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Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Package Contents

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling test cartridges for the detection of SARS
Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) specific E gene sequence from up to 15 pooled
samples simultaneously.

Safety Information

These instructions for use contain test-specific information only. For additional
warnings and instructions refer to the instructions for use provided with your
Vivalytic one analyser (chapter device safety information). Only use Vivalytic
cartridges and accessories approved for the analyser. Make sure to insert sam-
ples properly. Remove spilled samples with a cloth soaked with the appropriate
solution. You can use 70 % ethanol. If you need to disinfect the cartridge by
spraying (for example after heavy spillage of sample) do not use the cartridge
afterwards since it might be damaged by disinfectant.

A WARNING

- Do not use a cartridge if the sealed pouch or the cartridge itself is visibly
damaged.

« Do not touch or scratch the detection area of the cartridge.

« Do not reuse a cartridge.

« Do not use expired cartridges. The expiration date can be found on the
packaging and the cartridge label.

« Do not use sample types, media and volumes that are not approved for
the test.

« Do not shake a cartridge that contains a sample.

« Do not turn the cartridge upside down.

- Always follow good laboratory practice to ensure the proper performance
of this test.

- Biological specimens, transfer devices, and used cartridges should
be considered capable of transmitting infectious agents requiring
standard precautions. Handle potentially infectious patient samples
and cartridges according to national laboratory standards and dispose
samples and cartridges according to regional and laboratory standards.
Make sure to wear appropriate personal protective equipment (PPE).

« Place the cartridge on a clean and flat surface only.

« Be compliant with the national safety regulations and practices.

Additional Equipment required (required but not provided)

« Bosch Vivalytic one Analyser

« Calibrated Pipette Eppendorf Reference® 2, Ref. 4924000088

- Swab collection kit + transport buffer (FLOQSwabs® regular Ref. 552C,
FLOQSwabs® flexible Ref. 553C, eNAT® transport media Ref. 608C, COPAN
Italia S.P.A.)

Intended Use

The Bosch Vivalytic SARS-CoV-Pooling is an automated qualitative in vitro diag-
nostic test based on real time RT-PCR for the detection of SARS-Coronavirus-2
from up to five human nasopharyngeal and oropharyngeal swabs or from up
to 15 “lolly”- saliva samples to aid in the diagnosis for SARS-CoV-2 infection of
symptomatic or asymptomatic individuals.

Positive results do not exclude co-infection with other pathogens. The agent
detected may not be the definite cause of disease. Negative results do not
exclude a SARS-CoV-2 infection or another respiratory tract infection. Results
should not be used as the sole basis for diagnosis, treatment, or other patient
management decisions. Results must be clinically correlated with patient his-
tory, clinical observations, and epidemiological information. Other diagnostic
information is necessary to determine patient infection status.

Intended for use with a Vivalytic one analyser by healthcare professionals

only in both near patient testing at doctor’s offices, emergency departments,
retirement homes as well as laboratory settings such as hospital laboratories
or reference laboratories.

Test Principle
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling is a real-time PCR based test utilizing reverse
transcription (RT).

Storage und Usage Conditions
Product is stable until the expiry date if stored at +15 °C to 25 °C. Storage and
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usage conditions can be taken either from the cartridge, pouch or box label.
Cartridge has to be used at +15 °C to +25 °C, relative humidity < 65%, within
15 min upon pouch opening. This maintains hygiene and avoids performance
loss due to humidity. Prolonged exposure to humidity has a negative impact on
test performance.

Reagents

All reagents necessary for the sample processing are integrated into the
cartridge. The processing includes cell lysis, nucleic acid extraction, reverse
transcription, DNA amplification and detection.

Reagents are PCR bead, binding buffer, washing buffer and elution buffer. The
PCR bead contains the reverse transcriptase and Tag polymerase enzyme. Bind-
ing Buffer facilitates binding of nucleic acids during the purification process.
Washing buffer is a formulation of different salts and solvents to remove impuri-
ties e.g. proteins during the extraction process. Elution Buffer is a low-salt buffer
and contains the purified nucleic acids at the end of the extraction process.

Sample Type/Medium

The test is intended for use with nasopharyngeal and oropharyngeal swab
samples in eNAT® medium (FLOQSwabs® flexible Ref. 553C, eNAT® trans-
port media Ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.) and saliva “lolly”-swabs in eNAT®
medium (FLOQSwabs® regular Ref. 552C, eNAT® transport media Ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.).

Sample Preparation

Nasopharyngeal/Oropharyngeal Swabs - up to 5 pooled samples:

Use a COPAN FLOQSwabs® flexible swab for collection of oropharyngeal and/
or nasopharyngeal patient samples. Each swab is transferred into 1ml eNAT®
transport media, “break the swab” and close the tube.

Shake each of the sample tubes containing the swab and the eNAT® medium
thoroughly for homogenization but avoid foaming. Up to 5 samples can be
collected.

Fill 150 pl of each homogenized sample, up to a maximum of five samples in
total, into the sample input of one cartridge. If the number of samples is less
than five, fill the remaining volume up to 750 pl with eNAT® medium. Make sure
to process 750 pl sample volume in total.
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Saliva “Lolly” Swabs - up to 15 pooled samples:

Before sample collection avoid any eating and drinking 30 min, including chew-
ing gums or smoking. Use a COPAN FLOQSwabs® Regular swab in dry tube.
Carefully remove the swab out of the dry tube. Avoid touching the outer sur-
face of the tube. Slightly press the swab against the palate using the tongue.
Rotate the swab for at least 30 seconds in this position and put the swab back
into the dry tube. Collect up to 15 saliva samples this way.

Transport and process the saliva samples in a dry environment (RH < 65 %)
and at room temperature (15-25 °C) within 4 h to avoid sample degradation.
Take a maximum of 5 saliva swab samples and consecutively put them in one
1 ml COPAN eNAT® tube. Rotate each swab in the eNAT® medium at the inner
surface of the tube for at least 15 seconds to ensure the sample is released
into the eNAT® medium. Dispose of the swab afterwards to avoid mix up.
Repeat this pooling procedure to prepare a maximum of three sample pools
consisting of a maximum of 5 swab samples each. Shake the tubes thoroughly
but avoid foaming. Transfer 250 ul of each of the three prepared sample pools
into the sample input of one cartridge. Make sure to process 750 ul sample
volume in total.

Do not use viscous samples that are difficult to pipette.
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Test Result

The test result (list of positively/negatively detected gene targets) is shown
on the screen. The pooled sample is classified either as SARS-CoV-2 positive,
SARS-CoV-2 negative or invalid.

Real-time PCR curves are shown and classified as positive or negative by
the software. In case of positive curves, the respective C, value is displayed.
Based on the classification of targets as either positive or negative the result
is defined.

Regardless of the number of pooled samples, one single result is displayed on
the screen. In case of a negative result, all pooled samples are considered as
negative. In case of a positive result, it is not possible to trace back which

or how many samples are tested positive due to the pooling process. An indi-
vidual result requires individual retesting of each of the pooled samples.

Detection of the human control in negative samples shows a successful ex-
traction procedure and excludes an inhibition of the PCR reaction. In case of
a positive SARS-CoV-2 detection, the test is considered valid. In this case the
human control can, but does not have to be detected.

Results/Control

SARS-CoV-2 Human control Validity Result
. - valid Sample is considered
SARS-CoV-2 positive.
_ . valid Samp}e is considered
negative.
- - invalid Not evaluable.!

1 Retesting is recommended.

Invalid or Failed Tests

Atestis rated as invalid if both target RNA and human control are not detect-
ed. Possible reasons for an invalid run might be poor sample quality due to a
partial or complete absence of human cellular material in the sample. Results
are displayed for an invalid test but are not allowed to be used for diagnostic
interpretation.

Pay attention to use the correct sample type, sample collection and storage of
the sample and cartridges prior to the test run. If required, repeat the analysis
with a new sample. In case of a failed test, first check for correct operating
conditions of the analyser (refer to analyser's instructions for use, chapters
device safety information and technical data). Restart the analyser. If the prob-
lem persists, contact the customer support of your local distributor.

Test Report

In the printed test report, pathogen, tested targets, results, control and infor-
mation on user, patient and analyser are listed with a signature field.

Quality Control

If required by your local or laboratory standards, quality control testing has

to be performed. You can either use pre-characterized patient samples that
were investigated by a reference testing method or purchase quality control
materials (e. g. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref. MBC137-R,
AmpliRun® Total SARS-CoV-2, Ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain). In case of
unexpected results, repeat the analysis with another sample. If the result of a
negative quality control sample e. g. pure eNAT® medium remains positive, the
analyser or its environment might be contaminated. Stop using the analyser
and contact the customer support of your local distributor. In case of repeated
false results of quality control samples, also contact the customer support of
your local distributor.

Notice to Users in EU

Any serious incident that has occurred in relation to the device, should be re-
ported to the manufacturer and the competent authority of the Member State
in which the user and/or patient is established.
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Limitations

The results of the Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling test must be interpreted by a

trained healthcare professional only. The results of the Vivalytic SARS-CoV-2

Pooling test must not be used as the sole parameter for diagnosis.

+ Anegative result does not exclude pathogens being present in the sample
at a level below assay sensitivity or a pathogen that is not covered by this
assay.

« Thereis arisk of false negative or false positive results due to improperly
collected, transported or handled samples.

+ Inthe case of pooling, the risk-benefit ratio, e.g. any limitation in sensitivity,
must be justified by the user in terms of compliance with medical duties of
care. Laboratories should establish suitable procedures for internal quality
assurance when using pooling procedures.

« Inborderline cases atypical PCR characteristics (e. g. flat curve with low or
high C,-value) can occur. In case of atypical characteristics results are not
allowed to be used for diagnostic interpretation. Retesting is advised.

+ A positive result does not necessarily mean that viable viral cells are
present.

Analytical Performance evaluation
The analytical data were collected with an artificial matrix, simulating the rele-
vant components of a human respiratory swab sample (epithelia cells).

Sensitivity (Limit of Detection, 95 % Detection rate)
The concentration at a detection rate of 95 % (LoD) was determined (table 1).

Inclusivity and Exclusivity

Specificity was ensured by the selection of primers and probes and their in
silico analysis for possible cross-reactions based on publicly available nucleic
acid sequences derived from the NCBI database.

To evaluate inclusivity, positive SARS-CoV-2 material (table 2) were purified
and spiked into a PCR reaction and processed by a workflow using liquid com-
ponents.

To exclude cross-reactivity (exclusivity), various strains of microorganisms
representing common respiratory pathogens or closely related species were
tested (table 3) by a workflow using liquid components. There was no evi-
dence of microbial interference.

Interferences
Interferences were evaluated for endogenous and exogenous substances (ta-
ble 4) that are potentially present in the patient sample.

Clinical Performance evaluation

Sensitivity and Specificity

Sensitivity and Specificity results derived from patient samples (positive and
negative samples in COPAN eNAT® medium) collected in a clinical setting and
compared with those of a reference method (table 5). In total, 40 pools for na-
sopharyngeal- and oropharyngeal patient samples were analysed.

For the lolly-salvia tests 69 sample pools were analysed (table 6).
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Inhalt

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling Testkartuschen zum Nachweis einer fir
SARS-CoV-2 spezifischen Region des E-Gens aus bis zu 15 gepoolten Proben
gleichzeitig.

Sicherheitsinformationen

Diese Bedienungsanleitung enthalt ausschlieBlich testspezifische Informatio-
nen. Fur generelle Warnungen und Hinweise zum Vivalytic one System ist die
Bedienungsanleitung des Analysers zurate zu ziehen (Kapitel Geratesicher-
heit). Nur Vivalytic Kartuschen und fir den Analyser zugelassene Zubehérteile
fur die Nutzung verwenden. Proben missen korrekt eingegeben werden.
Verschittetes Probenmaterial ist mit einem Tuch zu entfernen, das vorab mit
einem geeigneten Desinfektionsmittel getrankt wurde. Nutzen Sie daflr 70 %
Ethanol. Wenn die Kartusche nach gréberer Verschmutzung durch Bespriihen
desinfiziert werden muss, darf sie aufgrund potenzieller Beschadigung nicht
mehr verwendet werden.

& WARNUNG

+ Beisichtbarer Beschadigung der Kartusche oder der versiegelten
Umverpackung bitte die Kartusche nicht benutzen.

+ Den Detektionsbereich der Kartusche nicht bertihren oder verkratzen.

+ Die Kartusche nicht wiederverwenden.

+ Keine abgelaufenen Kartuschen benutzen. Das Ablaufdatum befindet sich auf
der Verpackung.

« Nurzugelassene Probentypen, -medien und Probenvolumina nutzen.

+ Die mit einer Probe beflllte Kartusche nicht schitteln.

+ Drehen Sie die Kartusche nicht kopfiber.

« Beachten Sie die Grundsétze der guten Laborpraxis.

+ Biologische Proben, Transportmedien und verwendete Kartuschen sollten
als potentiell infektios behandelt und entsprechende SchutzmaBnahmen
angewendet werden. Potenziell infektioses Probenmaterial und Kartuschen
sind gemaB entsprechender Laborpraxis zu handhaben. Geeignete
personliche Schutzausristung tragen. Proben und Kartuschen sind gemaB
regionaler und laborspezifischer Standards zu entsorgen.

+ Die Kartusche nur auf saubere und ebene Oberflachen legen.

+ Halten Sie sich an nationale Sicherheitsvorschriften und -praktiken.

Zusatzlich benétigte Ausriistung (nicht mitgeliefert)

+ Bosch Vivalytic one Analyser

« Pipette (1000 ul)

« Probenabstrich- und Transportsystem (FLOQSwabs® regular Ref. 552C,
FLOQSwabs® flexible Ref. 553C, eNAT® transport media Ref. 608C, COPAN
ltalia S.P.A.)

Zweckbestimmung

Der Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling ist ein automatisierter qualitativer
in-vitro-Diagnostiktest basierend auf der Echtzeit-Polymerase-Kettenreakti-
on (PCR) zum Nachweis des SARS-Coronavirus-2 aus bis zu finf humanen
Nasopharynx- und Oropharynx-Abstrichen oder bis zu 15 Lolli-Saliva Proben
zur Unterstitzung einer SARS-CoV-2-Diagnose bei symptomatischen und
asymptomatischen Personen.

Positive Ergebnisse schlieBen eine Co-Infektion mit anderen Erregern nicht
aus. Der nachgewiesene Erreger muss nicht die eindeutige Ursache fur eine
Erkrankung sein. Negative Ergebnisse schlieBen eine SARS-CoV-2 oder eine
andere respiratorische Infektion nicht aus.

Die Ergebnisse dirfen nicht als alleinige Grundlage fur die Diagnose, Behand-
lung oder andere Entscheidungen zum Patientenmanagement verwendet wer-
den. Die Ergebnisse mussen klinisch mit der Patientenanamnese, klinischen
Beobachtungen und epidemiologischen Informationen korreliert werden.
Weitere diagnostische Informationen sind notwendig, um den Infektionsstatus
des Patienten zu bestimmen.

Vorgesehen fir die Verwendung mit einem Vivalytic one Analysegerat aus-
schlieBlich durch medizinisches Fachpersonal sowohl bei patientennahen
Tests (Point of Care) in Arztpraxen, Notaufnahmen, Pflegeheimen, als auch in
Laboreinrichtungen, wie Krankenhaus- und Referenzlabore.
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Testprinzip
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling ist ein real-time basierter PCR Test, der die rever-
se Transkription (RT) nutzt.

Lager- und Gebrauchstemperatur

Bei einer Lagerung von +15 °C bis +25 °C ist das Produkt bis zum Verfalls-
datum stabil. Lager- und Gebrauchstemperatur konnen dem Kartuschen-,
Umverpackungs- oder Verpackungsetikett entnommen werden.

Kartuschen mussen bei +15 °C bis +25 °C, bei einer maximalen relativen
Luftfeuchtigkeit von < 65 % und innerhalb von 15 min nach dem Offnen der
Umverpackung verwendet werden. Dies beugt Verunreinigungen vor und ver-
hindert einen Performanceverlust aufgrund von Feuchteeinwirkung. Langere
Verarbeitungszeiten im gedffneten Zustand kénnen die Testperformance
beeintrachtigen.

Reagenzien

Alle Reagenzien, die flr die Probenprozessierung benotigt werden, sind in der
Kartusche integriert. Das Prozessieren umfasst die Zelllyse, die Nukleinsaure-
extraktion, die reverse Transkription, Amplifikation der DNA und Detektion.
Die Kartusche enthalt die Reagenzien PCR-Bead, Bindepuffer, Waschpuffer
und Elutionspuffer. Das PCR-Bead enthalt die Reverse Transkriptase und

das Tag-Polymerase-Enzym. Der Bindepuffer erleichtert die Bindung von
Nukleinsauren wéahrend des Aufreinigungsprozesses. Der Waschpuffer ist eine
Formulierung aus verschiedenen Salzen und Lésungsmitteln, um Verunreini-
gungen wie z. B. Proteine wahrend des Extraktionsprozesses zu entfernen.
Der Elutionspuffer ist ein salzarmer Puffer und enthélt die aufgereinigten
Nukleinsauren am Ende des Extraktionsprozesses.

Probentyp/-medium

Der Test ist zur Verwendung mit Nasopharynx- und Oropharynxabstrichproben
in eNAT® Medium (FLOQSwabs® flexible Ref. 553C, eNAT® transport media Ref.
608C, COPAN ltalia S.P.A.) vorgesehen. Alternativ kann der Test mit ,Lolli*-Spei-
chel Proben in eNAT® Medium (FLOQSwabs® regular Ref. 552C, eNAT® Trans-
portmedium Ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.) durchgefiihrt werden. Die Proben
sind gemaB Herstelleranleitung zu entnehmen und zu lagern.

Probenvorbereitung

Nasopharynx — und Oropharynxabstrichproben - bis zu 5 gepoolte
Proben:

Verwenden Sie COPAN FLOQSwabs® Flexible Swab im Rohrchen fir die
Probennahme der oropharyngealen- oder nasopharyngealen Abstriche.
AnschlieBend wird der Abstrichtupfer in 1ml eNAT® Medium tberflhrt, der
Tupfer abgebrochen und das Rohrchen verschlossen. Jedes Probenréhrchen
mit der Abstrichprobe und dem Fliissigmedium zur Homogenisierung kurz
schitteln, vermeiden Sie dabei Schaumbildung. Bis zu 5 Proben kdnnen so
gesammelt werden.

150 plvon jeder homogenisierten Probe, bis zu einem Maximum von insge-
samt finf Proben, in die Probeneingabe einer Kartusche pipettieren. Wenn die
Anzahl der Proben weniger als finf betragt, Restmenge mit eNAT® Medium auf
750 pl auffillen. Gesamtvolumen von 750 pl Probenvolumen berticksichtigen.

SG
Speichel-"Lolli“ Proben - bis zu 15 gepoolte Proben:
Vermeiden Sie 30 min vor der Probennahme Essen und Trinken, sowie Rau-
chen und Kaugummis. Verwenden Sie COPAN FLOQSwabs® Regular Swab
im Roéhrchen flr die Probennahme. Entnehmen Sie vorsichtig den Tupfer aus
dem Transportrohrchen. Vermeiden Sie Berthrungen mit der AuBenwand.
Dricken Sie den Tupfer mit der Zunge leicht an den Gaumen. Drehen Sie
den Tupfer dabei mindestens fiir 30 s in dieser Position und geben Sie den
Tupfer anschlieBend wieder in das Transportréhrchen. Sammeln Sie bis zu 15
Speichelproben auf diese Art.

— 7§ — — ”1‘.( —
N L




Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Transportieren und verarbeiten Sie die Speichelproben in einer trockenen
Umgebung (rel. Luftfeuchtigkeit < 65 %) bei Raumtemperatur (15-25 °C)
innerhalb von 4 h, um eine Probenzersetzung zu vermeiden. Nehmen Sie ma-
ximal 5 Speichelprobentupfer und geben Sie diese nacheinander in ein 1 ml
COPAN eNAT® Rohrchen. Rotieren Sie dabei den Tupfer jeweils mindestens
15 s an der Innenwand des Réhrchens, um die Probe in das eNAT® Medium
abzugeben. Entsorgen Sie den Tupfer anschlieBend, um Verwechslungen

zu vermeiden. Wiederholen Sie diesen Schritt, um bis zu 3 Probenpools mit
jeweils maximal 5 Speichelproben vorzubereiten. Schitteln Sie die Rohrchen
grindlich, aber vermeiden Sie Schaumbildung. Transferieren Sie 250 ul aus
jedem der 3 Probenpools in die Probeneingabe der Kartusche. Vergewissern
Sie sich immer insgesamt 750 pul Probenvolumen einzugeben.

