite epruvetu. Kada se prikaze Scan Liat Tube ID
(Ocitajte ID epruvete Liat), odaberite Scan (O¢itaj) i postavite testnu epruvetu SARS-CoV-2 vodoravno na stol ispod
¢itaca barkoda tako da crveno svjetlo ¢itaca prekriva cijeli barkod.

7. Kada se prikaze Scan the sample ID (Oc¢itajte ID uzorka), odaberite Scan (Ocitaj) da biste ocitali barkod uzorka.
Ako se uzorak ne moze ocitati, odaberite Enter (Unos) za ru¢ni unos ID-ja uzorka.

a. Napomena: ako je aktivirana provjera pacijenta, analizator ¢e prikazati status provjere.

i. Ako je provjera pacijenta uspjes$na, analizator moze zatraziti potvrdu unesenih informacija prije
daljnje obrade testa.

ii. Ako provjera pacijenta ne uspije, analizator moze prikazati obavijest o neuspjeloj provjeri:
1. 1imoze zatraziti potvrdu prije daljnje obrade testa ili

2. ako nije moguca daljnja obrada testa, obratite se administratoru laboratorija.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Pazljivo izvadite jednu pipetu za prijenos iz pakiranja pipeta za prijenos cobas® pazec¢i da ne dodirnete ostale pipete
u pakiranju. Ponovno zatvorite pakiranje.

Kada se od vas zatrazi da dodate uzorak, za prijenos uzorka upotrijebite pipetu za prijenos.

Cvrsto stisnite usisnik pipete tako da bude potpuno ravan, a zatim vrh pipete umetnite u tekuéinu i izvucite uzorak
polaganim otpustanjem usisnika.

Oprezno skinite ¢ep s testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 i umetnite pipetu u otvor. Stavite vrh pipete blizu dna
otvorenog dijela.

Polako pritis¢ite usisnik da biste ispraznili sadrzaj pipete u testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Ne otpustajte usisnik
pipete dok se pipeta nalazi u testnoj epruveti cobas® SARS-CoV-2.

Napomena: nemojte probijati testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 ni brtvu na dnu odjeljka za uzorak. Ako se
bilo koji od tih dijelova osteti, odbacite i testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 i pipetu za prijenos te
ponovno pokrenite postupak testiranja novom testnom epruvetom cobas® SARS-CoV-2 i pipetom.

Ponovno zatvorite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 ¢epom i odlozite pipetu za prijenos u otpad kao bioloski
opasan materijal.

Napomena: izbjegavajte kontaminiranje rukavica, opreme i radnih povrsina ostacima sadrZaja iz pipete.

Odaberite Scan (Ocitaj) i ponovno oditajte isti barkod testne epruvete cobas® SARS-CoV-2. Vratasca za umetanje
epruveta pri vrhu analizatora cobas® Liat® automatski e se otvoriti.

Skinite omot s testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 i odmah umetnite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2
u analizator cobas® Liat® tako da sjedne na mjesto.

Napomena: testna epruveta cobas® SARS-CoV-2 moZe se postaviti samo u jednom smjeru: uZlijebljena strana
testne epruvete cobas® SARS-CoV-2 mora biti na lijevoj strani dok je cep na vrhu.

Ako se testna epruveta ne umetne prije nego sto se vratasca zatvore, ponovno ocitajte barkod testne epruvete
cobas® SARS-CoV-2 i ponovno umetnite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2. Nakon §to se testna epruveta
cobas® SARS-CoV-2 pravilno umetne, analizator cobas® Liat® automatski e zatvoriti vrata i pokrenuti test.

Tijekom testa analizator cobas® Liat® prikazuje status postupka i procijenjeno preostalo vrijeme. Nakon §to se test
dovrsi, analizator cobas® Liat® prikazuje poruku ,,Remove tube slowly and carefully.” (Polako i oprezno izvadite
epruvetu.). Polako izvadite testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 iz analizatora cobas® Liat®. Odlozite iskoristenu
testnu epruvetu cobas® SARS-CoV-2 kao bioloski opasan materijal.

Odaberite Report (Izvjesce) za prikaz izvjesca o rezultatima. Ako je primjenjivo, odaberite Print (Ispis) za ispis
izvjesca.

Odaberite Back (Natrag), a zatim Main (Glavni izbornik) za provodenje sljedeceg testa.

Provodenje dodatnih obrada kontrola

Dodatne obrade kontrola mogu se obaviti uz seriju testnih epruveta cobas® SARS-CoV-2 koje su ve¢ dodane u sklopu tijeka
rada ,,Lot Validation” (Provjera serije) u skladu s lokalnim, drzavnim i saveznim propisima ili zahtjevima akreditacijskih
organizacija. Za te postupke upotrijebite komplet za kontrolu kvalitete cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit za upotrebu

u sustavu cobas® Liat®.
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Materijali potrebni za dodatne obrade kontrola

e Testne epruvete cobas® SARS-CoV-2

e Pipete za prijenos

e cobas® Liat® SARS-CoV-2 Positive Control i/ili Negative Control

e Odgovarajuci barkodovi za cobas® SARS-CoV-2 Positive Control i/ili Negative Control

Postupak

Slijedite postupak opisan u odjeljku ,,Provodenje testa cobas® SARS-CoV-2 na klini¢kim uzorcima” za provodenje dodatnih
obrada kontrola. U koraku 7 o¢itajte navedene barkodove kontrola isporuc¢ene u kompletu kontrola cobas® SARS-CoV-2
Control Kit kao barkodove s ID-om uzorka. Tumacenje rezultata za cobas® SARS-CoV-2 kada se provode dodatne pozitivne
ili negativne kontrole cobas® SARS-CoV-2 Positive Controls ili Negative Controls opisano je u odjeljku ,Tumacenje
rezultata” (Tablica 6 do Tablica 8). Upotreba barkodova koji nisu navedeni barkodovi kontrola moze dovesti do neto¢nih
rezultata kontrola.
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Rezultati

Kontrola kvalitete i tumacenje rezultata

Tablica6 Tumacenje rezultata testa cobas® SARS-CoV-2 kada se provodi postupak ,Lot Validation” (Provjera serije)

Prikaz analizatora cobas® Liat®

Tumacenje

Negative Control Valid

Negativna kontrola vazec¢a
Kontrola je negativna na prisutnost RNK virusa SARS-CoV-2.