Iy

Nutzen Sie keine viskosen Proben, die schwierig zu pipettieren sind.

Testergebnis

Das Testergebnis (Liste an positiv und negativ detektierten Gensequenzen)
wird auf dem Bildschirm angezeigt. Die gepoolte Probe wird entweder als
SARS-CoV-2 positiv, als SARS-CoV-2 negativ oder als invalid klassifiziert.

Die Kurven werden von der Software als positiv oder negativ bewertet. Im

Falle einer positiven Kurve werden die entsprechenden C,-Werte angezeigt.
Basierend auf die Klassifizierung der Gentargets als positiv oder negativ wird
das Probenergebnis ermittelt.

Unabhangig von der Anzahl gepoolter Proben wird ein einziges Ergebnis auf
dem Bildschirm angezeigt. Im Falle eines negativen Ergebnisses sind alle
gepoolten Proben negativ getestet worden. Im Falle eines positiven Ergebnisses
ist es aufgrund des Poolingvorgangs nicht moglich, zurlckzuverfolgen welche
oder wie viele Proben positiv getestet wurden. Ein individuelles Ergebnis erfor-
dert eine individuelle Nachtestung aller gepoolten Proben.

Die Detektion der humanen Kontrolle in negativen Proben zeigt eine erfolgreiche
Extraktion an und schlieBt eine Inhibierung der PCR Reaktion aus. Bei positiver
SARS-CoV-2 Detektion wird der Test als valide gewertet, die Humankontrolle
kann, muss aber nicht fiir ein valides Ergebnis detektiert werden.

Ergebnisse/Kontrolle

SARS-CoV-2 Humane Kontrolle Validitat Ergebnis
~ I Die Probe gilt als
* + valide SARS-CoV-2 positiv.
_ N valide Die Probe giltals
negativ.
- - invalide Nicht auswertbar.*

L Eine Retestung wird empfohlen.

Invalide oder fehlgeschlagene Tests

Ein Test wird dann als invalide gewertet, wenn weder eines der Zielgene noch
die humane Kontrolle detektiert werden konnen. Mogliche Ursache flir einen
invaliden Testlauf ist eine schlechte Probenqualitat aufgrund von zu wenig oder
keinem humanen Zellmaterial in der Probe. Ergebnisse werden auch flr invalide
Laufe angezeigt, dirfen jedoch nicht fiir eine diagnostische Interpretation
verwendet werden.

Achten Sie auf die Verwendung des korrekten Probentyps, die richtige Pro-
benentnahme und Lagerung von Proben und Kartuschen. Wiederholen Sie bei
Bedarf den Test mit einer neuen Probe.
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Im Falle eines fehlgeschlagenen Tests beachten Sie die korrekten Betriebsbe-
dingungen des Analysers (Analyser Gebrauchsanweisung, Kapitel Geratesicher-
heit und Technische Daten). Starten Sie den Analyser neu. Besteht das Problem
weiterhin, kontaktieren Sie bitte Ihren lokalen Kundensupport.

Testbericht
Im gedruckten Testbericht sind Ergebnisse, Kontrolle, Pathogen und Informatio-
nen Uber Patient, Nutzer und Gerat sowie ein Unterschriftenfeld aufgefthrt.

Qualitatskontrolle

Sofern Qualitatskontrollen von lokalen oder laborspezifischen Standards
gefordert werden, sollten regelmaBige Qualitatstests durchgeftihrt werden.
Verwendet werden kdnnen entweder vorcharakterisierte Patientenproben, die
mittels Referenzmethode getestet wurden, oder erworbene Qualitatskontroll-
materialien (z.B. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref. MBC137-R,
AmpliRun® Total SARS-CoV-2, Ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain).

Im Fall unerwarteter Ergebnisse wiederholen Sie die Qualitatskontrolle mit
einer weiteren Probe. Ist das Ergebnis einer negativen Qualitatskontrolle

z.B. reines eNAT® Medium positiv, kdnnen der Analyser oder die Umgebung
kontaminiert sein. Bitte den Analyser in diesem Fall nicht mehr verwenden
und Ihren lokalen Kundensupport kontaktieren. Im Fall wiederholter falscher
Ergebnisse flr die Qualitatskontrollen kontaktieren Sie ebenfalls Ihren lokalen
Kundensupport.

Hinweis an Anwender in der EU

Alle im Zusammenhang mit dem Produkt aufgetretenen schwerwiegenden
Vorfalle missen dem Hersteller und der zustandigen Behorde des Mit-
gliedstaats, in dem der Anwender und/oder der Patient niedergelassen ist,
gemeldet werden.

Einschrankungen

Die Ergebnisse des Vivalytic SARS-CoV-2 Tests dirfen ausschlieBlich durch

geschulte Mitarbeiter mit entsprechendem medizinischem Hintergrund inter-

pretiert werden. Das Ergebnis des Vivalytic SARS-CoV-2 Tests darf nicht als
alleiniger Parameter zur Diagnose genutzt werden.

+ Ein negatives Ergebnis schlieBt nicht die Anwesenheit des Pathogens
unterhalb der Nachweisgrenze oder das Vorkommen eines Pathogens, das
nicht durch diesen Test abgedeckt ist, aus.

+ Unkorrekt entnommene, transportierte oder gelagerte Proben bergen das
Risiko falsch-negativer oder falsch positiver Ergebnisse.

« Beim Pooling ist das Nutzen-Risiko-Verhaltnis, z. B. etwaige Einschrankung
bei der Sensitivitat, durch den Anwender im Sinne der Einhaltung der
arztlichen Sorgfaltsplichten zu rechtfertigen. Labore sollen geeignete
Verfahren zur internen Qualitatssicherung beim Einsatz von Pooling
etablieren.

+ In Grenzfallen kdnnen atypische PCR-Merkmale (z. B. flache Kurve mit
niedrigem oder hohem C,-Wert) auftreten. Bei atypischen Merkmalen
dirfen die Ergebnisse nicht fiir eine diagnostische Interpretation
verwendet werden. Eine erneute Testung wird empfohlen.

« Ein positives Testergebnis zeigt nicht notwendigerweise die Anwesenheit
infektioser Viren an.

Analytische Validierung

Die analytischen Daten wurden mit artifizieller Matrix erhoben, die die relevan-
ten Bestandteile einer humanen, respiratorischen Abstrichprobe (Epithelzel-
len) simuliert.

Sensitivitat (Limit of Detection, 95 % Detektionsrate)
Es wurde die Konzentration ermittelt, bei der eine Detektionsrate von mindes-
tens 95 % (LoD) gegeben ist (Tabelle 1).

Inklusivitat und Exklusivitat

Die Spezifitat wurde durch die Auswahl an Primern und Sonden und deren
in-silico Analyse fir mogliche Kreuzreaktionen auf der Grundlage 6ffentlich
zuganglicher Nukleinsauresequenzen aus der NCBI-Datenbank gewéhrleistet.
Um die Inklusivitat zu untersuchen, wurde SARS-CoV-2 positives Material (Ta-
belle 2) aufgereinigt, in eine PCR Reaktion gespikt und in einem Arbeitsablauf
mit flissigen Reagenzien nachgewiesen.
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Um eine Kreuzreaktivitat (Exklusivitat) auszuschlieBen, wurden verschiedene
Stamme von Mikroorganismen (Tabelle 3) die haufige Krankheitserreger der
Atemwege oder eng verwandte Arten darstellen, in einem Arbeitsablauf mit
flussigen Reagenzien untersucht. Es gab keine Hinweise auf eine mikrobielle
Interferenz.

Interferenzen
Eine Inhibition durch endogene sowie exogene Substanzen (Tabelle 4) wurde
untersucht.

Sensitivitat und Speazifitat

Die Ergebnisse von in der Klinik gesammelten und getesteten Nasopharynx-
und Oropharynx- Patientenproben (Positiv- und Negativproben in COPAN
eNAT® Medium) wurden mit einer Referenzmethode verglichen (Tabelle 5).
Insgesamt wurden 40 Probenpools analysiert. Fur den Lolly-Speichel Test
wurden 69 Probenpools analysiert (Tabelle 6).

i PRAXISDIENST

Medizinprodukte seit 1953

¥/ Hier Bestellen!


https://www.praxisdienst.de/Laborbedarf/Laborgeraete/Teststreifen+fuer+Analysegeraete/Vivalytic+Testkartusche+SARS+CoV+2+Pooling.html

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Inhoud van de verpakking

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testcassettes voor de detectie van SARS-co-
ronavirus-2 (SARS-CoV-2)-specifieke E gensequentie van maximaal 15 gepool-
de monsters tegelijk.

Veiligheidsinformatie

Deze gebruiksaanwijzing bevat alleen testspecifieke informatie. Raadpleeg
voor aanvullende waarschuwingen en instructies de gebruiksaanwijzing die bij
uw Vivalytic one-analysator is meegeleverd (hoofdstuk Apparaatgerelateerde
veiligheidsinformatie). Gebruik alleen Vivalytic-cassettes en accessoires die
zijn goedgekeurd voor de analysator. Zorg ervoor dat u de monsters op de juis-
te manier plaatst. Verwijder gemorste monsters met een doek gedrenkt in de
juiste oplossing. U kunt 70 % ethanol gebruiken. Als u de cassette moet desin-
fecteren door middel van sproeien (bijvoorbeeld na morsen van het monster),
gebruik de cassette dan niet langer, omdat deze door het desinfectiemiddel
kan zijn beschadigd.

A WAARSCHUWING

« Gebruik geen cassette als het verzegelde zakje of de cassette zelf
zichtbaar beschadigd is.

- Raak het detectiegebied van de cassette niet aan en maak er geen
krassen op.

- Gebruik een cassette niet opnieuw.

» Gebruik geen monstertypes, media en volumes die niet zijn goedgekeurd
voor de test.

» Schud niet een cassette die een monster bevat.

- Draaide cassette niet ondersteboven.

- Volg altijd goede laboratoriumpraktijken om de juiste uitvoering van deze
test te garanderen.

- Biologische monsters, overdrachtshulpmiddelen en gebruikte cassettes
moeten worden beschouwd als bronnen van mogelijk infectieuze
agentia, waarvoor standaard voorzorgsmaatregelen zijn vereist.
Behandel mogelijk infectieuze patiéntmonsters en cassettes volgens
de nationale laboratoriumnormen en voer de monsters en cassettes af
volgens de regionale en laboratoriumnormen. Zorg ervoor dat u geschikte
persoonlijke beschermingsmiddelen (PBM) draagt.

- Plaats de cassette uitsluitend op een schoon en vlak oppervlak.

« Volg de nationale veiligheidsvoorschriften en -praktijken.

Aanvullende apparatuur (vereist maar niet meegeleverd)

+ Bosch Vivalytic one-analysator

+ Gekalibreerde pipet Eppendorf Reference® 2, ref. 4924000088

« Monsterafnamekit + transportbuffer (FLOQSwabs® normaal ref. 552C,
FLOQSwabs® flexibel ref. 553C, eNAT® transportmedia ref. 608C, COPAN
ltalia S.P.A.)

Beoogd gebruik

De Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling is een geautomatiseerde kwalitatieve
in-vitro diagnostische test op basis van realtime-RT-PCR voor de detectie van
SARS-coronavirus-2 van maximaal vijf menselijke nasofaryngeale en orofaryn-
geale uitstrijkjes of van maximaal 15 ‘lolly’-speekselmonsters om u te helpen
bij het stellen van de diagnose van SARS-CoV-2-infectie bij symptomatische of
asymptomatische personen.

Positieve resultaten sluiten co-infectie met andere pathogenen niet uit. Het
gedetecteerde agens is mogelijk niet de definitieve oorzaak van de ziekte.
Negatieve resultaten sluiten een SARS-CoV-2-infectie of een andere lucht-
weginfectie niet uit. Resultaten mogen niet worden gebruikt als de enige basis
voor diagnose, behandeling of andere beslissingen over het beheer van de
patiént. Resultaten moeten klinisch worden gecorreleerd met de voorgeschie-
denis van de patiént, klinische observaties en epidemiologische informatie.
Andere diagnostische informatie is nodig om de infectiestatus van de patiént
te bepalen.

Uitsluitend bedoeld voor gebruik met een Vivalytic one-analysator door be-
roepsbeoefenaren in de gezondheidszorg, zowel bij ‘near-patient testing’ (ter
plekke testen) in huisartsenpraktijken, spoedeisende hulpafdelingen, bejaar-
dentehuizen als in laboratoriumomgevingen zoals ziekenhuislaboratoria of
referentielaboratoria.
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Testprincipe
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling is een realtime-PCR-test die gebruikmaakt van
reverse-transcriptase (RT).

Opslag- en gebruiksvoorwaarden

Het product is stabiel tot de vervaldatum indien het wordt bewaard bij +15 °C
tot +25 °C. De opslag- en gebruiksvoorwaarden staan vermeld op het etiket
van de cassette, het zakje of de doos. De cassette moet worden gebruikt bij
+15 °C tot +25 °C, relatieve vochtigheid < 65 %, binnen 15 min na opening van
het zakje. Zo wordt hygiéne gehandhaafd en prestatieverlies door vochtigheid
voorkomen. Langdurige blootstelling aan vochtigheid heeft een negatieve in-
vloed op de testprestaties.

Reagentia

Alle voor de monsterverwerking benodigde reagentia zijn in de cassette gein-
tegreerd. De verwerking omvat cellyse, nucleinezuurextractie, reverse-tran-
scriptase en DNA-amplificatie en -detectie.

Reagentia zijn PCR-bead, bindingsbuffer, wasbuffer en elutiebuffer. De
PCR-bead bevat het reverse-transcriptase- en het Tag-polymerase-enzym.
Bindingsbuffer vergemakkelijkt de binding van nucleinezuren tijdens het zui-
veringsproces. Wasbuffer is een samenstelling van verschillende zouten en
oplosmiddelen om onzuiverheden, zoals eiwitten, tijdens het extractieproces
te verwijderen. Elutiebuffer is een zoutarme buffer en bevat de gezuiverde nu-
cleinezuren aan het einde van het extractieproces.

Monstertype/medium

De test is bedoeld voor gebruik met nasofaryngeale en orofaryngeale uitstrijk-
jes in eNAT®-medium (FLOQSwabs® flexibel ref. 553C, eNAT® transportmedia
ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) en ‘lolly’-speekselmonsters in eNAT®-medium
(FLOQSwabs® normaal ref. 552C, eNAT®-transportmedia ref. 608C, COPAN
Italia S.P.A.)

Verzamel en bewaar monsters zoals aangegeven in deze gebruiksaanwijzing
en op het gegevensblad van de fabrikant.

Monstervoorbereiding

Nasofaryngeale en orofaryngeale uitstrijkjes — maximaal 5 gepoolde
monsters:

Gebruik een COPAN FLOQSwabs® flexibel wattenstaafje voor afname van
nasofaryngeale en/of orofaryngeale patiéntmonsters. Elk wattenstaafje wordt
overgebracht naar 1 ml eNAT®-transportmedia. Breek het wattenstaafje vervol-
gens af en sluit het buisje af.

Schud elk van de monsterbuisjes met het wattenstaafje en het eNAT®-medium
grondig voor homogenisatie, maar vermijd schuimvorming. Er kunnen maxi-
maal 5 monsters worden verzameld.

iz_ I~ 5 _‘ - M“::.i';" — <

Breng 150 ul van elk gehomogeniseerd monster, tot maximaal vijf monsters
in totaal, over naar de monsterinvoer van één cassette. Als er minder dan vijf
monsters worden gebruikt, vul dan het resterende volume aan tot 750 pl met
eNAT®-medium. Zorg ervoor dat u in totaal 750 ul monstervolume verwerkt.

‘Lolly’-speekselmonsters — maximaal 15 gepoolde monsters

Vermijd 30 min voér de monsterafname eten en drinken, inclusief kauwgom
of tabak. Gebruik een normaal wattenstaafje van COPAN FLOQSwabs® in een
droog buisje. Haal het wattenstaafje voorzichtig uit het droge buisje. Raak het
buitenoppervlak van het buisje niet aan. Druk het wattenstaafje met de tong
lichtjes tegen het verhemelte. Draai het wattenstaafje gedurende ten minste
30 seconden rond in deze positie en breng het wattenstaafje terug over naar
het droge buisje. Verzamel op deze manier tot 15 speekselmonsters.
Transporteer en verwerk de speekselmonsters in een droge omgeving (RV
<65%) en bij kamertemperatuur (15-25 °C) binnen 4 uur, om afbraak van
monsters te voorkomen. Neem maximaal 5 monsters van speekseluitstrijkjes
en plaats ze achtereenvolgend in een COPAN eNAT®-buisje van 1 ml. Draai elk
wattenstaafje in het eNAT®-medium aan de binnenzijde van het buisje gedu-



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

rende ten minste 15 seconden rond om er zeker van te zijn dat het monster in
het eNAT®-medium vrijkomt. Gooi het wattenstaafje daarna weg om verwisse-
ling te voorkomen. Herhaal deze samenvoegingsprocedure om maximaal drie
monsterpools van elk vijf uitstrijkmonsters te maken. Schud de buisjes gron-
dig, maar voorkom schuimvorming. Breng 250 pl van elk van de drie voorbe-
reide monsterpools over naar de monsterinvoer van één cassette. Zorg ervoor
dat uin totaal 750 pl monstervolume verwerkt.

Gebruik geen viskeuze monsters die moeilijk te pipetteren zijn.

Testresultaat

Het testresultaat (lijst met positief/negatief gedetecteerde gentargets) wordt
op het scherm weergegeven. Het gepoolde monster is geclassificeerd als
SARS-CoV-2-positief, SARS-CoV-2-negatief of ongeldig.

Realtime-PCR-curven worden door de software weergegeven en geclassifi-
ceerd als positief of negatief. In het geval van positieve curven wordt de betref-
fende C,-waarde weergegeven. Het resultaat wordt bepaald op basis van de
classificatie van targets als positief of negatief.

Ongeacht het aantal gepoolde monsters wordt één enkel resultaat op het
scherm weergegeven. Bij een negatief resultaat worden alle gepoolde mon-
sters als negatief beschouwd. Bij een positief resultaat is door het samenvoe-
gingsproces niet te achterhalen welke of hoeveel monsters positief zijn getest.
Voor een individueel resultaat dient elk gepoold monster individueel opnieuw
te worden getest.

Detectie van de menselijke controle in negatieve monsters toont een succes-
volle extractieprocedure aan en sluit een remming van de PCR-reactie uit. Bij
een positieve SARS-CoV-2-detectie wordt de test als geldig beschouwd. In dit
geval kan de menselijke controle wel, maar hoeft niet, gedetecteerd te worden.

Resultaten/controle

SARS-CoV-2 Menselijke controle Geldigheid Resultaat
Het monster wordt
+ +/- geldig beschouwd als positief
voor SARS-CoV-2.
_ . eldi Het monster wordt als
geldie negatief beschouwd.
. Kan niet worden
- - ongeldig

beoordeeld.!

1 Opnieuw testen wordt aanbevolen.

Ongeldige of mislukte testen

Een test wordt als ongeldig beschouwd als zowel het doel-RNA als de men-
selijke controle niet worden gedetecteerd. Een mogelijke reden voor een
ongeldige test kan een slechte monsterkwaliteit zijn door een gedeeltelijke of
volledige afwezigheid van menselijk celmateriaal in het monster. De resultaten
worden weergegeven voor een ongeldige test, maar mogen niet worden ge-
bruikt voor diagnostische interpretatie.

Let op het gebruik van het juiste monstertype, de monsterafname en de opslag
van het monster en de cassettes voorafgaand aan de testrun. Herhaal indien
nodig de analyse met een nieuw monster. Controleer in het geval van een mis-
lukte test eerst de juiste bedrijffsomstandigheden van de analysator (raadpleeg
de hoofdstukken Apparaatgerelateerde veiligheidsinformatie en Technische
gegevens in de gebruiksaanwijzing van de analysator). Start de analysator
opnieuw op. Als het probleem aanhoudt, neem dan contact op met de klanten-
ondersteuning van uw plaatselijke distributeur.

Testrapport

In het gedrukte testrapport worden pathogenen, geteste targets, resultaten,
controle en informatie over gebruiker, patiént en analysator vermeld met een
handtekeningveld.
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Kwaliteitscontrole

Indien vereist volgens uw lokale of laboratoriumnormen moeten kwaliteits-
controletests worden uitgevoerd. U kunt vooraf gekarakteriseerde patiént-
monsters gebruiken die door middel van een referentietestmethode zijn on-
derzocht, of materialen voor kwaliteitscontrole aanschaffen (bijv. AMPLIRUN®
SARS-CoV-2 RNA CONTROL, ref. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2,
ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain). In geval van onverwachte resultaten voert
u de analyse opnieuw uit met een ander monster. Als het resultaat van een
negatief kwaliteitscontrolemonster, zoals zuiver eNAT®-medium, positief
blijft, kan de analysator of de omgeving verontreinigd zijn. Staak het gebruik
van de analysator en neem contact op met de klantenondersteuning van uw
plaatselijke distributeur. Neem tevens bij herhaalde foutieve resultaten van
kwaliteitscontrolemonsters contact op met de klantenondersteuning van uw
lokale distributeur.

Kennisgeving aan gebruikers in de EU

Elk ernstig incident dat zich heeft voorgedaan met betrekking tot het hulpmid-
del, dient te worden gemeld aan de fabrikant en de bevoegde autoriteit van de
lidstaat waarin de gebruiker en/of patiént is gevestigd.

Beperkingen

De resultaten van de Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-test mogen alleen worden

geinterpreteerd door een getrainde beroepsbeoefenaar in de gezondheids-

zorg. De resultaten van de Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-test mogen niet als
enige parameter voor de diagnose worden gebruikt.

- Een negatief resultaat sluit niet uit dat er pathogenen in het monster
aanwezig zijn op een lager niveau dan de gevoeligheid van de test of dat er
een pathogeen aanwezig is dat niet door deze test wordt behandeld.

- Erbestaat een risico op fout-negatieve of fout-positieve resultaten als
gevolg van onjuist verzamelde, overgebrachte of gehanteerde monsters.

« In het geval van pooling moet de risico-batenverhouding, zoals enige
gevoeligheidsbeperking, door de gebruiker worden gerechtvaardigd
in termen van naleving van medische zorgplichten. Laboratoria dienen
geschikte procedures voor interne kwaliteitsborging op te stellen bij het
gebruik van samenvoegingsprocedures.

« In grensgevallen kunnen atypische PCR-kenmerken (bijv. viakke curve met
lage of hoge C,-waarde) voorkomen. Bij atypische kenmerken mogen de
resultaten niet worden gebruikt voor diagnostische interpretatie. Opnieuw
testen wordt aanbevolen.

- Een positief resultaat betekent niet noodzakelijkerwijs dat er levensvatbare
virale cellen aanwezig zijn.

Evaluatie van de analytische prestaties

De analytische gegevens werden verzameld met een kunstmatige matrix die
de relevante componenten van een menselijk respiratoir uitstrijkje simuleert
(epitheelcellen).

Gevoeligheid (detectielimiet, detectiepercentage van 95 %)
De concentratie werd bepaald bij een detectiepercentage van 95 % (LoD)
(tabel 1).

Inclusiviteit en exclusiviteit

De specificiteit wordt gewaarborgd door de selectie van primers en sondes
en hun in silico-analyse voor mogelijke kruisreacties op basis van openbaar
toegankelijke nucleinezuursequenties uit de NCBI-database.

Voor de beoordeling van inclusiviteit is positief SARS-CoV-2-materiaal (tabel 2)
gezuiverd en bijgevuld in een PCR-reactie en vervolgens verwerkt tijdens een
workflow waarbij vloeibare componenten zijn gebruikt.

Om kruisreactiviteit uit te sluiten (exclusiviteit), zijn verscheidene stammen
van micro-organismen gebruikt die veelvoorkomende respiratoire pathoge-
nen voorstellen of zijn nauw verwante soorten getest (tabel 3) tijdens een
workflow waarbij vloeibare componenten zijn gebruikt. Er is geen microbiéle
interferentie vastgesteld.

Interferenties
Interferenties zijn geévalueerd voor endogene en exogene stoffen (tabel 4) die
mogelijk aanwezig zijn in het patiéntmonster.



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Evaluatie van de klinische prestaties

Gevoeligheid en specificiteit

Gevoeligheids- en specificiteitsresultaten die zijn afgeleid van patiéntmon-
sters (positieve en negatieve monsters in COPAN eNAT®-medium) die zijn
verzameld in een klinische omgeving, zijn vergeleken met die van een refe-
rentiemethode (tabel 5). In totaal werden 40 pools voor nasofaryngeale en
orofaryngeale patiéntmonsters geanalyseerd.

Voor de testen met ‘lolly’-speekselmonsters werden 69 monsterpools geanaly-
seerd (tabel 6).
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Contenu de I’emballage

15 cartouches de test Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling pour la détection de la
séquence du géne E spécifique au SARS Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) a partir
d’un maximum de 15 échantillons poolés simultanément.

Informations de sécurité

Le présent manuel de I'utilisateur contient uniquement des informations
spécifiques au test. Pour obtenir des avertissements et instructions supplé-
mentaires, reportez-vous au manuel de I'utilisateur fourni avec votre analyseur
Vivalytic one (chapitre relatif aux informations de sécurité de I'appareil).
Utilisez uniguement les cartouches et accessoires Vivalytic homologués pour
I'analyseur. Veillez ainsérer les échantillons correctement. Retirez les déver-
sements d’échantillons a I'aide d’un chiffon imbibé de la solution appropriée.
Vous pouvez utiliser de I'éthanol a 70 %. Si vous avez besoin de désinfecter la
cartouche par pulvérisation (par exemple, suite a un déversement d’échantil-
lon important), n’utilisez pas la cartouche par la suite, car elle risque d’avoir
été endommageée par le désinfectant.

A AVERTISSEMENT

« N'utilisez pas une cartouche siI'emballage scellé ou la cartouche elle-
méme est visiblement endommagée.

« Ne touchez pas et ne rayez pas la zone de détection de la cartouche.

« Ne réutilisez pas une cartouche.

« Nutilisez pas des types, milieux et volumes d’échantillon qui ne sont pas
approuvés pour I'application de test.

« N’agitez pas une cartouche contenant un échantillon.

- Ne mettez pas la cartouche a I’envers.

« Veillez toujours a respecter les bonnes pratiques de laboratoire afin de
garantir les performances du test.

« Les échantillons biologiques, les appareils de transfert et les cartouches
usagées doivent étre considérés comme potentiellement porteurs
d’agents infectieux et les précautions standard sont requises. Manipulez
les échantillons de patients potentiellement infectieux et les cartouches
conformément aux normes de laboratoire nationales et éliminez les
échantillons et les cartouches conformément aux normes régionales et
de laboratoire. Veillez a porter un équipement de protection individuelle
(EPI) adapté.

« Placez la cartouche sur une surface plane et propre uniquement.

- Respectez les réglementations et pratiques nationales en matiére de
sécurité.

Equipement complémentaire (nécessaire, mais non fourni)
- Analyseur Bosch Vivalytic one
- Pipette calibrée Eppendorf Reference® x 2, réf. 4924000088
- Kitde prélévement sur écouvillons + tampon de transport (FLOQSwabs®
Regular réf. 552C, FLOQSwabs® Flexible réf. 553C, milieu de transport
eNAT® réf. 608C, COPAN lItalia S.P.A.)
Usage prévu
Le test Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling est un test qualitatif automatisé
de diagnostic in vitro basé sur le principe de RT-PCR en temps réel pour la
détection du SARS-Coronavirus-2 a partir d’'un maximum de cing écouvillons
nasopharyngés et oropharyngés humains ou un maximum de 15 échantillon
salivaires sous forme de batonnets pour aider a établir le diagnostic d’une infec-
tion au SARS-CoV-2 chez les individus symptomatiques et asymptomatiques.
Les résultats positifs n’excluent pas une co-infection due a d’autres agents
pathogénes. Lagent détecté peut ne pas étre la cause exacte de la maladie.
Les résultats négatifs n’excluent pas une infection au SARS-CoV-2 ni toute
autre infection des voies respiratoires. Les résultats ne doivent pas étre utili-
sés comme seul fondement pour établir un diagnostic, un traitement ou toute
autre décision de gestion des patients. Les résultats doivent étre corrélés
cliniquement a I'historique du patient, aux observations cliniques et aux infor-
mations épidémiologiques. Des informations de diagnostic complémentaires
sont nécessaires pour déterminer le statut infectieux du patient.
Le test est destiné a étre utilisé avec un analyseur Vivalytic one par des pro-
fessionnels de la santé uniquement, a la fois en cabinet médical auprés du
patient, au sein des services d’urgence, dans les maisons de retraite et dans
des contextes de laboratoire, notamment les laboratoires hospitaliers ou
spécialisés.
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Principe du test
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling est un test PCR en temps réel utilisant le prin-
cipe de la transcription inverse (reverse transcription ou RT).

Conditions de stockage et d'utilisation

Le produit est stable jusqu’a la date de péremption s'il est stocké a une tempé-
rature comprise entre +15 °C et 25 °C. Les conditions de stockage et d’utilisa-
tion figurent sur I'étiquette de la cartouche, de I'emballage ou de la boite. La
cartouche doit étre utilisée a une température comprise entre +15 °C et +25 °C,
aune humidité relative < 65 %, dans les 15 min apres ouverture de I'emballage.
Ces conditions permettent de maintenir un niveau d’hygiene correct et d’éviter
une baisse de performances due a I'humidité. Une exposition prolongée a I'hu-
midité a un impact négatif sur les performances du test.

Réactifs

Tous les réactifs nécessaires au traitement des échantillons sont intégrés dans
la cartouche. Le processus comprend la lyse cellulaire, I'extraction d’acide nu-
cléique, la transcription inverse, I'amplification et la détection d’ADN.

Les réactifs sont la bille PCR, le tampon de liaison, le tampon de lavage et le
tampon d’élution. La bille PCR contient la transcriptase inverse et I'enzyme de
Taq polymérase. Le tampon de liaison permet de faciliter la liaison des acides
nucléiques au cours du processus de purification. Le tampon de lavage est une
formulation de différents sels et solvants permettant d’éliminer les impuretés,
notamment les protéines au cours du processus d’extraction. Le tampon
d’élution est un tampon a faible teneur en sel contenant les acides nucléiques
purifiés au terme du processus d’extraction.

Type/milieu d’échantillon

Le test est destiné a étre utilisé avec des échantillons prélevés sur écouvil-
lons nasopharyngés et oropharyngés dans du milieu eNAT® (FLOQSwabs®
Flexible réf. 553C, milieu de transport eNAT® réf. 608C, COPAN Italia S.P.A.)
et prélévements salivaires sous forme de batonnets dans du milieu eNAT®
(FLOQSwabs® Regular réf. 552C, milieu de transport eNAT® réf. 608C, COPAN
Italia S.P.A.).

Prélevez et stockez les échantillons de la maniére décrite ici et dans la fiche
technique du fabricant.

Préparation des échantillons

Ecouvillons nasopharyngés/oropharyngés, jusqu’a 5 échantillons poolés :
Utilisez un écouvillon COPAN FLOQSwabs® Flexible pour prélever les échan-
tillons patient oropharyngés et/ou nasopharyngés. Transférez chaque prélé-
vement sur écouvillon dans 1 mL de milieu de transport eNAT®, puis cassez la
tige de I'écouvillon et fermez le tube.

Agitez vigoureusement chaque tube échantillon contenant I'écouvillon et le
milieu eNAT® pour homogénéiser le mélange, tout en évitant la formation de
mousse. Il est possible de prélever jusqu’a 5 échantillons.

Remplissez 150 pL de chaque échantillon homogénéisé dans I'entrée échantil-
lon d’une cartouche, en utilisant un maximum de cing échantillons au total. Si
vous disposez de moins de cing échantillons, remplissez le volume restant de
milieu eNAT® pour atteindre un maximum de 750 pL. Veillez a traiter 750 L de
volume échantillon total.

% — 7§ — | — - “‘;,’- _ /RN [:]
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Ecouvillons salivaires en batonnets, jusqu’a 15 échantillons poolés :
Toute consommation de boissons et de nourriture doit étre évitée dans les 30
minutes avant le prélévement d’échantillon, de méme que I'usage de chewing-
gums ou de tabac. Utilisez un écouvillon COPAN FLOQSwabs® Regular dans
un tube sec. Retirez soigneusement I'écouvillon du tube sec. Evitez de toucher
la surface externe du tube. Poussez lIégérement I'écouvillon contre le palais a
I'aide de la langue. Faites tourner I'écouvillon pendant au moins 30 secondes
dans cette position, puis replacez I'écouvillon dans le tube sec. Prélevez
jusqu’a 15 échantillons de salive de cette maniére.
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Procédez au transport et au traitement des échantillons salivaires dans un en-
vironnement sec (HR <65 %) a température ambiante (entre 15 et 25 °C) dans
un délai de 4 heures pour éviter une dégradation des échantillons. Prenez un
maximum de 5 échantillons salivaires sur écouvillons et placez-les successive-
ment dans un tube COPAN eNAT® de 1 mL. Faites tourner chaque écouvillon
dans le milieu eNAT® contre la surface intérieure du tube pendant au moins
15 secondes pour assurer la libération de I'échantillon dans le milieu eNAT®.
Eliminez ensuite I'écouvillon pour éviter toute confusion. Répétez cette proceé-
dure de poolage pour préparer un maximum de 3 pools d’échantillons consti-
tués d’un maximum de 5 échantillons sur écouvillons chacun. Agitez les tubes
vigoureusement tout en évitant toute formation de mousse. Transférez 250 pL
de chacun des trois pools d’échantillons préparés dans I'entrée échantillon
d’une cartouche. Veillez a traiter 750 pL de volume échantillon total.

Iy

N'utilisez pas d’échantillons visqueux difficiles a pipeter.

Résultat du test

Le résultat du test (liste des agents pathogénes détectés positivement/néga-
tivement) s’affiche a I'écran. Léchantillon poolé est classé comme étant soit
positif au SARS-CoV-2, soit négatif au SARS-CoV-2, soit invalide.

Les courbes de PCR en temps réel sont affichées et classées comme étant
positives ou négatives par le logiciel. En cas de courbes positives, la valeur
C, respective s'affiche. Le résultat est défini selon la classification des cibles
comme positives ou négatives.

Indépendamment du nombre d’échantillons poolés, un seul résultat est
affiché al'écran. En cas de résultat négatif, tous les échantillons poolés sont
considérés négatifs. En cas de résultat positif, il n’est pas possible de savoir
quels échantillons ou combien ont été testés positifs en raison du processus
de poolage. Un résultat individuel requiert une répétition de test individuelle
de chaqgue échantillon poolé.

La détection du contréle humain dans les échantillons négatifs indique une
procédure d’extraction réussie et exclut une inhibition de la réaction PCR. En
cas de détection positive de SARS-CoV-2, le test est considéré valide. Dans ce
cas, le contréle humain peut étre détecté, mais pas obligatoirement.

Résultats/controle

SARS-CoV-2 Contréle humain Validité Résultat
Léchantillon est consi-
+ +/- valide déré comme positif ale
SARS-CoV-2.
. L'échantillon est consi-
- + valide

déré comme négatif.

- - non valide Non évaluable.!

*Un nouveau test est recommandeé.

Echecs ou tests invalides

Un test est considéré comme invalide si ni ’ARN cible ni le contréle humain
n’est détecté. Une raison possible de 'invalidité d’un test peut étre la mau-
vaise qualité de I'échantillon ou due a une absence partielle ou complete de
mateériel cellulaire humain dans I'échantillon. Les résultats s’affichent pour un
test invalide mais ne peuvent pas servir a interpréter le diagnostic.

Veillez a utiliser le type d’échantillon approprié, a prélever correctement
I’échantillon et a conserver I'échantillon et les cartouches de maniéere adaptée
avant de réaliser le test. Répétez I'analyse avec un nouvel échantillon si né-
cessaire. Dans le cas d'un test ayant échoué, vérifiez en premier lieu que les
conditions de fonctionnement de I'analyseur sont respectées (reportez-vous
au manuel de I'utilisateur de I'analyseur, aux chapitres relatifs a la sécurité de
I'appareil et aux données techniques). Redémarrez I'analyseur. Si le probléme
persiste, contactez le service client de votre distributeur local.



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Rapport de test

Dans le rapport de test imprimé, les agents pathogénes, les cibles testées, les
résultats, le controle et les informations sur I'utilisateur, le patient et I'analy-
seur sont énumérés avec un champ signature.

Controéle de qualité

Des tests de contréle de qualité doivent étre effectués siles normes locales
ou de laboratoire I'exigent. Vous pouvez utiliser des échantillons de patients
pré-caractérisés qui ont été analysés a I'aide d’une méthode de test de réfé-
rence ou acheter des matériaux de contréle de qualité (par ex. AMPLIRUN®
SARS-CoV-2 RNA CONTROL, réf. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS CoV 2 réf.
MBTCO30, Vircell S.L. Spain). En cas de résultats inattendus, répétez I'analyse
avec un autre échantillon. Sile résultat d’un échantillon de contréle de qualité
négatif, par ex. du milieu eNAT® pur, reste positif, il se peut que I'analyseur ou
son environnement soient contaminés. Cessez d'utiliser I'analyseur et contac-
tez le service client de votre distributeur local. En cas de résultats négatifs
répétés pour des échantillons de controle de qualité positifs, contactez égale-
ment le service client de votre distributeur local.

Avis aux utilisateurs de 'UE

Tout incident grave survenu au niveau du dispositif doit étre signalé au fabri-

cant et a l'autorité compétente de I'Etat membre dans lequel I'utilisateur et/ou

le patient est établi.

Limites

Les résultats du test Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling doivent étre interprétés

exclusivement par un professionnel de santé formé. Les résultats du test Viva-

lytic SARS-CoV-2 Pooling ne doivent pas étre utilisés comme seul paramétre
pour un diagnostic.

« Unrésultat négatif n'exclut pas la présence d’agents pathogénes dans
I’échantillon a un niveau inférieur a la sensibilité du test ou d’un agent
pathogéne non couvert par ce test.

Il existe un risque de résultats faux négatifs ou faux positifs résultant
d’échantillons prélevés, transportés ou manipulés de maniere
inappropriée.

+ Dans le contexte du poolage, le rapport avantage-risque, par exemple toute
limitation de sensibilité, doit étre justifié par I'utilisateur en termes de
conformité concernant les obligations médicales. Les laboratoires doivent
établir des procédures adaptées afin de garantir la qualité interne lors du
recours a des procédures de poolage.

« Dans les cas limites, des caractéristiques de PCR atypiques peuvent
survenir (par ex. courbe plane avec valeur C, faible ou élevée). En cas de
caractéristiques atypiques, les résultats ne peuvent pas étre utilisés pour
I'interprétation du diagnostic. Il est recommandé de recommencer le test.

- Unrésultat positif n'implique pas forcément la présence de cellules virales
viables.

Evaluation des performances analytiques

Les données analytiques ont été collectées avec une matrice artificielle si-

mulant les composants pertinents d’un échantillon respiratoire humain sur

écouvillon (cellules épithéliales).

Sensibilité (limite de détection, taux de détection de 95 %)
La concentration a un taux de détection de 95 % (limite de détection ou LoD) a
été déterminée (tableau 1).

Inclusivité et exclusivité

La spécificité a été assurée par la sélection d’'amorces et de sondes, suivie de
leur analyse in silico pour détecter d’éventuelles réactions croisées basées sur
des séquences d’acide nucléique accessibles au public dérivées de la base de
données du NCBI.

Pour permettre I'évaluation de 'inclusivité, du matériel positif au SARS-CoV-2
(tableau 2) a été purifié et enrichi en une réaction PCR puis traité selon un flux
de travail incluant des composants liquides.

Afin d’exclure la réactivité croisée (exclusivité), diverses souches de micro-or-
ganismes représentant des agents pathogenes respiratoires courants ou des
espéces étroitement apparentées ont été testées (tableau 3) selon un flux de
travail incluant des composants liquides. Il n’y a eu aucune preuve d’interfé-
rence microbienne.