Negative Control Invalid.
Repeat Run

Negativna kontrola nije vazeéa
Rezultat nije vazeci. Negativnu kontrolu treba ponovno testirati kako bi se dobio vazeéi rezultat.
Ponovite obradu.

Positive Control Valid

Pozitivna kontrola vazeéa
Kontrola je pozitivna na prisutnost RNK virusa SARS-CoV-2.

Positive Control Invalid.
Repeat Run

Pozitivha kontrola nije vaze¢a
Rezultat nije vazeci. Pozitivhu kontrolu treba ponovno testirati kako bi se dobio vaZeci rezultat.
Ponovite obradu.

Napomena: ako ponovljena obrada i dalje nije vaZeca, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.

Tablica7 Tumacenje rezultata testa cobas® SARS-CoV-2 kada se obraduje uzorak

Izvje$ée o rezultatima

Tumaéenje

SARS-CoV-2 Not Detected

Negativan test na virus SARS-CoV-2
(nije detektiran RNK virusa SARS-CoV-2)

SARS-CoV-2 Pozitivan test na virus SARS-CoV-2
ozitivan test na virus -CoV-
SARS-CoV-2 Detected
Co electe (prisutan je RNK virusa SARS-CoV-2)
Assay Invalid Nije moguce utvrditi prisutnost ili odsutnost virusa SARS-CoV-2. Ponovite test s istim uzorkom.

Assay Aborted by system

Obrada nije uspjela ili ju je sustav prekinuo. Ponovite test s istim uzorkom.

Assay Aborted by Running Script

Obrada nije uspjela ili je prekinuta skriptom. Ponovite test s istim uzorkom.

Assay Aborted by User

Obradu je prekinuo korisnik.

Tablica8 Tumacenje rezultata kada se obraduju dodatne kontrole nakon postupka ,,Lot Validation” (Provjera serije)

Pozitivha kontrola

Prikaz analizatora cobas® Liat®

Tumacéenje

Positive Control Valid

Pozitivha kontrola vazeéa
Kontrola je pozitivha na prisutnost RNK virusa SARS-CoV-2.

Positive Control Invalid

Pozitivna kontrola nije vazeéa
Rezultat nije vazedi.
Pozitivhu kontrolu treba ponovno testirati kako bi se dobio vaZeéi rezultat. Ponovite obradu.

Napomena: ako ponovljena obrada i dalje nije vaZeca, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.

Negativna kontrola

Prikaz analizatora cobas® Liat®

Tumaéenje

Negative Control Valid

Negativna kontrola vaze¢a
Kontrola je negativna na prisutnost RNK virusa SARS-CoV-2.

Negative Control Invalid

Negativna kontrola nije vaze¢a
Rezultat nije vazedi.
Negativhu kontrolu treba ponovno testirati kako bi se dobio vaZeci rezultat. Ponovite obradu.

Napomena: ako ponovljena obrada i dalje nije vaZeca, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.
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Ogranic¢enja postupka

Upotreba testa cobas® SARS-CoV-2 procijenjena je samo u kombinaciji s kompletom za kontrolu kvalitete

cobas® SARS-CoV-2 Quality Control Kit i ovim Uputama za upotrebu. Izmjenama tih postupaka moze se promijeniti
ucinkovitost testa.

Zbog razlika svojstvenih pojedinim tehnologijama preporucuje se da prije promjene tehnologije korisnici provedu
korelacijska ispitivanja metoda u svojem laboratoriju kako bi utvrdili razlike medu tehnologijama. Ne treba ocekivati
stopostotnu sukladnost rezultata zbog spomenutih razlika medu tehnologijama. Korisnici se trebaju pridrzavati
vlastitih posebnih pravila/postupaka.

Ovaj je test namijenjen detekciji RNK virusa SARS-CoV-2 u uzorcima brisa nosa i nazofarinksa prikupljenima na
podlozi Copan UTM System (UTM) ili BD™ Universal Viral Transport System (UVT) ili Thermo Fisher™ Scientific
Remel™, u unaprijed izmjerenih 3 ml fizioloske otopine od 0,9% Thomas Scientific MANTACC™ ili 3 ml sterilne
normalne fizioloske otopine Millennium LifeSciences, Inc. Culture Media Concepts® (0,85%). Testiranje drugih
uzoraka ili vrsta podloga moze uzrokovati neto¢ne rezultate.

Kao i kod drugih testova, negativni rezultati ne isklju¢uju moguénost infekcije virusom SARS-CoV-2 i ne smiju se
upotrijebiti kao jedina osnova za lije¢enje ni druge zdravstvene odluke o pacijentu.

Do laznih negativnih rezultata moze doc¢i ako se uzorak nepravilno prikupi, transportira ili obradi, ako nema dovoljno
RNK za detekciju ili ako jedan ili viSe ciljnih virusa onemogucuje amplifikaciju drugih ciljnih sekvenci.