19



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Interférences
Les interférences des substances endogenes et exogenes (tableau 4) poten-
tiellement présentes dans I'échantillon de patient ont été évaluées.

Evaluation des performances cliniques

Sensibilité et spécificité

Des résultats de sensibilité et de spécificité dérivés d’échantillons de pa-
tients (échantillons positifs et négatifs en milieu COPAN eNAT®) prélevés
dans un cadre clinique ont été comparés a ceux d’une méthode de référence
(tableau 5). Au total, 40 pools d’échantillons de patient nasopharyngés et oro-
pharyngés ont été analysés.

Concernant les tests salivaires sous forme de batonnets, 69 pools d’échantil-
lons ont été analysés (tableau 6).
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Contenuto della confezione

15 cartucce per test Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling per il rilevamento simultaneo
della sequenza genetica specifica E del SARS-Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) fa fino
a 15 tamponi.

Informazioni di sicurezza

Le presentiistruzioni d'uso contengono solamente le informazioni specifiche per
il test. Per le avvertenze e le istruzioni addizionali fare riferimento alle istruzioni
d’uso fornite con I'analizzatore Vivalytic one (capitolo informazioni di sicurezza sul
dispositivo). Utilizzare solo le cartucce e gli accessori omologati per 'analizzatore
Vivalytic. Assicurarsi di inserire correttamente i campioni. Rimuovere le tracce

di campioni fuoriuscite utilizzando un panno imbevuto in una soluzione idonea.
Ariguardo pud essere utilizzata una soluzione di etanolo al 70%. Se le cartucce
devono essere disinfettate con uno spray (ad esempio dopo una fuoriuscita
massiccia di campione), allora non utilizzarle piu perché potrebbero essere state
danneggiate dal disinfettante.

A AVVERTIMENTO

- Non utilizzare la cartaccia se il sacchetto sigillato o la cartucce stessa
sono chiaramente danneggiati.

« Non toccare o graffiare I'area di rilevamento della cartuccia.

« Non riutilizzare alcuna cartuccia.

- Non utilizzare tipi di campioni, liquidi o volumi che non sono stati
approvati per il test.

- Non agitare la cartuccia quando contiene il campione.

- Non capovolgere la cartuccia.

« Pergarantire il corretto svolgimento del test, rispettare le buone
pratiche di laboratorio.

- Le provette biologiche, i dispositivi di trasferimento e le cartucce usate
devono essere considerate come in grado di trasferire gli agenti infettivi
e quindi devono essere maneggiati con cura. Maneggiare i campioni
e le cartucce potenzialmente infettive dei pazienti in base alle norme
nazionali di laboratorio e procedere al loro smaltimento secondo le
norme regionali e di laboratorio. Assicurarsi di indossare i dispositivi di
protezione individuali (DPI) adeguati.

« Posizionare la cartuccia solo su una superficie piana e pulita.

- Rispettare le norme e le pratiche di sicurezza nazionali.

Apparecchiatura addizionale (necessaria ma non in dotazione)

+ Analizzatore Bosch Vivalytic one

+ Provette calibrate Eppendorf Reference® 2, Ref. 4924000088

+ Kit tampone di raccolta + buffer di trasporto (FLOQSwabs® normale Ref.
552C, FLOQSwabs® flessibile Ref. 553C, eNAT® liquido di trasporto Ref.
608C, COPAN ltaliaS.P.A.)

Destinazione d’uso

Il Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling & un test diagnostico automatizzato qualitativo
in vitro che si basa sul RT-PCR per il rilevamento in tempo reale del SARS-Coronavi-
rus-2 da fino a cinque tamponi umani nasofaringei oppure orofaringei, oppure da fino
a 15 “tamponi”- con campioni di saliva. Questo permette di diagnosticare I'infezione
di SARS-CoV-2 dai soggetti asintomatici o sintomatici.

I risultati positivi non escludono la possibilita di co-infezione con altri patogeni.
L'agente rilevato potrebbe non essere I'unica causa della patologia. | risultati ne-
gativi non escludono I'infezione da SARS-CoV-2 o altre infezione del tratto respira-
torio. I risultati non dovrebbero essere utilizzati come unica base per la diagnosi,
laterapia e le altre decisioni che riguardano la gestione del paziente. | risultati
potrebbero essere clinicamente correlati alle osservazioni cliniche sull’'anamnesi
del paziente e alle altre informazioni epidemiologiche. Sono necessarie altre infor-
mazioni diagnostiche per determinare lo stato infettivo del paziente.

Destinazione d’uso solo con un analizzatore Vivalytic one da operatori sanitari in
un ambulatorio medico locale, reparti di pronto soccorso, case di riposo e labora-
tori, per esempio degli ospedali o di riferimento.

Principio del test
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling € un test PCR in tempo reale che utilizza la trascri-
zione inversa (RT).
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Conservazione e condizioni d’uso

Il prodotto rimane stabile fino alla data di scadenza se viene conservato a +15 °C
—-+25 °C. Le informazioni sulla conservazione e le condizioni d’uso sono riportate
sulla cartuccia, il sacchetto o I'etichetta della scatola. La cartuccia deve essere
utilizzataa +15 °C - +25 °C, con umidita relativa pari a < 65 % ed entro 15 minuti
dall'apertura del sacchetto. In presenza di queste condizioni viene mantenuto
I'igiene e si evitano i problemi di rendimento dovuti all'umidita. Lesposizione pro-
lungata all'umidita puo avere un impatto negativo sulle prestazioni del test.

Reagenti

Tutti i reagenti necessari per il trattamento del campione sono integrati nella car-
tuccia. Il trattamento comprende la lisi cellulare, I'estrazione dell'acido nucleico,
latrascrizione inversa e I'amplificazione e il rilevamento del DNA.

| reagenti sono PCR, tampone legante e tamponi di lavaggio e soluzione. Il PCR
contiene la trascrittasi inversa e I'enzima di polimerasi Taq. Il tampone legante
semplifica il legame degli acidi nucleici durante il processo di depurazione. Il tam-
pone di lavaggio comprende una formulazione di sali e solventi diversi per rimuo-
vere le impurita, ad es. le proteine durante il processo di estrazione. Il tampone di
soluzione ha un basso tenore di sale e contiene gli acidi nucleici depurati alla fine
del processo di estrazione.

Tipo/Liquido campione

Il test deve essere utilizzato con un tampone nasofaringeo oppure orofaringeo nel
liquido eNAT® (FLOQSwabs® flessibile Ref. 553C, eNAT® liquido di trasporto Ref.
608C, COPAN ltalia S.P.A.) e i tamponi salivari nel liquido eNAT® (FLOQSwabs®
normale Ref. 552C, eNAT® liquido di trasporto Ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)
Raccogliere e conservare i campioni come indicato qui e nella scheda dati del
produttore.

Preparazione del campione

Tamponi nasofaringei/orofaringei — fino a 5 campioni raccolti:

Utilizzare un tampone flessibile COPAN FLOQSwabs® per la raccolta dei campioni
nasofaringei/orofaringei del paziente. | rispettivi tamponi vengono poi immersi in
1 mldiliquido di trasporto eNAT®, “rompere il tampone” e chiudere la provetta.
Agitare le provette che contengono il tampone e il liquido eNAT® in modo che si ab-
bia 'omogeneizzazione ma alcuna formazione di schiuma. Possono essere raccolti
fino a5 campioni.

Riempire 150 ul di rispettivi campioni omogeneizzati fino a un massimo di 5 campio-
niin una cartuccia. Se i campioni sono meno di cinque, riempire il volume residuo
con fino a 750 ul di liquido eNAT®. Assicurarsi di processare complessivamente
750 pl di volume di campione.

]
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Tamponi salivari — fino a 15 campioni raccolti

Prima della raccolta del campione evitare di mangiare e bere per 30 minuti né masti-
care gomme o fumare. Utilizzare un tampone normale COPAN FLOQSwabs® in una
provetta asciutta. Estrarre delicatamente il tampone dalla provetta asciutta. Evitare
di toccare la superficie esterna della provetta. Spingere delicatamente il tampone
contro il palato utilizzando la lingua. Ruotare in questa posizione il tampone per
almeno 30 secondi e poi rimetterlo nella provetta asciutta. Raccogliere in questo
modo almeno 15 campioni di saliva.

Trasportare e processare i campioni di saliva in un ambiente asciutto (UR < 65%) e
atemperatura ambiente (15-25°C) entro 4 ore per evitare che questi si degradino.
Prendere massimo 5 tamponi salivari e metterliin successione in una provetta da 1
ml COPAN eNAT®. Ruotare il tampone nel reagente eNAT®, nella superficie interna
della provetta per almeno 15 secondiin modo che il campione venga rilasciato nel
eNAT®, Smaltire quindi il tampone per evitare confusione. Ripetere la procedura di
pooling in modo da preparare al massimo tre set di campioni contenenti rispetti-
vamente 5 tamponi. Agitare bene le provette ma evitare che si formi della schiuma.
Trasferire 250 pl dei rispettivi 3 set di campioni preparati nell’apposito ingresso
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di una cartuccia. Assicurarsi di processare complessivamente 750 pl di volume di
campione.

Non utilizzare campioni viscosi perché sono difficili da inserire nella provetta.

Risultati del test

Il risultato del test (elenco dei geni target positivi/negativi) viene visualizzato sul
monitor. Il campione raccolta viene classificato come SARS-CoV-2 positivo, nega-
tivo o non valido.

Le curve PCR in tempo reale vengono visualizzate dal software e classificate come
positive o negative. In caso di curve negative, viene visualizzato il rispettivo valore
C,. Sulla base della classificazione dei target, il risultato viene definito positivo o
negativo.

Indipendentemente da numero di campioni raccolti, sul monitor viene visualizzato
solo un unico risultato. | caso di risultato negativo, tutti i campioni raccolti vengo-
no considerati negativi. In caso di un risultato positivo, non & possibile individuare
quali o quanto campioni sono positivi a causa del processo di raccolta. Per avere
un risultato individuale, & necessario ri-analizzare singolarmente i campioni rac-
colti.

Il rilevamento del controllo umano nei campioni negativi evidenzia che la procedu-
ra di estrazione & stata corretta ed esclude I'inibizione della reazione PCR. In caso
dirisultato SARS-CoV-2 positivo, il test viene considerato valido. In questo caso, il
controllo umano pud o meno essere rilevato.

Risultati/controlli

SARS-CoV-2 Validita Risultato
Il campione &
+ +/- valido considerato positivo a
SARS-CoV-2.
. Il campione & considera-
- + valido X
to negativo.
- - non valido Non valutabile.*

* Siraccomanda un ulteriore test.

Test non valido o non riuscito

Un test viene considerato non valido se questo non ¢ in grado di rilevare il RNA
target e il controllo umano. Le cause potrebbero essere una qualita scadente del
campione dovute all'assenza parziale o completa del materiale cellulare umano.
Nonostante vengano visualizzati i risultati, che non potranno essere utilizzati per
I'interpretazione diagnostica.

Fare attenzione a utilizzare il tipo di campione, raccolta, conservazione e cartucce
corrette prima di eseguire il test. Se necessario ripetere I'analisi con un nuovo
campione. In caso di test non riuscito, controllare prima le corrette condizioni di
funzionamento dell’analizzatore (fare riferimento alle istruzioni d’uso dell’analiz-
zatore, capitolo informazioni di sicurezza e dati tecnici). Riavviare I'analizzatore.
Se il problema dovesse persistere, contattare I'assistenza clienti o il distributore
locale di riferimento.

Report del test
Il report stampata del test indica patogeni, target testati, risultati, controllo e in-
formazioni sull’'utente, paziente e analizzatore.

Controllo qualita

Se richiesto dalle norme locali o di laboratorio, potrebbe essere necessario
eseguire una prova di controllo qualita. A riguardo possono essere utilizzati cam-
pioni pazienti preimpostati che erano stati analizzati con un metodo di prova di
riferimento o con materiali per controllo qualita acquistati (ad es. AMPLIRUN®
SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, Ref.
MBTCO30, Vircell S.L. Spain). In caso di risultati inattesi, ripetere le analisi con
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un altro campione. Se il risultato di un controllo qualita campione e negativo e, ad
es. il liquido eNAT® rimane positivo, probabilmente 'analizzatore o I'ambiente cir-
costante sono contaminati. Non utilizzare I'analizzatore e contattare I'assistenza
clienti o il distributore locale di riferimento. In caso di ripetuti risultati errati del
controllo qualita campioni, contattare l'assistenza clienti o il distributore locale di
riferimento.

Note per gli utenti nell’UE

Tutti gli incidenti gravi che si verificano in relazione al dispositivo, devono essere
comunicati al produttore e all’autorita di vigilanza dello Stato membro dove si
trova I'utente e/o il paziente.

Limiti

I risultati del test con Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling devono essere interpretati solo

da un operatore sanitario qualificato. | risultati del test con Vivalytic SARS-CoV-2

Pooling non devono essere utilizzati come unico parametro per la diagnosi.

« Un risultato negativo non esclude la presenza di patogeni nel campione a
un livello inferiore alla soglia di sensibilita o se un patogeno non & coperto
dal saggio.

- Esiste il rischio di risultati falsi positivi o falsi negativi a causa dei campioni
raccolti, trasportati o maneggiati in modo errato.

« Incasodipooling, il rapporto rischi-benefici, ad es. tutti i limiti di sensi-
bilita, devono essere giustificati dall’'utente in termini di conformita agli
obblighi sanitari. | laboratori devono definire delle procedure adeguate per
stabilire il controllo di qualita interno con le procedure di pooling.

« Inalcunicasi limite si possono verificare delle caratteristiche PCR atipiche
(ad es. curva piatta o valore C,). In caso di risultati con caratteristiche atipi-
che, questi non potranno essere utilizzati per I'interpretazione diagnostica.
Siraccomanda di ripetere il test.

- Unrisultato positivo non significa automaticamente che sono presenti
cellule virali.

Valutazione delle prestazioni analitiche

| dati analitici sono stato raccolti con una matrice artificiale che simula i com-
ponenti principali del tampone di campione di una respirazione umana (cellule
epiteliali).

Sensibilita (Limite di rilevamento, velocita di rilevamento 95 %)
E stata determinata la concentrazione a una velocita di rilevamento del 95% (LoD)
(tabella1).

Inclusivita ed esclusivita

E stata assicurata la specificita attraverso la selezione di primer e sonde e la loro
analisiin silico per I'eventuale reazione incrociata sulla base delle sequenze di
acido nucleico disponibili dal database NCBI pubblico.

Per valutare I'inclusivita, il materiale SARS-CoV-2 positivo (tabella 2) ¢ stato depu-
rato, collegato a una reazione PCR e processato da un workflow con componenti
liquidi.

Per escludere la reazione incrociata (esclusivita) sono stati analizzati diversi ceppi
di microrganismi che rappresentano i patogeni pit comuni delle vie respiratorie
(tabella 3) con un workflow con componenti liquidi. Non sono state riscontrate
interferenze microbiche.

Interferenze
Sono state valutate le interferenze per le sostanze endogene ed esogene (tabella 4)
che sono potenzialmente presenti nel campione del paziente.

Valutazione delle prestazioni cliniche

Sensibilita e specificita

Sensibilita e la specificita dei risultati derivanti dai campioni del paziente (campio-
ni positivi e negativi nel liquido COPAN eNAT®) raccolto in una struttura sanitaria e
messi a confronto con quelli di un metodo di riferimento (tabella 5). Complessiva-
mente sono stati analizzati 40 pool di campioni pazienti nasofaringei e orofaringei.
Per i tamponi salivari sono stati analizzati 69 pool di campioni (tabella 6).
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Pakkens innhold
15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testkassetter for pavisning av SARS-CoV-2-
spesifikk gensekvens E fra opptil 15 grupperte prever samtidig.

Sikkerhetsinformasjon

Denne bruksanvisningen inneholder kun testspesifikk informasjon. Du finner
ytterligere advarsler og anvisninger i bruksanvisningen som fulgte med Vivaly-
tic one-analysatoren (kapitlet med informasjon om enhetssikkerhet). Bruk kun
kassetter og tilbeher fra Vivalytic som er godkjent for bruk med analysatoren.
Serg for & sette inn prevene riktig. Terk opp sel fra praver med en klut fuktet
med passende lgsning. Du kan bruke 70 % etanol. Hvis du ma desinfisere kas-
setten ved a spraye den (for eksempel ved omfattende sl av pravemateriale),
ma du ikke bruke kassetten etterpa. Den kan ha blitt skadet av desinfeksjons-
middelet.

A ADVARSEL

« lkke bruk kassetten dersom posens forsegling eller selve kassetten har
synlige skader.

« |kke ta paeller skrap opp pavisningsomradet pa kassetten.

« lkke bruk kassetten flere ganger.

« lkke bruk prevetyper, medier og volumer som ikke er godkjente for
testen.

« lkke rist kassetter som inneholder praver.

« lkke snu kassetten opp ned.

« Folgalltid god laboratoriepraksis for & sikre riktig utfgrelse av denne
testen.

- Biologiske praver, overfaringsenheter og brukte kassetter ber anses
aveere i stand til & overfere smittestoffer som krever standard
forholdsregler. Handter potensielt infeksigse pasientprever og kassetter
i henhold til nasjonale laboratoriestandarder, og kasser pravene i
henhold til regionale og laboratorietekniske standarder. Bruk alltid
personlig verneutstyr.

- Sett kassetten pa et rent og flatt underlag.

- Folg nasjonale sikkerhetsregler og retningslinjer.

Tilleggsutstyr som kreves (men som ikke falger med)

« Bosch Vivalytic one-analysator

« Kalibrert pipette, Eppendorf Reference® 2, ref. 4924000088

+ Prgvetakingssett + transportbuffer (FLOQSwabs® standard ref. 552C,
FLOQSwabs® fleksibel ref. 553C, eNAT®-transportmedium ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.)

Tiltenkt bruk

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling er en er automatisert kvalitativ in vitro-
diagnostisk test basert pa sanntids RT-PCR for pavisning av SARS-CoV-2 fra
opptil fem humane nasofaryngeale og orofaryngeale vattpinnepraver eller fra
opptil 15 spyttprever for diagnostisering av SARS-CoV-2-infeksjon hos sympto-
matiske eller asymptomatiske personer.

Positive resultater utelukker ikke samtidig infeksjon med andre patogener.

Det paviste agenset er kanskje ikke den definitte sykdomsarsaken. Negative
resultater utelukker ikke SARS-CoV-2-infeksjon eller annen luftveisinfeksjon.
Resultatene skal ikke brukes som eneste grunnlag for diagnose, behandling el-
ler andre beslutninger om pasientbehandling. Resultater ma samsvare klinisk
med pasienthistorikken, kliniske observasjoner og epidemiologisk informa-
sjon. Andre diagnostiske opplysninger er ngdvendig for a fastsette pasientens
infeksjonsstatus.

Beregnet til bruk med en Vivalytic one-analysator av helsepersonell, kun ved
pasienttesting pa legekontorer, legevakt, sykehjem samt laboratorier som sy-
kehuslaboratorier og referanselaboratorier.

Testprinsipp
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling er en sanntids PCR-test som bruker revers trans-
kripsjon (RT).

Betingelser for lagring og bruk
Produktet er stabilt til utlepsdatoen hvis det lagres fra +15 til 25 °C. Be-
tingelser for lagring og bruk finner du pa etiketten pa kassetten, posen eller
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esken. Kassetten ma brukes ved +15 til +25 °C, relativ fuktighet < 65 %, innen
15 minutter etter at posen apnes. Dette opprettholder hygiene og unngar tap
av ytelse pa grunn av fuktighet. Langvarig eksponering for fuktighet har en ne-
gativinnvirkning pa testytelsen.

Reagenser

Alle reagenser som er nadvendige for pravebehandlingen, er integrert i kasset-
ten. Behandlingen inkluderer cellelysering, ekstraksjon av nukleinsyre, revers
transkripsjon, DNA-amplifisering og -pavisning.

Reagenser er PCR-kule, bindingsbuffer, vaskebuffer og elusjonsbuffer. PCR-ku-
len inneholder revers transkriptase og Tag-polymerase-enzym. Bindingsbuffer
letter bindingen av nukleinsyrer under renseprosessen. Vaskebuffer er en
formulering av forskjellige salter og lasningsmidler for a fijerne urenheter, f.eks.
proteiner, under ekstraksjonsprosessen. Elusjonsbuffer er en lavsaltbuffer og
inneholder de rensede nukleinsyrene pa slutten av ekstraksjonsprosessen.

Provetype/medium

Testen skal brukes sammen med nasofaryngeale og orofaryngeale vattpinne-
praver i eNAT®-medium (FLOQSwabs® fleksible ref. 5563C, eNAT®-transport-
medium ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) og spyttprevepinner i eNAT®-medium
(FLOQSwabs® standard ref. 552C, eNAT®-transportmedium ref. 608C, CO-
PAN Italia S.P.A.)

Prover skal tas og lagres slik det er angitt her og i produsentens datablad.

Proveklargjering

Nasofaryngeale/orofaryngeale vattpinneprever — opptil 5 grupperte
prover:

Bruk en COPAN FLOQSwabs® fleksibel vattpinne for innsamling av orofaryn-
geale og/eller nasofaryngeale pasientpraver. Hver vattpinne overferes til 1 ml
eNAT®-transportmedium, brekk av vattpinnen, og lukk raret.

Pravergret som inneholder vattpinnepraven og eNAT®-mediet, skal ristes grun-
dig for homogenisering, men unnga skumdannelse. Opptil 5 praver kan tas.
Fyll 150 ul av hver homogeniserte preve, opptil maksimalt fem prover totalt, i
preveinngangen pa én kassett. Hvis antallet praver er under fem, skal det gjen-
veerende volumet fylles med eNAT®-medium opptil 750 pl. Serg for & behandle
750 pl prevevolum totalt.

;’ﬁ_ IR~ =] = s

Spyttprever — opptil 15 grupperte prover:

Unngé & spise og drikke i 30 minutter for prevetaking, inkludert bruk av tygge-
gummi og reyking. Bruk en COPAN FLOQSwabs® standard vattpinne i et tert
rer. Ta vattpinnen forsiktig ut av det tarre raret. Unngd a ta pa rarets ytre over-
flate. Trykk vattpinnen litt mot ganen ved hjelp av tungen. Roter vattpinnen i
minst 30 sekunder i denne posisjonen, og sett pinnen tilbake i det terre raret.
Opptil 15 spyttpraver kan tas pa denne maten.

Transporter og behandle spyttprevene i et tart miljg (RH < 65 %) og ved rom-
temperatur (15-25 °C) innen 4 timer for & unnga nedbrytning av praver. Ta
maksimalt 5 vattpinnepraver av spytt, og plasser dem fortlgpende i ett 1 ml
COPAN eNAT®-rgr. Roter hver vattpinne i eNAT®-mediet pa den indre overfla-
ten av rgret i minst 15 sekunder for a sikre at preven frigjgres til eNAT®-mediet.
Kast vattpinnen etterpa for a unnga forveksling. Gjenta denne grupperings-
prosedyren for & klargjere maksimalt tre pravegrupperinger som hver bestar
av maksimalt 5 vattpinnepraver. Rist rgrene grundig, men unnga at det dannes
skum. Overfer 250 ul av hver av de tre klargjorte pravegrupperingene til preve-
inngangen til én kassett. Sarg for & behandle 750 pl prevevolum totalt.
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Ikke bruk tyktflytende prgver som er vanskelige & pipettere.
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Testresultat

Testresultatet (liste over positivt/negativt paviste genmal) vises pa skjermen.
Den grupperte praven er klassifisert enten som SARS-CoV-2-positiv, SARS-
CoV-2 negativ eller ugyldig.

Sanntids PCR-kurver vises og klassifiseres som positive eller negative av
programvaren. Ved positive kurver vises den respektive C,-verdien. Resultatet
defineres basert pa klassifiseringen av mal som enten positive eller negative.
Uavhengig av antall grupperte praver vises ett enkelt resultat pa skjermen. Ved
negativt resultat anses alle grupperte prever som negative. Ved et positivt re-
sultat er det ikke mulig & spore tilbake hvilke eller hvor mange av prevene som
har testet positivt, pa grunn av grupperingsprosessen. Hver av de grupperte
prgvene ma testes pa nytt separat.

Pavisning av human kontroll i negative prgver viser en vellykket ekstraksjons-
prosedyre og utelukker hemming av PCR-reaksjonen. Ved positiv SARS-CoV-2-
pavisning anses testen som gyldig. | dette tilfellet kan human kontroll pavises,
men det er ikke pakrevd.

Resultater/kontroll

Menneskelig kontroll Menneskelig kontroll Resultat
. +/_ Idi Praven regnes som
evidig positiv for SARS-CoV-2.
B ) Proven regnes som
* gyldig negativ.
- - ugyldig Kan ikke evalueres.*

1 Ny testing anbefales.

Ugyldige eller mislykkede tester

En test er vurdert som ugyldig hvis verken mal-RNA eller human kontroll pavi-
ses. Mulige arsaker til en ugyldig kjering kan veere darlig prevekvalitet pa grunn
av delvis eller fullstendig fraveer av humant cellemateriale i preven. Resultate-
ne vises for en ugyldig test, men disse kan ikke brukes til diagnostisk tolkning.
Veer naye med a bruke riktig prevetype, pravetaking og oppbevaring av pregven
og kassettene for testkjgringen. Gjenta om ngdvendig analysen med en ny
prave. Ved en mislykket test ma du ferst kontrollere om analysatorens driftsbe-
tingelser er riktige (se analysatorens bruksanvisning, kapitlene med informa-
sjon om enhetssikkerhet og tekniske data). Start analysatoren pa nytt. Kontakt
kundestgtten til din lokale distributer hvis problemet vedvarer.

Testrapport
| den trykte testrapporten star patogen, testede mal, resultater, kontroll og
informasjon om bruker, pasient og analysator oppfert med et signaturfelt.

Kvalitetskontroll

Hvis det kreves av lokale eller laboratoriestandarder, ma kvalitetskontrolltester
giennomferes. Du kan enten bruke forhandskarakteriserte pasientprever som
ble undersgkt med en referansetestmetode, eller kjgpe kvalitetskontrolima-
teriell (f.eks. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, ref. MBC137-R, Am-
pliRun® Total SARS-CoV-2, ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain). Gjenta analysen
med en annen prgve hvis det oppnas uventede resultater. Hvis resultatet av en
negativ kvalitetskontrollprave, f.eks. med rent eNAT®-medium, forblir positivt,
kan analysatoren eller dens omgivelser veere kontaminert. Ta analysatoren ut
av bruk, og kontakt kundestatten til den lokale distributaren. Hvis det forekom-
mer gjentatte falske resultater av kvalitetskontrollprever, skal ogsa kundestet-
ten til den lokale distributeren kontaktes.

Merknad til brukere i EU

Enhver alvorlig hendelse som har skjedd i forbindelse med enheten, skal rap-
porteres til produsenten og vedkommende myndighet i medlemslandet der
brukeren og/eller pasienten er etablert.

Begrensninger

Resultatene av Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testen skal kun tolkes av helse-
personell som har fatt oppleering i dette. Resultatene av Vivalytic SARS-CoV-2
Pooling-testen skal ikke brukes som eneste grunnlag for diagnose.
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- Etnegativt resultat utelukker ikke forekomst av patogener i preven pa et
niva under analysens sensitivitet eller et patogen som ikke dekkes av denne
analysen.

- Deterenrisiko for falskt negative eller falskt positive resultater pa grunn av
feil innsamlede, transporterte eller handterte prever.

- Ved gruppering av prever ma risiko/nytte-forholdet, dvs. eventuell
begrensning i sensitivitet, evalueres av brukeren med tanke pa overholdelse
av medisinsk behandlingsansvar. Laboratorier ber etablere egnede
prosedyrer for intern kvalitetssikring ved bruk av grupperingsprosedyrer.

- | grensetilfeller kan det oppsta atypiske PCR-egenskaper (f.eks. flat kurve
med lav eller hay C,-verdi). Resultater med atypiske egenskaper skal ikke
brukes til diagnostisk tolkning. Det anbefales a teste pa nytt.

- Etpositivt resultat betyr ikke ngdvendigvis at levedyktige virusceller er til
stede.

Evaluering av analytisk ytelse

De analytiske dataene ble samlet inn med en kunstig matrise som simulerer
de relevante komponentene i en human respiratorisk vattpinneprave (epitel-
celler).

Sensitivitet (deteksjonsgrense, 95 % deteksjonsrate)
Konsentrasjonen ved en deteksjonsrate pa 95 % (LoD) ble bestemt (tabell 1).

Inklusivitet og eksklusivitet

Spesifisitet ble sikret ved valg av primere og prober og in silico-analyse av
disse for mulige kryssreaksjoner basert pa offentlig tilgjengelige nukleinsyre-
sekvenser hentet fra NCBI-databasen.

For a evaluere inklusivitet ble positivt SARS-CoV-2-materiale (tabell 2) renset
ogtilsatt i en PCR-reaksjon og behandlet ved hjelp av en arbeidsflyt med fly-
tende komponenter.

For a utelukke kryssreaktivitet (eksklusivitet) ble forskjellige stammer av mi-
kroorganismer som representerer vanlige respiratoriske patogener eller nzert
beslektede arter, testet (tabell 3) ved hjelp av en arbeidsflyt med flytende kom-
ponenter. Det var ingen tegn pa mikrobiell interferens.

Interferenser
Interferenser ble evaluert for endogene og eksogene stoffer (tabell 4) som
potensielt er til stede i pasientpraven.

Evaluering av klinisk ytelse

Sensitivitet og spesifisitet

Resultater for sensitivitet og spesifisitet avledet fra pasientprever (positive og
negative prever i COPAN eNAT®-medium) innhentet klinisk og sammenlignet
med resultatene fra en referansemetode (tabell 5). Totalt ble 40 grupperinger
av nasofaryngeale og orofaryngeale pasientprever analysert.

For spyttpravene ble 69 prevegrupperinger analysert (tabell 6).
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Férpackningens innehall

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testpatroner for detektion av den specifika
E-gensekvensen for SARS coronavirus 2 (SARS-CoV-2) i upp till 15 poolade
prover samtidigt.

Sakerhetsanvisningar

Den har bruksanvisningen innehaller endast testspecifik information. Fler
varningar och instruktioner finns i bruksanvisningen som medféljer analysin-
strumentet Vivalytic one (kapitlet Sakerhetsinformation for enheten). Anvand
endast Vivalytic-patroner och -tillbehér som ar godkanda for analysinstrumen-
tet. Var noga med att satta in proverna korrekt. Ta bort spillda prover med en
duk som fuktats med en lamplig I6sning. Du kan anvanda etanol 70 %. Om du
behover desinficera patronen genom att spreja (t.ex. efter kraftigt spill fran
provet) ska du inte anvanda patronen efterat, eftersom den kan ha skadats av
desinficeringsmedlet.

A VARNING

- Anvand inte en patron om den forslutna pasen eller sjalva patronen ar
synligt skadad.

+ Vidrorinte patronens detektionsomrade och se till att det inte repas.

« Ateranvand inte patroner.

« Anvand inte provtyper, media och volymer som inte ar godkanda for
testet.

« Skakainte patroner som innehaller prover.

- Vand inte patronen upp och ned.

- Foljalltid god laboratoriesed for att sakerstalla optimal prestanda for
testet.

- Biologiska prover, hjalpmedel for 6verforing och anvanda patroner ska
betraktas som smittfarligt material som ska hanteras enligt gallande
sakerhetsforeskrifter. Hantera potentiellt smittfarliga patientprover och
patroner enligt nationella laboratoriestandarder och kassera prover
enligt lokala foreskrifter och laboratoriestandarder. Bar personlig
skyddsutrustning (PPE).

- Placera endast patronen pa en ren och plan yta.

« Folj nationella sakerhetsforeskrifter och riktlinjer.

Ytterligare utrustning som kravs (men som inte tillhandahalls)

+ Analysinstrument Bosch Vivalytic one

+ Kalibrerad pipett Eppendorf Reference® 2, ref. 4924000088

+ Pinnprovtagningskit + transportbuffert (FLOQSwabs® Regular, ref. 552C,
FLOQSwabs® Flexible ref. 553C, transportmedium eNAT® ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.)

Avsedd anvandning

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling ar ett automatiskt kvalitativt in vitro-diag-
nostiskt test baserat pa realtids-RT-PCR for detektion av SARS-Coronavirus-2
i upp till fem humana nasofaryngeala och orofaryngeala pinnprover eller fran
upp till 15 salivprover fran provtagningssvamp som ett hjalpmedel for diagnos
av SARS-CoV-2-infektion hos symptomatiska eller asymptomatiska personer.
Positiva resultat utesluter inte coinfektion med andra patogener. Det de-
tekterade agenset ar eventuellt inte den avgérande orsaken till sjukdomen.
Negativa resultat utesluter inte en SARS-CoV-2-infektion eller en annan
luftvagsinfektion. Resultaten ska inte anvandas som enda grund for val av
diagnos, behandling eller andra beslut som rér patienten. Resultaten maste
6verensstamma kliniskt med patienthistorik, kliniska observationer och epi-
demiologisk information. Annan diagnostisk information ar nédvandig for att
kunna bestamma patientens infektionsstatus.

Endast avsett for anvandning av sjukvardspersonal med ett Vivalytic one-ana-
lysinstrument bade vid patientnara testning pa ldkarmottagningar, akutavdel-
ningar, aldreboenden och i laboratoriemiljo, till exempel i sjukhuslaboratorier
eller referenslaboratorier.

Testprincip
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling ar ett realtids-PCR-baserat test dar omvand
transkription (reverse transcription, RT) anvands.

Villkor fér forvaring och anvandning
Produkten ar hallbar till och med utgangsdatumet om den forvaras i +15 °C till
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25 °C. Villkoren for forvaring och anvandning anges pa patronen, pasen och
etiketten pa forpackningen. Patronen maste anvandas vid +15 °C till +25 °C vid
en relativ luftfuktighet pa < 65 %, inom 15 minuter efter att pasen har 6ppnats.
Detta gor att god hygien sakerstalls och att prestandaforlust undviks till foljd
av luftfuktighet. Langvarig exponering for luftfuktighet har en negativ inverkan
pa testprestandan.

Reagens

Alla reagens som kravs for provbearbetningen ar inkluderade i patronen. Bear-
betningen inkluderar cellysering, extraktion av nukleinsyra, omvand transkrip-
tion, DNA-amplifiering och detektion.

Reagensen ar PCR-kulor, bindningsbuffert, tvattbuffert och elueringsbuffert.
PCR-kulorna innehaller omvant transkriptas- och Tag-polymerasenzym. Bind-
ningsbufferten mojliggér bindning av nukleinsyror under reningsprocessen.
Tvattbufferten ar en blandning av olika salter och l6sningsmedel for borttagning
av féroreningar (t.ex. proteiner) under extraktionsprocessen. Elueringsbufferten
ar en buffert med lag salthalt som innehaller den renade nukleinsyran i slutet av
extraktionsprocessen.

Provtyp/medium

Testet ar avsett for anvandning med nasofaryngeala och orofaryngeala
pinnprover i eNAT®-medium (FLOQSwabs® Flexible, ref. 5563C, eNAT®-trans-
portmedium ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.) och salivprover fran provtagnings-
svamp i eNAT®-medium (FLOQSwabs® Regular, ref. 552C, eNAT®-transport-
medium ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Samlain och férvara proverna enligt anvisningarna har och i tillverkarens da-
tablad.

Provberedning

Nasofaryngeala/orofaryngeala pinnprover — upp till 5 poolade prover:
Anvand en COPAN FLOQSwabs® Flexible-pinne for insamling av orofaryng-
eala och/eller nasofaryngeala patientprover. Overfér varje pinne till 1 ml eN-
AT®-transportmedium, bryt av pinnen och férslut provroret.

Skaka varje provror som innehaller en pinne och eNAT®-medium sa att mediet
homogeniseras. Undvik skumbildning. Upp till 5 prover kan samlas in.

Tillsatt 150 pl av varje homogeniserat prov (upp till totalt maximalt fem prover)
i provinmatningen pa en patron. Om antalet prover ar farre an fem fyller du pa
den aterstaende volymen upp till 750 ul med eNAT®-medium. Sakerstall

att totalt 750 pl provvolym bearbetas.

Salivprover fran provtagningssvamp - upp till 15 poolade prover:
At och drick inget 30 minuter innan provtagningen, och undvik aven tuggummi
och rokning. Anvand en COPAN FLOQSwabs® Regular-pinne i ett torrt provror.
Ta forsiktigt ut pinnen fran det torra provroret. Undvik att vidréra den utvan-
diga ytan pa provroret. Tryck pinnen latt mot gommen med hjélp av tungan.
Rotera pinnen i minst 30 sekunder i den har positionen och satt sedan tillbaka
pinnen i det torra provroret. Samlain upp till 15 salivprover pa det har sattet.
Transportera och bearbeta salivproverna i en torr miljo (RH < 65 %) och i rums-
temperatur (15-25 °C) inom 4 h for att undvika att proverna férsamras. Ta
maximalt 5 salivpinnprover och placera dem i foljd i ett 1 mI-COPAN eNAT®-ror.
Rotera varje pinne i eNAT®-mediet langs provrorets innerkant i minst 15 sek-
under for att sdkerstalla att provet frigors till eNAT®-mediet. Kassera pinnen
efterat for att undvika sammanblandning. Upprepa den har poolingproceduren
for att bereda maximalt tre provpooler som bestar av maximalt 5 pinnprover
vardera. Skaka provréren noga men se till att det inte bildas skum. Overfér 250
ul av de tre beredda provpoolerna till provinmatningen pa en kassett. Saker-
stall att totalt 750 pl provvolym bearbetas.

% j I
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Anvand inte viskdsa prover som ar svara att pipettera.

Testresultat

Testresultatet (lista med positivt/negativt detekterade genmal) visas pa skar-
men. Det poolade provet klassificeras antingen som SARS-CoV-2-positivt,
SARS-CoV-2-negativt eller ogiltigt.

Realtids-PCR-kurvor visas och klassificeras som positiva eller negativa av
programvaran. For positiva kurvor visas det motsvarande C,-vardet. Resultatet
definieras som antingen positivt eller negativt baserat pa klassificeringen for
malen.

Ett enda resultat visas pa skarmen oavsett antalet poolade prover. Vid ett
negativt resultat betraktas alla poolade prover som negativa. Vid ett positivt
resultat ar det inte mojligt att spara bakat vilket eller hur manga prover som
testades som positivt pa grund av poolingprocessen. Ett individuellt resultat
kraver individuell omtestning av vart och ett av de poolade proverna.
Detektion av den humana kontrollen i negativa prover visar att extraktions-
proceduren lyckades och utesluter hamning av PCR reaktionen. Vid en positiv
SARS-CoV-2-detektion betraktas testet som giltigt. | detta fall kan den humana
kontrollen detekteras, men det ar inget maste.

Resultat/kontroll

SARS-CoV-2 Ménsklig kontroll Giltighet Resultat
- Provet betraktas som
* - giltgt positivt for SARS-CoV-2.
_ . giltigt Provet betraktas som
negativt.
- - ogiltigt Kan inte utvarderas.*

1 O mtestning rekommenderas.

Ogiltiga eller misslyckade tester

Ett test betraktas som ogiltigt om varken mal-RNA eller human kontroll de-
tekteras. Mojliga anledningar till en ogiltig testning kan vara att provet ar av
bristande kvalitet pa grund av att det helt eller delvis saknas humant cellma-
terial i provet. Resultat visas for ett ogiltigt test, men de far inte anvandas for
diagnostisk tolkning.

Se till att anvanda ratt provtyp, utféra provinsamlingen korrekt samt forvara
proverna och patronerna pa ratt satt innan testet utfors. Upprepa analysen
med ett nytt prov om sa kravs. Om ett test misslyckas kontrollerar du forst att
analysinstrumentets driftforhallanden ar korrekta (se kapitlen om sakerhetsin-
formation och tekniska data i bruksanvisningen till analysinstrumentet). Starta
om analysinstrumentet. Kontakta kundsupport om problemet kvarstar.

Testrapport

| utskriften av testrapporten finns det ett signaturfalt vid posterna for patoge-
ner, testade mal, resultat, kontroller samt vid informationen om anvandare,
patient och analysinstrumentet.