Nevazedi rezultati mogu se dobiti ako volumen uzorka nije dostatan ili ako uzorak sadrzi tvari inhibitornog u¢inka
koje sprjecavaju ekstrakciju i/ili amplifikaciju i detekciju ciljne nukleinske kiseline.

Mutacije u ciljnim regijama virusa cobas® SARS-CoV-2 mogu utjecati na vezanje pocetnice i/ili sonde, $to dovodi

do neuspjesne detekcije prisutnosti virusa.

Moze do¢i do negativnih ili nevazecih rezultata zbog interferencija. Unutarnja kontrola ukljucena je u test

cobas® SARS-CoV-2 kako bi se identificirali uzorci koji sadrze tvari koje mogu interferirati s izolacijom nukleinskih
kiselina i PCR amplifikacijom.
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Procjena neklinicke ucinkovitosti
Kljuéne znacajke ucinkovitosti
Analiticka osjetljivost

Ispitivanjima analiticke osjetljivosti (granica detekcije, LoD) utvrduje se najmanja koncentracija virusa SARS-CoV-2 koja
se moze detektirati i pri kojoj 95% ili vise svih (stvarno pozitivnih) replikata daje pozitivne rezultate.

Medunarodni standard Svjetske zdravstvene organizacije (SZ0)

LoD je utvrden s pomo¢u medunarodnog standarda SZO-a za RNK virusa SARS-CoV-2 (NIBSC Sifra: 20/146) rekonsti-
tucijom standarda SZO-a do 0,5 ml prema NIBSC $ifri SZO-a: 20/146 Upute za upotrebu (verzija 1.0 od 14.12.2020.).
Nakon rekonstitucije standard SZO-a razrijeden je do koncentracije medusoja (IS) na UTM-u.

IS standarda SZO-a serijski je razrijeden u skupnu matricu negativnih klinickih brisova nazofarinksa. Testirano je $est razina
koncentracije s 24 replikata na svakoj razini za tri serije testnih epruveta (8 replikata po seriji). U ispitivanju su upotrijebljene
tri neovisne serije za razrjedivanje s priblizno jednakim brojem replikata po seriji. LoD je utvrden probit-analizom stopa
uspjesnosti na svakoj razini koncentracija.

Rezultate stope uspjesnosti i LoD-a prikazuju Tablica 9 i Tablica 10 u nastavku.

Tablica9 Rezultati stope uspjesnosti i srednjeg Ct-a pri utvrdivanju LoD-a virusa SARS-CoV-2

. Koncentracija | Vazeéi pozitivni | Ukupni vazedi S_tovpa . R
Soj . . uspjesSnosti Sredniji Ct
[IU/ml] rezultati rezultati [%]
120 24 24 100 32,74
Medunarodni 60 24 24 100 33,81
standard SZ0-a
za RNK virusa 30 24 24 100 34,28
SARS-CoV-2 20 21 24 88 34,97
(NIBSC Sifra: 15 19 24 79 35,48
20/146) ’

75 9 24 38 36,05

* Izra¢uni uklju¢uju samo pozitivne rezultate.

Tablica 10 LoD virusa SARS-CoV-2 utvrden probit-analizom

LoD predviden probit-analizom (IU/ml)

24
(95%-tni CI: 19 - 38)

Medunarodni standard SZ0-a za RNK virusa SARS-CoV-2
(NIBSC sifra: 20/146)
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Kultura virusa SARS-CoV-2

Za utvrdivanje LoD-a virusa SARS-CoV-2 toplinski inaktivirani virus iz kulture izolata pacijenta iz SAD-a (USA-WA1/2020,
broj serije 324047, ZeptoMetrix, NY, SAD) serijski je razrijeden u skupnoj matrici negativnih brisova nazofarinksa. Pet razina
koncentracija testirano je u 20 replikata, osim najvise razine, koja je testirana u 10 replikata. U ispitivanju su upotrijebljene tri
serije testnih epruveta (priblizno jednak broj replikata po seriji) i dvije neovisne serije za razrjedivanje (priblizno jednak broj
replikata po seriji).

Najniza razina koncentracije s uo¢enim stopama uspje$nosti od 95% ili vise bila je 0,012 TCIDso/ml (12 kopija/ml), kao $to
prikazuje Tablica 11. Stopa uspje$nosti od 95% predvidena probit-analizom iznosila je 0,010 TCIDso/ml (10 kopija/ml) za
virus SARS-CoV-2, kao sto prikazuje Tablica 12.

Tablica 11 Utvrdivanje LoD-a s pomoc¢u soja USA-WA1/2020

Soi Koncentracija Koncentracija Ukupni vazeéi us s':aoér::)sti Srednii Ct**
J [TCIDso/ml] [kopija/ml]* rezultati p‘[o ] J
0,048 49 10 100 33,0
0,024 24 20 100 33,6

USA-WA1/2020
(koncentracija mati¢nog 0,012 12 20 95 34,7
soja 3,16E+06 TCIDso/ml)

0,006 6 20 90 35,4

0,003 3 20 55 35,5

* Koncentracija mati¢nog soja virusa u broju kopija/ml kvantificirana je digitalnim PCR-om s reverznom transkripcijom s ciljnim PCR pocetnicama
i skupovima sondi za amplifikaciju virusa SARS-CoV-2.