Kvalitetskontroll

Om det kravs enligt lokala foreskrifter eller laboratoriestandarder maste aven
en kvalitetskontroll genomféras. Du kan antingen anvanda forkarakterisera-
de patientprover som har undersékts med en referenstestmetod eller kopa
kvalitetskontrollmaterial (t.ex. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, ref.
MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain).
Om resultaten ar ovantade upprepar du analysen med ett annat prov. Om
resultatet av ett negativt kvalitetskontrollprov (t.ex. pure eNAT®-medium) ar
positivt kan analysinstrumentet eller dess omgivning vara kontaminerat. Sluta
anvanda analysinstrumentet och kontakta kundsupport. Kontakta aven kunds-
upport vid upprepade falska resultat for kvalitetskontrollprover.

Information foér anvandare i EU

Alla allvarliga incidenter som intraffar i samband med anvandning av instru-
mentet ska rapporteras till tillverkaren och den ansvariga myndigheten i med-
lemslandet dar anvandaren och/eller patienten ar bosatt.
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Begransningar

Resultaten fran Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testet far endast utvarderas av

utbildad sjukvardspersonal. Resultaten fran Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-tes-

tet far inte anvandas som enda parameter for diagnos.

- Ett negativt resultat utesluter inte att det finns patogener i provet pa en niva
under analysens sensitivitet eller en patogen som inte omfattas av denna
analys.

- Det finns risk for falskt negativa eller falskt positiva resultat till foljd av
prover som samlats in, transporterats eller hanterats pa fel satt.

+ Vid pooling maste anvandaren gora en bedémning av férhallandet mellan
risker och fordelar for den aktuella medicinska behandlingen (t.ex.
eventuella begransningar for sensitivitet). Laboratorier ska faststalla
lampliga procedurer for intern kvalitetskontroll vid anvandning av
poolingprocedurer.

- Vid gransfall kan icke typiska PCR-egenskaper uppsta (t.ex. en plan
kurva med lagt eller hogt C-vérde). Vid icke typiska egenskaper far
resultat fran analysen inte anvandas for diagnostisk tolkning. Omtestning
rekommenderas da.

- Ett positivt resultat innebar inte med sakerhet att livsdugliga virusceller
forekommer.

Utvardering av analytisk prestanda
nalysdata har samlats in med en artificiell matris som simulerar relevanta kom-
ponenter for ett humant pinnprov fran luftvagarna (epitelceller).

Sensitivitet (detektionsgrans, 95 % detektionsniva)
Koncentrationen vid en detektionsniva pa 95 % (LoD) faststalldes (tabell 1).

Inklusivitet och exklusivitet

Specificiteten sakerstalldes genom urval av primrar och prober och deras in
silico-analys for méjliga korsreaktioner baserat pa allmant tillgangliga nuklein-
syrasekvenser hamtade fran NCBI-databasen.

For att utvardera inklusiviteten renades positivt SARS-CoV-2-material (tabell 2)
som spikades i en PCR-reaktion och bearbetades med ett arbetsfléde med
flytande komponenter.

For att utesluta korsreaktivitet (exklusivitet) testades olika stammar av mik-
roorganismer som representerar vanliga luftvagspatogener eller nara beslakta-
de arter (tabell 3) med ett arbetsfléde med flytande komponenter. Inga bevis
pa mikrobiell interferens kunde pavisas.

Interferenser
Interferenser utvarderades med avseende pa endogena och exogena substan-
ser (tabell 4) som kan finnas i patientprovet.

Utvardering av klinisk prestanda

Sensitivitet och specificitet

Resultat for sensitivitet och specificitet erhallna fran patientprover (positiva
och negativa prover i COPAN eNAT®-medium) som samlats in i en klinisk miljo
jamfordes med resultat fran en referensmetod (tabell 5). Totalt analyserades
40 pooler for de nasofaryngeala och orofaryngeala patientproverna.

For salivproverna fran provtagningssvamp analyserades 69 pooler (tabell 6).
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Pakkauksen sisalto

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling -testikasettia SARS-koronavirus-2:n (SARS-
CoV-2) spesifisen E-geenisekvenssin havaitsemiseen enintaan 15 poolatusta
ndytteestd samanaikaisesti.

Turvallisuutta koskevia tietoja

Nama kayttoohjeet sisaltavat vain testikohtaista tietoa. Lisatietoja varoituk-
sista ja ohjeista on Vivalytic one -analysointilaitteen mukana toimitetuissa
kayttoohjeissa (katso laitteen turvallisuusohjeita kasitteleva luku). Kayta vain
Vivalytic-kasetteja ja -lisdvarusteita, jotka on hyvaksytty kdyttéon analysointi-
laitteen kanssa. Varmista, etta lisaat naytteet oikein kasettiin. Poista laikkyneet
ndytteet liinalla, joka on kostettu sopivalla liuoksella. Voit kayttaa 70-pro-
senttista etanolia. Jos kasetti on desinfioitava suihkuttamalla (esimerkiksi
naytteen runsaan laikkymisen jalkeen), ala kayta kasettia taman jalkeen, silla
desinfiointiaine on voinut vaurioittaa sita.

A VAROITUS

- Ala kayta kasettia, jos sinetdity pussi tai itse kasetti on vaurioitunut.

+ Alé kosketa tai naarmuta kasetin tunnistusaluetta.

- Ala kayta kasettia uudelleen.

- Ala kayta naytetyyppeja, valiaineita ja tilavuuksia, joita ei ole hyvéksytty
testia varten.

- Aléravista kasettia, joka sisaltda naytetta.

- Ald kdanna kasettia ylésalaisin.

« Noudata aina hyvaa laboratoriokaytantoa, jotta testi suoritetaan
asianmukaisesti.

- Biologisten naytteiden, siirtolaitteiden ja kaytettyjen kasettien
tulee katsoa pystyvan valittamaan tartunnanaiheuttajia, jotka
vaativat vakiovarotoimia. Kasittele mahdollisesti tartuntavaarallisia
potilasnaytteita ja -kasetteja kansallisten laboratoriostandardien
mukaisesti ja hdvita naytteet ja kasetit alueellisten ja
laboratoriostandardien mukaisesti. Kayta asianmukaisia
henkilonsuojaimia.

- Aseta kasetti vain puhtaalle ja tasaiselle pinnalle.

« Noudata kansallisia turvallisuusmaarayksia ja -kaytantoja.

Tarvittavat lisalaitteet (vaaditaan mutta ei toimiteta)

+ Bosch Vivalytic one -analysointilaite

+ Kalibroitu pipetti Eppendorf Reference® 2, tuotenro 4924000088

+ Naytetikkupakkaus + kuljetuspuskuri (FLOQSwabs® regular tuotenro 552C,
FLOQSwabs® flexible tuotenro 553C, eNAT®-kuljetusvaliaine tuotenro
608C, COPAN ltaliaS.P.A.)

Kayttotarkoitus

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling on automatisoitu kvalitatiivinen in vitro -diag-
nostiikkatesti, joka perustuu reaaliaikaiseen RT PCR:aan SARS-koronavirus-2:n
tunnistamiseksi enintaan viidesta ihmisen nenanielusta ja suunielusta naytetikul-
la otetusta naytteesta tai enintaan 15 sylkinaytteesta, SARS-CoV-2-infektioiden
diagnosointiin oireenmukaisilla ja oireettomilla henkil6illa.

Positiiviset tulokset eivat sulje pois muiden patogeenien rinnakkaisinfektiota. Ha-
vaittu aine ei valttdmatta ole sairauden lopullinen syy. Negatiiviset tulokset eivat
sulje pois SARS-CoV-2-infektiota tai muuta hengitystieinfektiota. Tuloksia ei pida
kdyttda ainoana perustana diagnoosin, hoidon tai muiden potilaanhallintapaatés-
ten tekemiselle. Tulosten taytyy korreloida kliinisesti potilashistorian, kliinisten
havaintojen ja epidemiologisten tietojen kanssa. Muita diagnostisia tietoja tarvi-
taan potilaan infektion tilan maarittamiseksi.

Tarkoitettu terveydenhuollon ammattilaisten kayttéon Vivalytic one -analysoin-
tilaitteen kanssa vain lahitutkimuksissa laakarin vastaanotolla, paivystyksessa,
vanhainkodeissa ja laboratorioymparistoissa, kuten sairaalalaboratorioissa tai
vertailulaboratorioissa.

Testiperiaate
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling on reaaliaikainen PCR-pohjainen testi, jossa kay-
tetdan kaanteista transkriptiota (RT).

Varastointi- ja kayttoolosuhteet

Tuote on vakaa viimeiseen kayttopaivaan asti, jos se on sailytetty +15-25 °C:n
lampotilassa. Sailytys- ja kayttoolosuhteet I6ytyvat kasetista, pussista tai pak-
kauksen etiketista. Kasettia on kdytettava +15-25 °C:n lampétilassa suhteel-
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lisen kosteuden ollessa < 65 % ja 15 minuutin kuluessa pussin avaamisesta.
Nain yllapidetaan hygieniaa ja valtetaan kosteudesta johtuva suorituskyvyn
heikkeneminen. Pitkaaikainen altistuminen kosteudelle vaikuttaa negatiivisesti
testin suorituskykyyn.

Reagenssit

Kaikki ndytteen kasittelyyn tarvittavat reagenssit on integroitu kasettiin. Kasit-
tely siséltaa solulyysin, nukleiinihapon uuttamisen, kaanteisen transkription,
DNA-vahvistuksen ja tunnistamisen.

Reagensseja ovat PCR-helmi, sidospuskuri, pesupuskuri ja eluutiopuskuri.
PCR-helmi sisaltaa kaanteisen transkriptaasin ja Taq polymeraasientsyymin.
Sidospuskuri helpottaa nukleiinihappojen sitomista puhdistusprosessin aika-
na. Pesupuskuri koostuu erilaisista suoloista ja liuottimista epapuhtauksien,
kuten proteiinien, poistamiseksi uuttoprosessin aikana. Eluutiopuskuri on
vahasuolainen puskuri, joka sisaltaa puhdistettuja nukleiinihappoja uuttopro-
sessin lopussa.

Naytetyyppi/valiaine

Testi on tarkoitettu kayttédn nenanielu- ja suunielunaytteillda eNAT®-valiaineessa
(FLOQSwabs® flexible tuotenro 553C, eNAT®-kuljetusvaliaine tuotenro 608C,
COPAN ltalia S.P.A.) ja sylki naytteilla eNAT®-valiaineessa (FLOQSwabs® regular
tuotenro 552C, eNAT®-kuljetusvaliaine tuotenro 608C, COPAN lItalia S.P.A.).
Kerad ja sdilyta naytteita tassa ja valmistajan tiedotteessa esitetylla tavalla.

Naytteen valmistelu

Nenanielu-/suunielundytteet — enintdan 5 poolattua naytetta:

Kayta COPAN FLOQSwabs® flexible -nadytetikkua ndytteen ottamiseen poti-
laan suunielusta ja/tai nenanielusta. Jokainen naytetikku siirretaan 1 ml:aan
eNAT®-kuljetusvaliainetta, "katkaise naytetikku” ja sulje putki.

Ravista kunnolla jokaista ndyteputkea, jossa on naytetikku ja eNAT®-vdliainetta,
jotta sisaltd homogenisoituu. Valta kuitenkin vaahtoamista. Enintaan 5 naytet-
ta voidaan kerata.

Kaada jokaista homogenoitua naytetta 150 pl:aa, yhteensa enintdan viitta nay-
tettd, yhden kasetin naytteensyottéaukkoihin. Jos naytteita on alle viisi, tayta
jaljella oleva tilavuus enintdan 750 pl:lla eNAT®-valiainetta. Kasittele yhteensa
750 pl:n naytetilavuus.
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Sylkindytteet — enintdan 15 poolattua naytetta:

Ennen naytteiden ottoa sydmista ja juomista 30 on valtettava minuutin ajan,
purukumit tai tupakointi mukaan lukien. Kayta COPAN FLOQSwabs® Regular
-naytetikkua kuivassa putkessa. Irrota ndytetikku varovasti kuivasta putkesta.
Valta koskemasta putken ulkopintaa. Paina tikkua kevyesti kitalakea vasten
kielen avulla. Kaantele naytetikkua vahintaan 30 sekuntia tassa asennossa ja
aseta se takaisin kuivaan putkeen. Ota enintaan 15 sylkinaytetta talla tavalla.
Sylkinaytteet tulee kuljettaa ja kasitelld kuivassa ymparistdssa (suhteellinen
kosteus < 65 %) ja huoneenlammossa (15-25 °C) 4 tunnin kuluessa, jotta nayt-
teen laatu ei heikkene. Ota enintaan 5 sylkindytetté ja laita ne perdkkain yhteen
1 ml:n COPAN eNAT® -putkeen. Kierra jokaista naytetikkua putken sisdpinnalla
olevassa eNAT®-vdliaineessa vahintaan 15 sekunnin ajan varmistaaksesi, etta
nayte vapautuu eNAT®-valiaineeseen. Havita ndytetikku tdman jalkeen sekoit-
tumisen valttadmiseksi. Toista tama poolaustoimenpide ja valmistele enintdan
kolme naytepoolia, joista kukin koostuu enintaan viidesta naytteesta. Ravista
putkia huolellisesti, mutta valta vaahtoamista. Siirrd 250 pl:aa kustakin 3
valmistellusta naytepoolista yhden kasetin naytteensyottdaukkoon. Kasittele
yhteensa 750 pl:n naytetilavuus.
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Ala kayta viskoosisia ndytteita, joita on vaikea pipetoida.
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Testitulos

Testitulos (luettelo positiiviseksi/negatiiviseksi havaituista geenikohteista)
nakyy ndytossa. Poolattu nayte luokitellaan joko SARS-CoV-2 positiiviseksi,
SARS-CoV-2 negatiiviseksi tai virheelliseksi.

Ohjelmisto nayttaa reaaliaikaiset PCR-kayrat ja luokittelee ne positiivisiksi tai
negatiivisiksi. Positiivisten kayrien kohdalla naytetaan vastaava C-arvo. Tulos
maaritetaan sen perusteella, luokitellaanko kohteet positiivisiksi vai negatiivi-
siksi.

Poolattujen naytteiden maarasta riippumatta naytossa naytetaan yksi tulos.
Jos tulos on negatiivinen, kaikkia poolattuja naytteita pidetaan negatiivisina.
Jos tulos on positiivinen, poolausprosessin vuoksi ei ole mahdollista jaljittaa
miten moni testatuista ndytteista on positiivinen. Yksittainen tulos edellyttaa
kunkin yhdistetyn naytteen yksilollista testaamista uudelleen.

Ihmiskontrollin havaitseminen negatiivisissa ndytteissa osoittaa onnistuneen
uuttomenettelyn ja sulkee pois PCR-reaktion eston. Jos positiivinen SARS-
CoV-2-tulos havaitaan, testin katsotaan onnistuneen. Tassa tapauksessa
ihmiskontrolli voidaan havaita, mutta sitd ei vaadita.

Tulokset/kontrollit

SARS-CoV-2 Ihmiskontrolli Kelvollisuus Tulos
Naytettd pidetddn
+ +/- kelvollinen SARS-CoV-2
-positiivisena.
_ . kelvollinen Naytettd pidetaan

negatiivisena.

- - kelpaamaton Ei arvioitavissa.

1 U utta testid suositellaan.

Virheelliset tai epdonnistuneet testit

Testi luokitellaan virheelliseksi, jos seka kohde-RNA:ta ettd ihmisen kontrollia
ei havaita. Virheellinen tulos voi johtua ndytteen huonosta laadusta, koska
naytteessa on osittain tai ei lainkaan ihmissoluainesta. Virheellisen testin tu-
lokset ndytetaan, mutta niita ei saa kayttaa diagnostisessa tulkinnassa.

Kiinnita huomiota oikeanlaiseen naytetyyppiin, naytteenottoon seka nayt-
teiden ja kasettien sailytykseen ennen testin suorittamista. Toista analyysi
tarvittaessa uudella ndytteella. Jos testi epaonnistuu, tarkista ensin analy-
sointilaitteen oikeat kayttoolosuhteet (katso analysointilaitteen kayttdohjeista
luvut laitteen turvallisuustiedoista ja tekniset tiedot). Kaynnista analysoin-
tilaite uudelleen. Jos ongelma jatkuu, ota yhteytta paikallisen jalleenmyyjan
asiakastukeen.

Testiraportti

Tulostetussa testiraportissa luetellaan patogeeni, testatut kohteet, tulokset,
kontrolli seka kayttajan, potilaan ja analysointilaitteen tiedot. Raportissa on
myos allekirjoituskentta.

Laadunohjaus

Jos paikalliset tai laboratoriostandardit sita edellyttavat, laadunvalvonta on
testattava. Voit kayttaa joko ennakkoon luonnehdittuja potilasnaytteita, jotka
on tutkittu viitetestausmenetelmalld, tai ostaa laadunohjausmateriaaleja
(esim. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, tuotenro MBC137-R, Ampli-
Run® Total SARS-CoV-2, tuotenro MBTCO030, Vircell S.L. Spain). Jos tulokset
ovat odottamattomia, toista analyysi toisella naytteella. Jos negatiivisen
laadunohjausnéaytteen, esim. puhtaan eNAT®-valiaineen, tulos pysyy positiivi-
sena, analysointilaite tai sen ympaéristo voi olla kontaminoitunut. Lopeta ana-
lysointilaitteen kaytto ja ota yhteytta paikallisen jalleenmyyjan asiakastukeen.
Jos laadunohjausndytteet ovat toistuvasti vaaria, ota yhteytta myos paikallisen
jalleenmyyjan asiakastukeen.

limoitus kayttajille EU:ssa

Kaikki laitteeseen liittyvat vakavat vaaratilanteet on ilmoitettava valmistajalle
ja sen jasenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, jossa kayttaja ja/tai potilas
asuu.
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Rajoitukset

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling -testin tuloksia saa tulkita vain koulutettu tervey-

denhuollon ammattilainen. Vivalytic SARS CoV-2 Pooling -testin tuloksia ei saa

kayttaa diagnoosin ainoana parametrina.

- Negatiivinen tulos ei sulje pois sita, ettd naytteessa on taudinaiheuttajia
maaritysherkkyyden alapuolella tai taudinaiheuttajaa, joka ei kuulu tahan
maaritykseen.

- Vadrien negatiivisten tai vaarien positiivisten tulosten riski johtuu vaarin
keratyista, kuljetetuista tai kasitellyista naytteista.

+ Poolauksen kohdalla kayttajan on perusteltava riski-hyotysuhde, esimerkiksi
mahdollinen herkkyysrajoitus, hoitovelvollisuuksien noudattamisen
osalta. Laboratorioiden tulee laatia asianmukaiset menetelmat sisaiseen
laadunvarmistukseen poolausmenetelmia kaytettaessa.

- Rajatapauksissa voi esiintya epatyypillisiad PCR-ominaisuuksia (esim.
litted kayra, jonka C-arvo on alhainen tai korkea). Epatyypillisten
ominaisuuksien kohdalla tuloksia ei saa kayttaa diagnostisessa tulkinnassa.
Uudelleentestaus on suositeltavaa.

- Positiivinen tulos ei valttamatta tarkoita elinkykyisten virussolujen
esiintymista.

Suorituskyvyn analyyttinen arviointi

Analyyttiset tiedot keréttiin keinotekoisella matriisilla, jolla simuloidaan ih-

misen hengitysteista naytetikulla otetun naytteen olennaisia komponentteja

(epiteelisoluja).

Herkkyys (tunnistusraja, 95 %:n tunnistusnopeus)
Pitoisuus méaaritettiin 95 prosentin tunnistusnopeudella (LoD) (taulukko 1).

Inklusiivisuus ja eksklusiivisuus

Tarkkuus varmistettiin valitsemalla primerit ja koettimet seka niiden silikoana-
lyysi, jotta voidaan tehda ristireaktioita, jotka perustuvat yleisesti saatavilla
oleviin NCBI-tietokannasta johdettuihin nukleiinihapposekvensseihin.
Inklusiivisuuden arvioimiseksi positiivinen SARS-CoV-2-materiaali (taulukko 2)
puhdistettiin, lisattiin PCR-reaktioon ja kasiteltiin tydnkulussa nestekomponent-
teja kayttamalla.

Ristireaktiivisuuden (eksklusiivisuuden) poissulkemiseksi nestemaisia kom-
ponentteja kdyttavassa tyonkulussa testattiin erilaisia mikro-organismikantoja,
jotka edustivat yleisia hengitysteiden patogeeneja tai laheisesti toisiinsa liitty-
vid lajeja (taulukko 3). Mikrobihairidista ei ollut nayttoa.