** Tzracuni uklju¢uju samo pozitivne rezultate.

Tablica 12 Stope uspjeSnosti od 95% predvidene probit-analizom s pomocu soja USA-WA1/2020

Stopa uspjes$nosti od 95% predvidena probit-analizom
[TCIDso/ml]
0,010 TCIDs¢/ml, 10 kopija/ml
(95%-tni Cl: 0,007 - 0,029 TCIDso/ml)
(95%-tni Cl: 7 - 29 kopija/ml)

Soj

USA-WA1/2020
(koncentracija mati¢nog soja 3,16E+06 TCIDso/ml)
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Reaktivnost/inkluzivnost

Ispitivanjem inkluzivnosti procjenjuje se moguc¢nost testa da detektira izolate/varijante virusa SARS-CoV-2. U ovom

je ispitivanju testirano dvanaest (12) izolata/varijanti virusa SARS-CoV-2. Izolati/varijante bili su inaktivirani virusi ili
ekstrahirani virusni RNK razrijeden u skupnu matricu klinicki negativnih brisova nazofarinksa. Izolate/varijante testirane
u ispitivanju i koncentracije pri kojima se mogu detektirati prikazuje Tablica 13.

Tablica 13 Sazetak testiranja inkluzivnosti virusa SARS-CoV-2

Ilzolat/varijanta Linija Pango Oznaka Testna koncentracija
SZ0-a (kop./ml)
Germany/BavPat1/2020 B N/P 4,00E+01
Italy-INMI Nije navedeno N/P 5,00E+00
Hong Kong/VM20001061/2020 A N/P 2,00E+01
Varijanta California B.1.427 Epsilon 4,00E+01
Varijanta California B.1.429 Epsilon 4,00E+01
Varijanta UK B.1.1.7 Alfa 5,00E+00
Varijanta South Africa B.1.351 Beta 2,00E+01
Varijanta Brazil P.1 Gama 4,00E+01
Varijanta India B.1.617.2 Delta 1,20E+02
Varijanta New York B.1.526 Jota 1,20E+02
Varijanta India B.1.617.1 Kapa 4,00E+01
USA/MD-HP20874/2021 B.1.1.529 Omikron 4,00E+01

Unakrsna reaktivnost i mikrobioloska interferencija

Unakrsna reaktivnost i mikrobioloska interferencija virusa cobas® SARS-CoV-2 procijenjene su testiranjem panela vise
jedinstvenih podvrsta mikroorganizama. Mati¢ni sojevi visokog titra potencijalno unakrsno reaktivnih mikroorganizama
dodani su u skupnu matricu klini¢ki negativnih brisova nazofarinksa i testirani s obzirom na unakrsnu reaktivnost s virusom
cobas® SARS-CoV-2 te u skupnu matricu klini¢ki negativnih brisova nazofarinksa s dodanim koncentracijama virusa SARS-
CoV-2 od 3 x LoD i testirani s obzirom na mikrobiolosku interferenciju. Testne koncentracije za potencijalno interferirajuce
mikroorganizme iznosile su > 1,0E+05 jedinica/ml za viruse odnosno > 1,0E+06 jedinica/ml za ostale mikroorganizme, osim
ako je drugacije navedeno (Tablica 14).

Nijedan od testiranih organizama nije interferirao s u¢inkovitoscu testa cobas® SARS-CoV-2 lazno pozitivnim rezultatima.

Rezultati pokazuju da prisutnost mikroorganizama pri testnim koncentracijama nije interferirala s detekcijom virusa SARS-
CoV-2 ni pokazala lazno negativne rezultate. U prisutnosti SARS-koronavirusa (SARS-CoV-1) pri koncentraciji 1e5 PFU/ml,
koncentracije od 3 x LoD virusa SARS-CoV-2 nisu detektirane, a kad je koncentracija virusa SARS-CoV-1 iznosila

le4 PFU/ml, koncentracija od 3 x LoD virusa SARS-CoV-2 moze se detektirati, $to upucuje na to da koncentracija virusa
SARS-CoV-1 od 1e5 PFU/ml ili viSe moze interferirati s detekcijom virusa SARS-CoV-2. Medutim, vjerojatnost koinfekcije
virusom SARS-CoV-1 vrlo je niska jer je posljednji slu¢aj infekcije virusom SARS-CoV-1 zabiljezen 2004.
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Tablica 14 Unakrsna reaktivnost / mikrobiolo$ka interferencija: popis testiranih mikroorganizama

Opis Testiranaf_ Opis Testiranal
koncentracija* koncentracija*
Humani koronavirus 229E 2,80E+05 Aspergillus flavus var. flavus 1,00E+06
Humani koronavirus HKU1 1,38E+07 Bordetella parapertussis 1,00E+06
Humani koronavirus OC43 3,16E+05 Bordetella pertussis 1,74E+06
Humani koronavirus NL63 1,38E+06 Candida albicans 1,58E+07
SARS koronavirus™ 1,00E+05 Chlamydia pneumoniae 6,88E+06
1,00E+04 Corynebacterium flavescens 1,00E+06
MERS koronavirus 1,50E+07 Escherichia coli 1,00E+06
Adenovirus 2,88E+05 5 gzzga,f;irr'g&gfjgp horum 1,00E+06
Citomegalovirus 1,00E+05 Haemophilus influenzae 2,00E+06
Enterovirus tipa 71 1,05E+05 Lactobacillus crispatus 1,00E+06
Epstein-Barrov virus 1,00E+05 Legionella pneumophila 1,38E+08
Humani metapneumovirus (hMPV) 1,60E+05 Moraxella catarrhalis 1,00E+06
Influenca A (Brisbane 59/07) HIN1 1,00E+05 Mycobacterium tuberculosis 5,75E+06
Influenca A (Kansas-14/2017) 1,99E+07 Mycoplasma genitalium 1,00E+06
Influenca B (Colorado-06/2017) 6,10E+08 Mycoplasma pneumoniae 3,45E+06
Influenca B (Florida/04/06) 1,00E+05 Ispiranje nosa 1:10
Ospice 1,00E+05 Neisseria flava 1,00E+06
Zau$njaci 1,00E+05 Neisseria meningitidis 1,00E+06
Virus parainfluence (hPIV) 1,60E+05 Pneumocystis jirovecii 1,59E+07
Virus parainfluence tipa 1 1,26E+05 Pneumocystis jirovecii (Klini¢ki uzorak) 1:10
Virus parainfluence tipa 3 3,45E+05 Pseudomonas aeruginosa 2,03E+07
Virus parainfluence tipa 4A 2,88E+05 Staphylococcus aureus 1,00E+06
Respiratorni sincicijski virus tipa A 1,26E+05 Staphylococcus epidermidis 1,20E+07
Rinovirus 5,50E+05 Streptococcus pneumoniae 1,22E+06
Streptococcus pyogenes 6,25E+06
Streptococcus salivarius 6,63E+06

*  TCIDso/ml, EIDso/ml, kopija/ml, PFU/ml, ekvivalent genoma/ml za viruse; CFU/ml, IFU/ml za bakterije i gljivice.

** SARS koronavirus nije uzrokovao lazno pozitivne rezultate pri koncentraciji od 1e5 PFU/ml i nije interferirao s detekcijom virusa SARS-CoV-2 pri

le4 PFU/ml.
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Endogene i egzogene interferencije

Procijenjene su potencijalno interferirajuce tvari koje se ¢esto nalaze u uzorcima iz respiratornog sustava. Medicinski i/ili
fizioloski relevantne koncentracije potencijalno interferirajucih tvari testirane su testom cobas® SARS-CoV-2. Svaka je tvar
testirana uvodenjem interferiraju¢ih tvari u skupne negativne uzorke brisova nazofarinksa (NBNF) na UTM-u te je testirana
s ciljnim virusom SARS-CoV-2 pri koncentraciji 3 x LoD ili bez njega. Kao sto prikazuje Tablica 15, tvari pri testiranim
koncentracijama nisu interferirale s detekcijom virusa SARS-CoV-2.

Tablica 15 Endogene i egzogene interferencije

Potencijalno interferirajuca tvar Aktivni sastojak Dopustena koncentracija
Mucin Pro¢iséeni protein mucina 5 mg/ml
Puna ljudska krv - 5% (v/v)
Mononuklearne stanice periferne krvi (PBMC) - 1,0E+06 stanica/ml
Sprej za nos - Afrin/Anefrin Oksimetazolin 5% (v/v)
Nazalni kortikosteroidi - Flonase Flutikazon 5% (v/v)

Gel za nos - Zicam fj;g h;n;;;gﬁ;c:,sgﬁf::mum hydrochioricum, 5% (v/v)
Pastile za grlo, oralni anestetik i analgetik - Cepacol Benzokain, mentol 5 mg/ml
Antibiotik, mast za nos - Bactroban Mupirocin 5 mg/ml
Antivirusni lijek - Relenza Zanamivir 5 mg/ml
Antivirusni lijek - Tamiflu Oseltamivir 7,5 mg/mi
Antimikrobni lijek, sistemski Tobramicin 4 pg/ml
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Procjena klini¢cke uéinkovitosti

Klinicka uc¢inkovitost testa cobas® SARS-CoV-2 zasebno je procijenjena s pomocu neuparenih retrospektivnih i uparenih
prospektivnih klini¢kih uzoraka brisova nazofarinksa (BNF) i brisova nosa (BN) prikupljenih od osoba u kojih se sumnjalo
na respiratornu virusnu infekciju koja upucuje na COVID-19 i od probranih osoba bez simptoma ili drugih razloga za
sumnju na infekciju boles¢u COVID-19. Klinicki uzorci testirani su testom cobas® SARS-CoV-2 u 10 zdravstvenih ustanova
za pruzanje skrbi (npr. odjeli hitne pomoc¢i, ambulante i lije¢ni¢ke ordinacije). Rezultati klinickih uzoraka testiranih testom
cobas® SARS-CoV-2 usporedeni su s rezultatima triju visokoosjetljivih laboratorijskih testova RT-PCR EUA koje je odobrila
Agencija za hranu i lijekove SAD-a (FDA) (sloZena usporedna metoda).

Prospektivni klinicki uzorci prikupljeni su i testirani u razdoblju veljaca - lipanj 2022. Prospektivno prikupljeni uzorci od
ukupno 1.862 osobe koji su se mogli procijeniti ukljuceni su u populaciju za analizu u svrhu procjene testa cobas® SARS-
CoV-2. U toj je populaciji 640 osoba imalo znakove i simptome respiratorne infekcije koja upucuje na COVID-19 (34,4%),
u 419 osoba sumnjalo se na infekciju virusom SARS-CoV-2 zbog nedavne izloZenosti ili drugog razloga (22,5%), a 803 osobe
nisu imale simptome ili nije bilo drugog razloga za sumnju na bolest COVID-19 te su testirane radi probira (43,1%).
Dodatno su za svaku vrstu uzorka prikupljena 23 retrospektivna poznata pozitivna i negativna uzorka virusa SARS-CoV-2
tijekom pandemije bolesti COVID-19 (ozujak - lipanj 2021.) i distribuirana u 3 od 10 ispitivackih centara te ukljucena

u dnevni tijek rada centara za testiranje.