Hairiot

Hairioita arvioitiin endogeenisissa ja eksogeenisissa aineissa (taulukko 4),
joita mahdollisesti esiintyy potilasnaytteessa.

Suorituskyvyn kliininen arviointi

Herkkyys ja tarkkuus

Herkkyys- ja tarkkuustulokset, jotka on saatu kliinisessa ymparistossa keratyis-
ta potilasnaytteista (positiiviset ja negatiiviset naytteet COPAN eNAT® -véliai-
neessa) ja verrattu vertailumenetelméan tuloksiin (taulukko 5). Nenanielusta ja
suunielusta otettuja potilasnaytteita analysoitiin yhteensa 40 poolia.
Sylkinaytetesteja varten analysoitiin 69 naytepoolia (taulukko 6).
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Pakkens indhold

15 Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testkassetter til detektion af SARS Coro-
navirus 2-specifik (SARS-CoV-2) E gensekvens fra op til 15 poolede prever
samtidigt.

Sikkerhedsoplysninger

Denne brugsanvisning indeholder kun testspecifikke oplysninger. Se brugsan-
visningen, der fglger med Vivalytic one-analyse-~apparatet (kapitlet med oplys-
ninger om enhedens sikkerhed), for at fa oplysninger med yderligere advarsler
og anvisninger. Brug kun Vivalytic-kassetter og -tilbehar, der er godkendt til
analyseapparatet. Serg for at indsaette preverne korrekt. Fjern spildte praver
med en klud, der er veedet med den passende oplasning. Du kan bruge 70 %
ethanol. Hvis det er ngdvendigt at desinficere kassetten med en spray (for ek-
sempel efter kraftigt spild af preve), ma kassetten ikke bruges efterfglgende,
daden kan vaere blevet beskadiget af desinfektionsmidlet.

A ADVARSEL

- Brugikke en kassette, hvis den forseglede pose eller selve kassetten er
synligt beskadiget.

- Berar eller rids ikke detektionsomradet pa kassetten.

- Genbrug ikke en kassette.

- Brugikke pravetyper, -medier og -maengder, der ikke er godkendt for
testen.

« Ryst ikke en kassette, der indeholder en prave.

« Vend ikke kassetten pa hovedet.

« Overhold altid god laboratoriepraksis for at sikre, at denne test udfgres
og fungerer korrekt.

- Biologisk prevemateriale, overfarselsenheder og brugte kassetter
skal anses for at indeholde potentielt smittefarlige stoffer, der
kreever standardmaessige forholdsregler. Handter potentielt
smittefarlige patientpraver og kassetter i overensstemmelse med
nationale laboratoriestandarder, og bortskaf praver og kassetter i
overensstemmelse med regionale standarder og laboratoriestandarder.
Serg for at bruge passende personlige veernemidler (PPE).

- Kassetten ma kun placeres pa en ren og flad overflade.

« Overhold de nationale sikkerhedsforskrifter og den anbefalede praksis.

Yderligere pakraevet udstyr (der er pakraevet, men ikke medfelger)

« Bosch Vivalytic one-analyseapparat

« Kalibreret pipette - Eppendorf Reference® 2, ref. 4924000088

+ Podepravetagningsseet + transportbuffer (FLOQSwabs® Regular ref.
552C, FLOQSwabs® Flexible ref. 553C, eNAT®-transportmedier Ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.)

Beregnet anvendelse

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling er en automatisk kvalitativ in vitro-diag-
nostisk test, der er baseret pa RT-PCR i realtid til detektion af SARS-Coro-
navirus-2 fra op til fem humane nasofaryngeale og orofaryngeale podeprever
eller fra op til 15 "slikkepinds"-spytpraver som en hjaelp til diagnosticering af
SARS-CoV-2-infektion hos symptomatiske eller asymptomatiske personer.
Positive resultater udelukker ikke coinfektion med andre patogener. Det de-
tekterede stof er muligvis ikke den bestemte arsag til sygdommen. Negative
resultater udelukker ikke en SARS-CoV-2-infektion eller andre luftvejsinfektio-
ner. Resultaterne ma ikke bruges som det eneste grundlag for diagnosticering,
behandling eller andre beslutninger omkring patienthandteringen. Resultater-
ne skal korreleres klinisk med patientens historik, kliniske observationer og
epidemiologiske oplysninger. Andre diagnostiske oplysninger er nadvendige for
at bestemme patientens infektionsstatus.

Den er beregnet til brug udelukkende sammen med et Vivalytic one-analyse-
apparat af uddannet sundhedspersonale ved bade patientneer testning hos
laegen, akutmodtagelser, plejehjem samt pa laboratorier, som f.eks. pa hospi-
talslaboratorier eller referencelaboratorier.

Testprincip

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling er en realtidsbaseret PCR-test, der anvender
omvendt transkription (reverse transcription, RT).

Opbevarings- og brugsbetingelser

Produktet er stabilt indtil udlgbsdatoen, hvis det opbevares ved +15 °C til
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25 °C. Opbevarings- og brugsbetingelser findes pa etiketten pa kassetten,
posen eller aesken. Kassetten skal bruges ved +15 °C til +25 °C, en relativ
luftfugtighed pa < 65 % oginden for 15 min efter abning af posen. Dette sikrer,
at hygiejnen opretholdes, og at der undgas funktionstab pga. luftfugtighed.
Laengere tids udsaettelse for luftfugtighed har en negativ indflydelse pa te-
stens funktion.

Reagenser

Alle de reagenser, der er ngdvendige til prevebehandlingen, er integreret i
kassetten. Behandlingen omfatter cellelysis, nukleinsyreekstraktion, omvendt
transkription, DNA-forsteerkning og detektion.

Reagenser er PCR-beads, bindingsbuffer, vaskebuffer og elueringsbuffer.
PCR-beads indeholder omvendt transkriptions- og Tag polymeraseenzym.
Bindingsbuffer giver mulighed for binding af nukleinsyre under oprensnings-
processen. Vaskebuffer er en formulering med forskellige salte og oplasnings-
midler til fjernelse af urenheder, f.eks. proteiner, under ekstraktionsproces-
sen. Elueringsbuffer er en buffer med lavt saltindhold og indeholder oprenset
nukleinsyre ved afslutningen af ekstraktionsprocessen.

Provetype/medie

Testen er beregnet til brug sammen med nasofaryngeale og orofaryngeale
podeprgver i eNAT®-medie (FLOQSwabs® Flexible ref. 553C, eNAT®-trans-
portmedier ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) og "slikkepinds"-spytpodeprever
i eNAT®-medie (FLOQSwabs® Regular ref. 552C, eNAT®-transportmedier ref.
608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Indsaml og opbevar praver som angivet i producentens datablad.

Proveklargering

Nasofaryngeale/orofaryngeale podeprever — op til 5 poolede praver:
Brug en COPAN FLOQSwabs® Flexible-podepind til indsamling af nasofa-
ryngeale og/eller orofaryngeale patientprever. Kom hver podepind i 1 ml
eNAT®-transportmedier, "afbraek podepinden”, og luk raret.

Ryst hvert af pravergrene med podeprave og eNAT®-medie grundigt for homo-
genisering, men undga skumdannelse. Der kan indsamles op til 5 pragver.
Fyld 150 pl af hver homogeniserede prave - for maks. fem proverialt - i prg-
veindfgringen pa en kassette. Hvis antallet af prever er mindre end fem, skal
den resterende maengde op til 750 ul fyldes op med eNAT®-medie. Serg for at
behandle en prevemaengde paialt 750 pl.

Eii‘ﬁ- F - - 2k - e

"Slikkepinds"-spytpodeprgver - op til 15 poolede praver:

Undlad at spise og drikke i op til 30 min. fer prevetagningen, dette geelder ogsa
brug af tyggegummi og rygning. Brug en COPAN FLOQSwabs® Regular-pode-
pind i et tort ror. Tag forsigtigt podepinden ud af det tarre rer. Undga at berere
den udvendige overfalde pa reret. Tryk forsigtigt podepinden mod ganen med
tungen. Drej podepinden i mindst 30 sekunder i denne position, og kom pode-
pinden tilbage i det tarre rer. Indsaml op til 15 spytpraver pa denne made.
Overfar og behandl spytpraverne i et tart miljg (relativ luftfugtighed <65 %) og
ved stuetemperatur (15-25 °C) inden for 4 timer for at undga preveforringelse.
Tag op til 5 podepraver med spyt, og kom dem i et 1 mI COPAN eNAT®-rar i
fortlgbende reekkefalge. Drej hver podepind rundt i eNAT®-mediet pa den ind-
vendige overflade af rgret i mindst 15 sekunder for at sikre, at der afgives pro-
ve til eNAT®-mediet. Kassér derefter podepinden for at undga sammenblan-
ding. Gentag denne pooling-procedure for at klargare maks. tre prave-pools
med hver maks. 5 podeprgver. Ryst rerene grundigt, men undga skumdannel-
se. Overfar 250 pl af hver af de tre klargjorte prave-pools til preveindholdet i
en kassette. Serg for at behandle en prgvemaengde pa i alt 750 pl.

)

1 -

g}:.w - S -— 7 /‘“ -_—
) r‘ o

Brug ikke viskose praver, der er sveere at pipettere.
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Testresultat

Testresultatet (listen med positivt/negativt detekterede gene-targets) vises
pa skaeermen. Den poolede prove klassificeres som enten SARS-CoV-2-positiv,
SARS-CoV-2-negative eller ugyldig.

Der vises realtids-PCR-kurver, som klassificeres som positive eller negative

af softwaren. | tilfaelde af positive kurver vises den pagaeldende C,-vaerdi.
Resultatet defineres baseret pa klassificeringen af targets som enten positive
eller negative.

Uanset antallet af poolede samples vises der ét enkelt resultat pa skeermen. |
tilfeelde at et negativt resultat anses alle poolede preve som veaerende negative.
| tilfeelde at et positivt resultat er det ikke muligt at foretage tilbagesporing af,
hvilke eller hvor mange prever, der er testet positive, pga. pooling-processen.
Etindividuelt resultat kreever individuel gentestning af hver af de poolede
praver.

Detektion af human kontrol i negative praver viser en vellykket ekstraktions-
procedure og udelukker en haemning af PCR-reaktionen. | tilfeelde af en positiv
SARS-CoV-2-detektion anses testen for at veere gyldig. | dette tilfaelde kan der
detekteres human kontrol, men ikke ngdvendigvis.

Resultater/kontrol

SARS-CoV-2 Menneskelig kontrol Gyldighed Resultat
Praven anses for at
+ +/- gyldigt veere positiv for
SARS-CoV-2.
B N diet Preven anses for at vaere
eyidig negativ.
- - ugyldigt Kan ikke evalueres.*

! Nye tests anbefales.

Ugyldige eller mislykkede tests

En test klassificeres som ugyldig, hvis der hverken detekteres target-RNA eller
human kontrol. Mulige arsager til en ugyldig kersel kan vaere darlig pravekva-
litet pa grund af et delvist eller fuldsteendigt fraveer af humant cellemateriale

i preven. Resultater vises for en ugyldig test men ma ikke anvendes til fortolk-
ningen af diagnosen.

Sgrg for at bruge den rigtige prevetype, den rigtige preveindsamling og op-
bevaring af preven og kassetter inden testkarslen. Gentag om nadvendigt
analysen med en ny prave. Kontrollér i tilfeelde af en mislykket test farst for
korrekte driftsbetingelser for analyseapparatet (se brugsanvisningen til analy-
seapparatet, kapitlerne med oplysninger om enhedens sikkerhed og tekniske
data). Genstart analyseapparatet. Hvis problemet fortsaetter, skal du kontakte
den lokale forhandlers kundesupport.

Testrapport

| den udskrevne testrapport anfgres patogen, testede targets, resultater,
kontrol og oplysninger om bruger, patient og analyseapparat med et under-
skriftsfelt.

Kvalitetskontrol

Hvis det kraeves af de lokale standarder eller laboratoriestandarderne, skal der
gennemfares kvalitetskontroltests. Du kan enten anvende forkarakteriserede
patientprever, som blev undersggt ved en referencetestmetode, eller kabe
kvalitetskontrolmaterialer (f.eks. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, ref.
MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain).

| tilfeelde af uventede resultater skal analysen gentages med en anden prave.
Hvis resultatet af en negativ kvalitetskontrolpreve, f.eks. ren eNAT®-medie, for-
bliver positiv, kan analyseapparatet eller dets omgivelser veere kontaminerede.
Stop med at bruge analyseapparatet, og kontakt den lokale forhandlers kun-
desupport. | tilfeelde af gentagne negative resultater for kvalitetskontrolpraver
skal du ogsa kontakte den lokale forhandlers kundesupport.

Bemaerkning til brugere i EU

Enhver alvorlig haendelse, der er forekommet i forbindelse med enheden, skal
rapporteres til producenten og til den kompetente myndighed i det medlems-
land, hvor brugeren og/eller patienten er hjemhgrende.
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Begraensninger

Resultaterne af Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling-testen ma udelukkende fortol-

kes af uddannet sundhedspersonale. Resultaterne af Vivalytic SARS-CoV-2

Pooling-testen bar ikke bruges som den eneste parameter til diagnose.

- Etnegativt resultat udelukker ikke, at der findes patogener i preven pa et
niveau under analysefglsomheden eller et patogen, som ikke er deekket af
denne analyse.

- Dererenrisiko for falske negative eller falske positive veerdier, som skyldes
prever, der er indsamlet, transporteret eller handteret ukorrekt.

« |tilfeelde af pooling skal forholdet mellem fordele og risici, f.eks. en evt.
begraensning, hvad angar felsomhed, begrundes af brugeren, hvad angar
overholdelse af de medicinske behandlingsforpligtigelser. Laboratorier
skal fastleegge passende procedurer for intern kvalitetssikring ved brug af
pooling-procedurer.

« | grensetilfeelde kan der forekomme atypiske PCR-egenskaber (f.eks. en
flad kurve med en lang eller hgj C,-vaerdi). | tilfzelde af atypiske egenskaber
er det ikke tilladt at bruge resultaterne til fortolkningen af diagnosen. Det
anbefales at foretage en gentest.

-+ Etpositivt resultat betyder ikke nedvendigvis, at der er levedygtig
virusceller til stede.

Evaluering af analytisk funktion

Analysedataene blev indsamlet med en kunstig matrix til simulering af de rele-

vante komponenter for en human podningsprave fra luftvejene (epithelceller).

Falsomhed (detektionsgranse, 95 % detektionsrate)
Koncentrationen blev bestemt ved en detektionsgraense pa 95 % (LoD) (tabel 1).

Inklusivitet og eksklusivitet

Specificiteten blev sikret ved valget af primere og prober og in-silico-analysen
af disse med henblik pa mulige krydsreaktioner baseret pa offentligt tilgeenge-
lige nukleinsyresekvenser, der stammer fra NCBI-databasen.

Til evaluering af inklusiviteten blev positivt SARS-CoV-2-materiale (tabel 2)
oprenset og tilsat i en PCR-reaktion og behandlet i en arbejdsgang ved anven-
delse af vaeskekomponenter.

For at udelukke krydsreaktivitet (eksklusivitet) blev forskellige typer af mi-
kroorganismer, der repraesenterer almindelige luftvejspatogener eller naert
beslaegtede arter, testet (tabel 3) i en arbejdsgang ved anvendelse af vaeske-
komponenter. Der blev ikke konstateret mikrobiel interferens.

Interferenser
Interferenser blev evalueret for endogene og eksogene stoffer (tabel 4), som
eventuelt findes i patientpraven.

Evaluering af klinisk funktion

Falsomhed og specificitet

De resultater af falsomhed og specificitet, der blev afledt af patientpraver
(positive og negative prever i COPAN eNAT®-medie) og indsamlet i kliniske
omgivelser, blev sammenlignet med dem fra en referencemetode (tabel 5).
| alt 40 pools med nasofaryngeale og/eller orofaryngeale patientprever blev
analyseret.

For tests med "slikkepinds"-spytprever blev der analyseret 69 prevepools
(tabel 6).

40



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Pakendi sisu

15 testi Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling kassetti SARS koroonaviiruse 2 (SARS-
CoV-2) spetsiifilise E-geenijarjestuse Uheaegseks tuvastamiseks kuni 15-st
kokkuvalatud proovist.

Ohutusteave

Need kasutusjuhised sisaldavad vaid teavet testi kohta. Muud hoiatused ja ju-
hised leiab Vivalytic one analiisaatoriga kaasapandud kasutusjuhendist (jaotis
,Seadme ohutusteave"). Kasutage vaid analiisaatoriga kasutamiseks heaks-
kiidetud Vivalyticu kassette ja tarvikuid. Sisestage proovid digesti. Eemaldage
lleloksunud proovimaterjal sobiva lahusega immutatud riidega. Kasutada
v6ib 70% etanooli. Kui kassetti on vaja desinfitseerida pihusega (nt kui proovi
Gleloksumine on ulatuslik), siis arge kassetti parast kasutage, kuna desinfit-
seerimisvahend voib seda kahjustada.

A HOIATUS!

- Arge kasutage kassetti, kui selle hermeetiliselt suletud kott on
silmnahtavalt kahjustunud.

- Arge puudutage ega kriimustage kasseti analGtsiala.

-+ Arge korduskasutage kassetti.

- Arge kasutage proovi tlilipe, sé6tmeid ega mahte, mis ei ole testiga
kasutamiseks ette nahtud.

- Arge raputage proovi sisaldavat kassetti.

+ Arge keerake kassetti tagurpidi.

- Jargige alati haid laboripraktikaid, et test toimiks nduetekohaselt.

- Bioloogilisi proove, Ulekandevahendeid ja kasutatud kassette
tuleb kasitleda nakkusohtlike vahenditena jargides standardseid
ettevaatusabindusid. Kasitsege potentsiaalselt nakkusohtlikke
patsiendiproove ja kassette vastavalt riiklikult laboritele
kehtestatud standarditele. Vabanege proovidest ja kassettidest
vastavalt piirkondlikele ja labori standarditele. Kasutage kindlasti
isikukaitsevahendeid.

- Asetage kassett alati vaid puhtale ja tasasele pinnale.

- Jargige riiklikke ohutust kasitlevaid regulatsioone ja praktikaid.

Vajalikud lisamaterjalid (n6utud, kuid ei ole kaasas)

« Anallsaator Bosch Vivalytic one

+ Calibrated Pipette Eppendorf Reference® 2, viitenr 4924000088

+ Proovi kogumiskomomplekt + transpordipuhver (FLOQSwabs® Regular
viitenr 552C, FLOQSwabs® Flexible viitenr 553C, eNAT® Transport Media
viitenr 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Sihtotstarve

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling on automatiseeritud kvalitatiivne in vitro
diagnostiline reaalajas RT-PCR-analliis SARS-koroonaviirus-2 tuvastamiseks
kuni viiest inimese ninaneelu- ja suuneelukaapest voi kuni 15 slljeproovist,
millega diagnoosida SARS-CoV-2 nakkust simptomaatilistel voi asimptomaa-
tilistel isikutel.

Positiivsed tulemused ei valista teiste patogeenide infektsiooni. Tuvastatud
aine ei pruugi olla haiguse ainuke tekitaja. Testi negatiivne tulemus ei valista
SARS-CoV-2 nakkust ega muid hingamisteede nakkushaigusi. Tulemusi ei tohi
kasutada diagnoosi, ravi voi teiste patsienti puudutavate otsuste ainsa lahte-
alusena. Tulemused tuleb viia kliiniliselt korrelatsiooni patsiendi anamneesi,
kliiniliste leidude ja epidemioloogilise teabega. Patsiendi nakkusliku seisu
hindamiseks on vajalik muu diagnostiline teave.

Ette nahtud kasutamiseks vaid tervishoiutootajale anallsaatoril Vivalytic one
patsiendi testimiseks nii arstikabinetis, erakorralise meditsiini osakonnas,
hooldekodudes kui ka laboratoorses keskkonnas, nagu haiglalabor véi kont-
roll-labor.

Testi t66pohimote
Test Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling on reaalajas PCR-analtis, mis kasutab
poéordtranskriptsiooni.