Procjena klini¢ke uc¢inkovitosti s pomocéu uzoraka brisova nazofarinksa

Klini¢ka uc¢inkovitost testa cobas® SARS-CoV-2 za detekciju virusa SARS-CoV-2 iz prospektivnih i retrospektivnih uzoraka
brisova nazofarinksa (BNF) koje su prikupili zdravstveni radnici na UTM-u/UVT-u procijenjena je na temelju rezultata
testova za ukupno 1.876 pojedina¢nih uzoraka BNF-a. U centrima su testirana dvadeset i tri retrospektivna poznata uzorka
BNF-a pozitivna na SARS-CoV-2, a po jedan retrospektivni negativni uzorak ukljucen je za svaki retrospektivni pozitivni
uzorak. Od toga 2 uzorka BNF-a nije bilo moguce procijeniti zbog nevazec¢ih/neuspjelih testova. Preostala 1.874 uzorka
BNF-a bilo je moguce procijeniti i uklju¢ena su u procjenu klini¢ke uc¢inkovitosti testa cobas® SARS-CoV-2.

Kao sto prikazuje Tablica 16, 177 uzoraka BNF-a bilo je pozitivino na SARS-CoV-2 i uz test cobas® SARS-CoV-2 u sustavu
cobas® Liat i uz slozenu usporednu metodu, a osam uzoraka pozitivnih na SARS-CoV-2 bilo je negativno na SARS-CoV-2
uz test cobas® SARS-CoV-2. Ukupno 1.681 uzorak BNF-a bio je negativan na SARS-CoV-2 i uz test cobas® SARS-CoV-2

i uz slozenu usporednu metodu, a osam uzoraka negativnih na SARS-CoV-2 bilo je pozitivho na SARS-CoV-2 uz test
cobas® SARS-CoV-2. Svi nesukladni rezultati testa SARS-CoV-2 pokazali su zakasnjele vrijednosti Ct-a, koje upucuju na
uzorke BNF-a osoba s virusnim optere¢enjem priblizno jednakim ili manjim od granice detekcije testa cobas® SARS-CoV-2
i slozene usporedne metode.

Rezultati procjene klini¢ke u¢inkovitosti za SARS-CoV-2 s pomocu uzoraka BNF-a opcenito su pokazali postotak pozitivnog
podudaranja (PPA) od 95,7% odnosno postotak negativnog podudaranja (NPA) od 99,5% u usporedbi sa slozenom
usporednom metodom.

Za uzorke BNF-a prospektivno prikupljene od simptomatskih ispitanika test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je 94,4%-tni PPA
(102/108; 95%-tni CI: 88,4 — 97,4%) i 99,4%-tni NPA (516/519; 95%-tni CI: 98,3 — 99,8%). Za uzorke BNF-a prospektivno
prikupljene od asimptomatskih ispitanika test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je 96,3%-tni PPA (52/54; 95%-tni CI:

87,5 - 99,0%) 1 99,6%-tni NPA (1.142/1.147; 95%-tni CI: 99,0 — 99,8%).
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Tablica 16 Usporedba klinicke ucinkovitosti slozenom usporednom metodom - uzorci BNF-a

Slozena usporedna metoda
Rezultat testa SARS-CoV-2

Pozitivan Negativan
Test cobas® SARS-CoV-2 u sustavu Pozitivan 177 8
cobas® Liat®
Bris nazofarinksa (BNF) Negativan 8 1681
PPA 95,7% (95%-tni Cl: 91,7 - 97,8%)
NPA 99,5% (95%-tni Cl: 99,1 - 99,8%)

* Od toga su tri uzorka dala pozitivan rezultat nakon ponovnog testiranja testom cobas® SARS-CoV-2 u sustavu cobas® Liat.

Procjena klini¢ke uc¢inkovitosti s pomocéu uzoraka brisova nosa

Klini¢ka uc¢inkovitost testa cobas® SARS-CoV-2 za detekciju virusa SARS-CoV-2 iz prospektivnih i retrospektivnih uzoraka
brisova nosa (BN) prikupljenih na UTM-u/UVT-u procijenjena je na temelju rezultata testova za ukupno 1.950 pojedinac¢nih
uzoraka BN-a; uzorke BN-a prikupili su zdravstveni radnici ili su ih samostalno prikupili pacijenti. U centrima su testirana
dvadeset i tri retrospektivna poznata uzorka BN-a pozitivna na SARS-CoV-2, a po jedan retrospektivni negativni uzorak
ukljucen je za svaki retrospektivni pozitivni uzorak. Od toga 77 uzoraka BN-a nije bilo moguce procijeniti jer nisu testirani,
jer je doslo do odstupanja od protokola ili nevaze¢ih/neuspjelih testova. Preostala 1.873 uzorka BN-a bilo je moguce
procijeniti i ukljucena su u procjenu klinicke u¢inkovitosti testa cobas® SARS-CoV-2.

Kao $to prikazuje Tablica 17, 174 uzorka BN-a bila su pozitivha na SARS-CoV-2 i uz test cobas® SARS-CoV-2 u sustavu
cobas® Liat i uz slozenu usporednu metodu, a deset uzoraka pozitivnih na SARS-CoV-2 bilo je negativno na SARS-CoV-2 uz
test cobas® SARS-CoV-2. Ukupno 1.686 uzoraka BN-a bilo je negativno na SARS-CoV-2 i uz test cobas® SARS-CoV-2iuz
slozenu usporednu metodu, a dva uzorka negativna na SARS-CoV-2 bila su pozitivnha na SARS-CoV-2 uz test cobas® SARS-
CoV-2. Jedanaest od 12 nesukladnih rezultata testa SARS-CoV-2 pokazalo je zakasnjele vrijednosti Ct-a, koje upucuju na
uzorke BN-a osoba s virusnim opterec¢enjem priblizno jednakim ili manjim od granice detekcije testa cobas® SARS-CoV-2

i slozene usporedne metode.

Rezultati procjene klini¢ke u¢inkovitosti za SARS-CoV-2 s pomocu uzoraka BN-a opcenito su pokazali postotak pozitivnog
podudaranja (PPA) od 94,6% odnosno postotak negativnog podudaranja (NPA) od 99,9% u usporedbi sa slozenom
usporednom metodom.

Za uzorke BN-a koje su prikupili zdravstveni radnici test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je 92,2%-tni PPA (83/90; 95%-tni CI:
84,8 - 96,2%) i 99,9%-tni NPA (835/836; 95%-tni CI: 99,3 — 100,0%) u usporedbi sa slozenom usporednom metodom za
detekciju virusa SARS-CoV-2. Za uzorke BN-a koje su samostalno prikupili pacijenti test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je
96,8%-tni PPA (91/94; 95%-tni CI: 91,0 — 98,9%) i 99,9%-tni NPA (851/852; 95%-tni CI: 99,3 — 100,0%) u usporedbi sa
slozenom usporednom metodom za detekciju virusa SARS-CoV-2.

Za uzorke BN-a prospektivno prikupljene od simptomatskih ispitanika test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je 95,5%-tni PPA
(106/111; 95%-tni CI: 89,9% — 98,1%) i 99,8%-tni NPA (516/517; 95%-tni CI: 98,9% - 100,0%). Za uzorke BN-a prospektivno
prikupljene od asimptomatskih ispitanika test cobas® SARS-CoV-2 pokazao je 90,0%-tni PPA (45/50; 95%-tni CI:

78,6 — 95,7%) 1 99,9%-tni NPA (1.147/1.148; 95%-tni CI: 99,5 - 100,0%).
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Tablica 17 Usporedba klini¢ke u€inkovitosti slozenom usporednom metodom - uzorci BN-a

Slozena usporedna metoda
Rezultat testa SARS-CoV-2

Pozitivan Negativan
Test cobas® SARS-CoV-2 u sustavu Pozitivan 174 2
cobas® Liat®
Bris nosa (BN) Negativan 102 1686
PPA 94,6% (95%-tni Cl: 90,3 - 97,0%)
NPA 99,9% (95%-tni Cl: 99,6 - 100,0%)

* Od toga je Sest uzoraka dalo pozitivan rezultat nakon ponovnog testiranja testom cobas® SARS-CoV-2 u sustavu cobas® Liat.

Ponovljivost

Ispitivanjem ponovljivosti procjenjuje se ukupna varijabilnost testa pri detekciji virusa SARS-CoV-2 s obzirom na

rukovatelje, ispitivacke centre, dane testiranja, analizatore i serije testnih epruveta. Ponovljivost je procijenjena u trima

ispitivackim centrima. Dva rukovatelja u svakom od tri ispitivacka centra testirala su troclani panel ponovljivosti u tri

replikata tijekom 5 razli¢itih dana, u ukupno ~270 obrada (3 ¢lana panela x 3 replikata x 2 rukovatelja x 5 dana

x 3 ispitivacka centra). Upotrijebljeno je devet analizatora i tri serije testnih epruveta. Panel ponovljivosti sastoji se od

uzoraka slabo pozitivnih i umjereno pozitivnih na virus SARS-CoV-2 te negativnog uzorka. Ocekivani rezultat za stvarno

negativni ¢lan panela glasi ,,Not Detected” (Nije detektirano), a za slabo pozitivni i umjereno pozitivni ¢lan panela glasi

»Detected” (Detektirano). Postotak podudaranja s o¢ekivanim rezultatom, srednji Ct, Ct SD i Ct %CV prikazuje

Tablica 18.

Tablica 18 Ponovljivost testa SARS-CoV-2

Slabo pozitivni uzorak

Umjereno pozitivni

Broj vazeéih obrada testa Negativan na virus SARS-CoV-2 | virusu;(:;;-CoV-2
268 266 268
Srednja vrijednost - 334 32,5
Ct SD - 0,96 0,54
CV (%) - 29 1,7
1 100,0% (90/90) 100,0% (89/89) 100,0% (88/88)
Ispitivacki centar 2 100,0% (88/88) 100,0% (90/90) 100,0% (90/90)
3 98,9% (89/90)* 97,7% (85/87) 100,0% (90/90)
Podudaranje 99,6% 99,2% 100,0%
Ukup_nevl stop_a (n/N) (267/268) (264/266) (268/268)
uspjesnosti
95%-tni Cl 97,9 - 99,9% 97,3 - 99,80 98,6 - 100,0%

* Jedan negativni uzorak dao je rezultat ,,Detected” (Detektirano); preostali volumen tog negativnog uzorka dvaput je ponovno testiran uz istu seriju

testnih epruveta i dao je rezultat ,,Not Detected” (Nije detektirano), kao to se ocekivalo.
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Sifre pogresaka

Izvjesée o rezultatima moze sadrzavati Sifre pogresaka koje opisuje Tablica 19, ovisno o mogucim pogreskama pri obradi.

Ako imate pitanja, obratite se predstavniku servisa tvrtke Roche.

Tablica 19 Sifre i definicije pogresaka

Sazetak Sifri pogresaka

Sifre pogresaka Uzorak Negativna kontrola Pozitivha kontrola
go*
gl

2 IPC je izvan raspona. IPC je izvan raspona. IPC je izvan raspona.
9 Ponovite obradu. Ponovite obradu. Ponovite obradu.
g3
g4
" Clljpa sekvenca SARS—COV—2 izvan N/P N/P

je raspona. Ponovite obradu.
Ep N/P Cilina sekvenca SARS-CoV-2 izvan N/P
je raspona. Ponovite obradu.

ri
r2 N/P N/P Ciljna sekvenca SARS-CoV-2 izvan
3 je raspona. Ponovite obradu.
r4

Napomena: * §ifra pogreske g0 ne prikazuje se za pozitivou kontrolu.
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Dodatne informacije

Kljuéne znacajke testa

Vrsta uzorka Uzorci brisova nosa i nazofarinksa prikupljeni u sustavu Copan UTM-RT® System
ili sustavu BD™ UVT System ili Thermo Fisher™ Remel (M4®, M4RT®, M5®, M6®)
i fizioloske otopine od 0,9% ili 0,85%.

Najmanja potrebna koli¢ina uzorka Priblizno 0,2 ml

Trajanje testa Rezultati su dostupni unutar priblizno 20 minuta od postavljanja uzorka na instrument.
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Simboli

Sljedeci simboli upotrebljavaju se za oznacivanje dijagnostickih proizvoda za PCR tvrtke Roche.

Tablica 20 Simboli upotrijebljeni za oznacivanje dijagnostic¢kih proizvoda za PCR tvrtke Roche

sw

| Assigned Range [copies/mL] |

| Assigned Range [1U/mL] |

|EC|REP)

[IIRRRRRNRNN
BARCODE

LOT

2

REF

C€

Collect Date

A

1 )

4

CONTENT

£

[ 4

7
y
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Dob ili datum rodenja

Pomocéni softver

Dodijeljeni raspon
(kopija/ml)

Dodijeljeni raspon
(U/mb

Ovlasteni predstavnik

u Europskoj zajednici
Podatkovni list s barkodom
Sifra serije

Bioloski rizici

Kataloski broj

CE oznaka sukladnosti; ovaj
proizvod uskladen je
s primjenjivim zahtjevima za

CE oznaku in vitro dijagnostickog

medicinskog proizvoda

Datum prikupljanja

Progitajte upute
za upotrebu

Sadrzi dovoljno
za <n> testova

Sadrzaj kompleta

Kontrola

Datum proizvodnje

Proizvod za testiranje
u blizini pacijenta

Proizvod za samostalno
testiranje

Proizvod nije namijenjen

Proizvod nije namijenjen
samostalnom testiranju

Distributer
(Napomena: odgovarajuca drzava/regija
moZe biti navedena ispod simbola)

Samo za jednokratnu
upotrebu

Zena

Samo za procjenu
ucinkovitosti IVD-a

Globalni broj trgovacke
jedinice

Uvoznik

In vitro dijagnostic¢ki
medicinski proizvod

<
=

Donja granica dodijeljenog
raspona

Muskarac
Proizvodac¢
CONTROL

Negativna kontrola

Nesterilno

.Q%lzog =

=lRe—1e
+

Ime pacijenta

Broj pacijenta

Odlijepiti ovdje

2

4

CONTROL | + | Pozitivna kontrola

[ QS copies / PCR |

testiranju u blizini pacijenta

QS IU po PCR reakciji;
upotrijebite medunarodne

jedinice QS-a
as IU/ PCR (engl. International Unit, 1U)

po PCR reakciji pri izratunu
rezultata.

SN

Serijski broj

Site

Ispitivacki centar

| Procedure | Standard | Standardni postupak

Sterilizirano
STERILE E etilen-oksidom

@ Cuvati na mragnom mjestu
_/H/-Ograniéenje temperature
TDF

Datoteka s definicijom testa

| Procedure | UltraSensitive | Ultraosjetljivi postupak

Ova strana prema gore

Jedinstvena identifikacija
proizvoda

UDI
Gornja granica dodijeljenog

ULR raspona
Urine Fill Line| Linija za punjenje urinom

Samo za SAD: savezni
zakon ograni¢ava prodaju

Rx Only ovog proizvoda samo od
strane lije¢nika ili po
nalogu lije¢nika.

g Upotrijebiti do

QS kopija po PCR reakciji; upotrijebite QS kopije
po PCR reakciji pri izraéunu rezultata.
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Tehnic¢ka podrska

Za tehnicku podrsku obratite se lokalnoj podruznici:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Proizvodac i uvoznik

Tablica 21 Proizvoda¢ i uvoznik
Roche Molecular Systems, Inc.
1080 US Highway 202 South
Branchburg, NJ 08876 USA
www.roche.com

Proizvedeno u SAD-u

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Zasti¢eni znakovi i patenti

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

Autorsko pravo

©2024. Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
m EC|REP Sandhofer Str. 116 c €
68305 Mannheim

Germany 2797
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Izmjene dokumenta

Informacije o izmjenama dokumenta

Doc Rev. 2.0 Pipete za prijenos ukljucene u komplet cobas® SARS-CoV-2 azurirane su u pakiranja pipeta za prijenos cobas®
11/2022 (P/N 9329676001).
Azurirana je stranica s uskladenim simbolima.
Azuriran je odjeljak Zastiéeni znakovi i patenti, uklju¢ujuéi poveznicu.
Azurirani su vazeci gospodarski subjekti.
Ako imate pitanja, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.
Doc Rev. 3.0 AZuriranjem su dodani zahtjevi iz IVDR-a.
02/2024 Ako imate pitanja, obratite se lokalnom predstavniku tvrtke Roche.

Sazetak izvje$c¢a o sigurnosti i u¢inkovitosti dostupan je putem sljedece poveznice:

https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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