Sailitamis- ja kasutustingimused
Toode on stabiilne kuni aegumiskuupdevani, kui seda sailitada temperatuuril
+15 °C kuni 25 °C. Sailitamis- ja kasutustingimused leiab kas kassetilt, kotilt
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vOi karbilt. Kassetti tuleb kasutada temperatuuril +15 °C kuni +25 °C, suhtelise
Ohuniiskuse juures < 65 % 15 minuti jooksul parast koti avamist. Nii on tagatud
kasseti puhtus ja selle toimivus ei halvene niiskuse tottu. Liiga pikk kokkupuu-

de niiskusega mojutab testi toimivust negatiivselt.

Reaktiivid

Koik proovi tootlemiseks vajalikud reaktiivid on kasseti sees. To6tlus hdlmab
rakkude I6hkumist, nukleiinhappe ekstraheerimist, pdordtranskriptaasi, DNA
amplifikatsiooni ja tuvastamist.

Reagendid on PCR-helmes, sidumispuhver, pesupuhver ja elueerimispuhver.
PCR-helmes sisaldab poordtranskriptaasi ja enstitimi Tag-polimeraas. Si-
dumispuhver lihtsustab nukleiinhapete seondumist puhastusprotsessi ajal.
Pesupuhver koosneb erinevatest sooladest ja lahustest, et eemaldada ekstra-
heerimisprotsessi ajal lisandid, nagu valgud. Elueerimispuhver on madala
soolsusega puhver, mis sisaldab ekstraheerimisprotsessil6puks puhastatud
nukleiinhappeid.

Proovi tiitip / s66de

Test on kasutamiseks ninaneelu- ja suuneelukaabetega s66tmes eNAT®
(FLOQSwabs® flexible viitenr 553C, eNAT® transport media viitenr 608C,
COPAN ltalia S.P.A.) ja sljeproovidega sé6tmes eNAT® (FLOQSwabs® regular
viitenr 552C, eNAT® transport media viitenr 608C, COPAN lItalia S.P.A.)

Koguge ja sailitage proove nii nagu on naidatud siin ja tootja ohutuskaardil.

Proovi ettevalmistamine

Ninaneelu-/suuneelukaaped - kuni 5 kokkuvalatud proovi

Kasutage tampoone COPAN FLOQSwabs® Flexible, et koguda patsiendilt
ninaneelu- ja/véi suuneelukaaped. Iga tampoon tuleb panna 1 ml transpordi-
so6tmesse eNAT®, murda selle ots ja sulgeda katsuti.

Raputage pohjalikult igat proovikatsutit, mis sisaldab kaabet ja s6odet eNAT®,
et see labi seguneks, kuid véltige vahu teket. Koguda vaib kuni 5 proovi.

Lisage 150 pl igat segatud proovi (kokku kuni viis proovi) Gihe kasseti proovisi-
vendisse. Kui proovide arv on alla viie, taitke stvend kuni 750 pl ulatuses s66t-
mega eNAT®. Kontrollige, et téddeldava proovi kogumaht oleks 750 pl.
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Siljeproovid - kuni 15 kokkuvalatud proovi

Enne proovi kogumist ei tohi stilia ega juua 30 minutit, sh narida natsu voi
suitsetada. Kasutage kuivas katsutis tampooni COPAN FLOQSwabs® Regular.
Eemaldage tampoon ettevaatlikult kuivast katsutist. Valtige katsuti valispinna
puutumist. Suruge tampoon keelega kergelt vastu suulage. Keerutage tampoo-
ni selles asendis vahemalt 30 sekundit ja pange tampoon tagasi kuiva katsutis-
se. Votke sedasi kuni 15 slljeproovi.

Et valtida proovi kvaliteedi halvenemist, transportige ja téodelge siljeproove
kuivas keskkonnas (suhteline 6huniiskus < 65 %) ja toatemperatuuril (15—

25 °C) nelja tunni jooksul. Votke kuni viis slljeproovi ja pange need jargnevalt
Uhte 1 ml katsutisse COPAN eNAT®. Keerutage igat tampooni eNAT®-i s¢6tmes
vastu katsuti siseseina vdhemalt 15 sekundit, et proov vabaneks eNAT® so6t-
messe. Seejarel visake tampoon ara, et valtida segiajamist. Korrake seda kok-
kuvalamise protseduuri, et valmistada kuni kolm proovikogumit, millest igatiks
koosneb kuni viiest proovist. Raputage katsuteid korralikult, kuid valtige vahu
teket. Lisage igast kolmest ettevalmistatud proovikogumist 250 ul ihe kasseti
proovislivendisse. Kontrollige, et tdddeldava proovi kogumaht oleks 750 pl.
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Arge kasutage viskoosseid proove, mida on keeruline pipeteerida.
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Testi tulemused

Testi tulemus (loend tuvastatud sihtgeenide positiivsest / negatiivsest tule-
musest) kuvatakse ekraanil. Kokkuvalatud proov loetakse kas SARS-CoV-2
positiivseks, SARS-CoV-2 negatiivseks voi kehtetuks.

PCR-i koveraid nadidatakse reaalajas. Tarkvara maarab need kas positiivseks voi
negatiivseks. Positiivsete koverate korral kuvatakse vastav C,-vaartus. Tulemus
maaratakse, klassifitseerides sihtmargid kas positiivseks voi negatiivseks.
Ekraanil kuvatakse Uks tulemus, seda sdltumata kasutatud kokkuvalatud proo-
vide arvust. Negatiivse tulemuse korral loetakse koik kokkuvalatud proovid
negatiivseks. Positiivse tulemuse korral ei ole kokkuvalamise tottu voimalik
tuvastada, millised proovid voi kui palju proove on positiivsed. Isiku tasandil
tulemuse saamiseks tuleb igat testi, mida kokku valati, ka eraldi testida.
Inimese kontrollmaterjali tuvastamine negatiivsetes proovides naitab edukat
ekstraheerimisprotseduuri ning PCR-reaktsiooni toimimist. SARS-CoV-2
positiivse tulemuse korral loetakse test kehtivaks. Sellisel juhul voib inimese
kontrollimaterjali tuvastada, kuid ei pea.

Tulemused/kontrollid

SARS-CoV-2 Inimkontroll Kehtivus Tulemus
: - e | e,
- + kehtiv Proov on negatiivne.
- - kehtetu Eiole hinnatav.*

! Soovitatav on teha kordustest.

Kehtetu vdi nurjunud test

Test loetakse kehtetuks, kui nii siht-RNA-d kui ka inimese kontrollmaterjali ei
tuvastata. Kehtetu analliusi pdhjuseks voib olla kehv proovi kvaliteet, kuna
proov ei sisalda tldse inimese rakumaterjali voi sisaldab seda liiga vahe. Tule-
mused kuvatakse kehtetu testi kohta, kuid neid ei voi kasutada diagnoosimisel.
Veenduge enne testi anallusimist, et proovi tulp oleks dige ja proovi kogu-
takse ning proovi ja kassetti séilitatakse nduetekohaselt. Vajadusel korrake
analllsi uue prooviga. Nurjunud testi korral kontrollige kdigepealt, et anali-
saatori tootingimused oleksid diged (vt anallisaatori kasutusjuhendi peatlkke
seadme ohutusteabe ja tehniliste andmete kohta). Taaskaivitage analiisaator.
Probleemi pusimisel votke Ghendust kohaliku edasimiitja klienditoega.

Testi aruanne
Testi trukitud aruandes loetletakse patogeen, testitud sihtmargid, tulemused,
kontrollmaterjal ning teave kasutaja, patsiendija anallsaatori kohta.

Kvaliteedikontroll

Kui kohalikud véi labori standardid seda néuavad, tuleb teha kvaliteedikontroll.
Saate kasutada kas kindlaksmaaratud naitajatega patsiendiproove, mida uu-
riti testimise vérdlusmeetodiga, voi soetada kvaliteedikontrolli materjalid (nt
AMPLIRUN® SARS CoV 2 RNA CONTROL, viitenr MBC137-R, AmpliRun® Total
SARS-CoV-2, viitenr MBTCO030, Vircell S.L. Hispaania). Ootamatute tulemuste
korral korrake analliiisi mone teise prooviga. Kui negatiivse kvaliteedikontrolli
materjali (nt puhas s66de eNAT®) tulemus on endiselt positiivne, voib anali-
saator voi selle keskkond olla saastunud. Lopetage anallisaatori kasutamine ja
votke Ghendust kohaliku edasimuija klienditoega. Samuti votke kohaliku edasi-
muUja klienditeenindusega tihendust kvaliteedikontrolli materjali korduva vale
tulemuse korral.

Teave kasutajatele ELis
Kéikidest seadmega seotud tésistest vahejuhtumitest tuleb teavitada tootjat
ja selle liikmesriigi, kus kasutaja ja/voi patsient asub, padevat asutust.

Piirangud
Testi Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling tulemusi voib télgendada vaid koolitatud

tervishoiutootaja. Testi Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling tulemusi ei tohi kasutada
diagnoosi ainsa alusena.
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» Negatiivne tulemus ei valista patogeenide esinemist proovis analtisi
tundlikkustasemest madalam tasemel voi patogeenide olemasolu, mida
analuus ei tuvasta.

« Valesti kogutud, transporditud voi kasitsetud proovide tottu on
valenegatiivsete voi valepositiivsete tulemuste risk.

- Kokkuvalamise korral peab kasutaja vastavalt toonéuetele hindama riski
ja kasu suhet, nt mistahes negatiivset moju tundlikkusele. Laborid peavad
kehtestama asutusesiseselt sobivad protseduurid, et tagada kokkuvalamise
korral kvaliteet.

- Piirpealsetel juhtudel voivad esineda atlipilised PCR-i nditajad (nt madala
voi korge C,-vaartusega lauge kdver). Atllpiliste nditajate korral ei tohi
tulemusi diagnostikaks kasutada. Soovitav on testi korrata.

« Positiivne tulemus ei tahenda tingimata, et proovis on elujoulist viiruslikku
materjali.

Analliitiliste toimivusnéitajate hindamine
Analuttilised andmed koguti kunstliku mudeli abil, mis simuleerib inimese hin-
gamisteede tampooniprooviks (epiteelirakud) olulisi osasid.

Tundlikkus (tuvastuspiir, 95% tuvastusmaar)
Méaérati kontsentratsioon 95% tuvastusmaara (LoD) juures (tabel 1).

Uhilduvus ja mitteiihilduvus

Spetsiifilisus tagati, valides praimerid ja sondid ning analiisides neid in silico
véimalike ristreaktsiooinde suhtes, lahtudes NCBI andmebaasist avalikult saa-
daval olevatest nukleiinhappe jarjestustest.

Uhilduvuse hindamiseks puhastati positiivne SARS-CoV-2 materjal (tabel 2)
jalisati PCR-reaktsiooni ning toodeldi tddvooga, mis hélmas vedelaid kompo-
nente.

Ristreaktiivsuse (mittethilduvus) valistamiseks testiti tavaliste hingamisteede
patogeene voi lahedalt seotud liike esindavate mikroorganismide erinevaid
tlvesid (tabel 3) todvooga, mis holmas vedelaid komponente. Mikroobide teki-
tatud haireid ei tuvastatud.

Hairivad mojud
Hairivaid méjusid hinnati patsiendiproovis esineda vdivate endogeensete ja
eksogeensete ainete (tabel 4) korral.

Kliiniliste toimivusnaitajate hindamine

Tundlikkus ja spetsiifilisus

Tulemused tundlikkuse ja spetsiifilisuse kohta tuletati kliinilises keskkonnas
kogutud patsiendiproovidest (positiivsed ja negatiivsed tulemused s66tmes
COPAN eNAT®) ning neid vorreldi vérdlusmeetodi omadega (tabel 5). Kokku
anallsiti 40 kokkuvalatud ninaneelu- ja suuneeluproovi.

Suljeproovi korral analliusiti 69 kokkuvalatud proovi (tabel 6).
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Pakuotés turinys

15 ,Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling® tyrimo kaseciy, skirty SARS koronaviruso
2 (SARS-CoV-2) specifinei E geno sekai vienu metu aptikti ne daugiau kaip 15
meéginiy kaupinyje.

Saugos informacija

Siose naudojimo instrukcijose pateikiama tik su tyrimu susijusi informacija.
Papildomos informacijos apie jspéjimus ir kity instrukcijy ieskokite savo
turimo ,Vivalytic one" analizatoriaus naudojimo instrukcijoje (skyriuje apie
prietaiso saugos informacijg). Naudokite tik tas ,Vivalytic* kasetes ir reikmenis,
kurie patvirtinti kaip tinkami analizatoriui. Ziarekite, kad baty tinkamai jdéti
meginiai. ISsiliejusius méginius isvalykite $luoste, sudrékinta atitinkamu tirpa-
lu. Tam galima naudoti 70 % etanolj. Jeigu kasete reikia dezinfekuoti purskiant
(pavyzdziui, jeigu i$ jos iSsiliejo méginys), po to kasetés nenaudokite, nes
dezinfekavimo priemoné galéjo ja apgadinti.

A JSPEJIMAS

« Nenaudokite kasetés, jeigu pazeistas sandarusis maiselis arba
akivaizdziai apgadinta pati kaseté.

- Nelieskite ir nebraizykite kasetés aptikimo srities.

« Nenaudokite kasetés pakartotinai.

« Nenaudokite ty tipy méginiy, terpiy ir kiekiy, kurie néra patvirtinti kaip
tinkami Siam tyrimui atlikti.

« Nepurtykite kasetés, kurioje yra méginio.

- Neapverskite kasetés aukstyn kojomis.

- Visada laikykités geros laboratorinés praktikos, kad tyrimas baty
efektyvus.

- Biologinius éminius, jy perkélimo priemones ir panaudotas kasetes
reikia laikyti galinciais perduoti infekcijos sukéléjus, su kuriais dirbant
reikia imtis standartiniy atsargumo priemoniy. Su potencialiai
infekciniais pacienty meéginiais ir kasetemis elkités laikydamiesi
nacionaliniy laboratoriniy standarty; meginius bei kasetes iSmeskite
pagal regioninius ir laboratorinius standartus. Batinai naudokite
asmenines apsaugos priemones (APP).

« Kasete deékite tik ant Svaraus plokscio pavirsiaus.

- Laikykités nacionaliniy saugos reikalavimy ir praktikos.

Reikalinga papildoma jranga (reikalinga, bet nepateikiama)

,Bosch Vivalytic one® analizatorius

+ Kalibruota pipeté ,Eppendorf Reference® 2, Nr. 4924000088

+ Tepinéliy émimo rinkinys + transportavimo buferinis tirpalas
(,FLOQSwabs® jprasti, Nr. 552C, ,FLOQSwabs®" lankstieji, Nr. 553C,
LeNAT®" transportavimo terpé, Nr. 608C, ,COPAN ItaliaS. P. A.%)

Paskirtis

,Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling” - tai automatizuotas kokybinis in vitro

diagnostikos tyrimas, paremtas tikralaikés PGR metodu, kuriuo SARS korona-

virusas 2 aptinkamas ne daugiau kaip 5 zmogaus nosiaryklés ir gerklés tepi-

nelio méginiuose arba ne daugiau kaip 15 Ciulpiamyjy seiliy meginiy, siekiant

diagnozuoti SARS-CoV-2 infekcijg Zzmonéms, kuriems pasireiskia simptomy ir

kuriems jy nepasireiskia.

Teigiami rezultatai nereiskia, kad negali bati gretutinés infekcijos kitais pa-

togenais. Gali bti, kad aptiktas mikroorganizmas néra neabejotinas ligos

sukéléjas. Neigiami rezultatai nereiskia, kad néra SARS-CoV-2 infekcijos arba

kitos kvépavimo taky infekcijos. Remiantis vien $iais rezultatais negalima

nustatyti diagnozés, skirti gydymo ir priimti kity paciento gydymo sprendimy.

Rezultatus batina kliniskai susieti su paciento sveikatos istorija, klinikiniais

stebéjimais ir epidemiologine informacija. Norint nustatyti paciento infekcijos

blseng bltina kita diagnostiné informacija.

Skirtas tik sveikatos priezilros specialistams naudoti ,Vivalytic one* analizato-

riuje, tiek tiriant pacientus gydytojy priimamuosiuose, skubiosios medicinos

pagalbos skyriuose ir pagyvenusiy zmoniy globos jstaigose, tiek klinikingje

aplinkoje, tokioje kaip ligoniniy laboratorijos arba etaloniniy tyrimy laborato-

rijos.

Tyrimo principas
LVivalytic SARS-CoV-2 Pooling*” - tai tikralaikés PGR metodu pagrjstas tyrimas,
kuriam naudojama atvirkstinés transkripcijos (RT) reakcija.

45



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Laikymo ir naudojimo salygos

Preparatas yra stabilus iki galiojimo pabaigos datos, jeigu laikomas +15-25 °C
temperataroje. Laikymo ir naudojimo salygos nurodytos kasetés, maiselio
arba dezutés etiketéje. Kasete reikia naudoti +15-25 °C temperaturoje, esant
<65 % santykiniam drégniui, ir panaudoti per 15 minuciy nuo maiselio atplési-
mo. Taip uztikrinamas higieniskumas, o dél drégmés nenukencia tyrimo efekty-
vumas. llgas drégmeés poveikis neigiamai veikia tyrimo efektyvuma.

Reagentai

Visi méginiams apdoroti batini reagentai jau yra kasetéje. Apdorojimo metu
atliekama lasteliy lizé, nukleino ragsciy iSgavimas, atvirkstiné transkripcija, DNR
amplifikacija ir aptikimas.

Naudojami tokie reagentai kaip PGR rutuliukai, risamasis buferinis tirpalas,
plovimo buferinis tirpalas ir eliucijos buferinis tirpalas. PGR rutuliuko sudétyje
yra atvirkstinés transkriptazés ir Thermus aquaticus polimerazés fermento. Ri-
Samasis buferinis tirpalas gryninimo proceso metu padeda prisijungti nukleino
ragstims. Plovimo buferinis tirpalas - tai jvairiy drusky ir tirpikliy misinys, skir-
tas neSvarumams, pvz., baltymams, pasalinti iSgavimo proceso metu. Eliucijos
buferinis tirpalas - mazai druskingas buferinis tirpalas, kurio sudétyje yra isgry-
ninty nukleino ragséiy, gauty isgavimo proceso pabaigoje.

Méginio tipas / terpé

Sis tyrimas yra skirtas naudoti su nosiaryklés ir gerklés tepinelio meginiais
LeNAT®" terpéje (,FLOQSwabs®* lankstieji, Nr. 553C, ,eNAT®" transportavimo
terpé, Nr. 608C, ,COPAN Italia S. P. A.“) ir Ciulpiamaisiais seiliy méginiais
LeNAT®" terpéje (,FLOQSwabs®* jprasti, Nr. 552C, ,eNAT®" transportavimo
terpe, Nr. 608C, ,COPAN ItaliaS. P. A.")

Meéginius imkite ir laikykite taip, kaip nurodyta ¢ia ir gamintojo duomeny lape.

Méginio paruo$imas

Nosiaryklés / gerklés tepinélio méginiai — kaupinys i$ ne daugiau kaip 5
méginiy

Pacienty nosiaryklés / gerklés méginius imkite ,COPAN FLOQSwabs®" lanks-
Ciaisiais tepinélio emikliais. Kiekvienas tepinélis perkeliamas j 1 ml ,eNAT®"
transportavimo terpés, nulauziamas tepinélio émiklio kotelis, o mégintuvélis
uzdaromas.

Papurtykite kiekvieng méginio mégintuvelj su tepinélio émikliu ir ,eNAT®*
terpe, kad iSsimaisyty, bet zitrékite, kad nesusidaryty puty. Galima paimti iki
5 meginiy.

150 pl kiekvieno ismaisyto méginio (i$ viso ne daugiau kaip penki meginiai)
jlasinkite j vienos kasetés meéginio lasinimo vieta. Jeigu méginiy maziau nei
penki, likusj tarj uzpildykite iki 750 pl ,eNAT®" terpés. |sitikinkite, kad bty ap-
dorojamas i$ viso 750 pl tdrio méginys.

Ciulpiamieji seiliy tepinélio méginiai — kaupinys i ne daugiau kaip 15
méginiy

Negalima nieko valgyti, gerti, kramtyti kramtomosios gumos ar rikyti 30 mi-
nuciy iki méginio émimo. Naudokite ,COPAN FLOQSwabs®* jprasta tepinélio
emiklj sausame megintuvelyje. Atsargiai iSimkite tepinélio émiklj i$ sauso me-
gintuvélio. Stenkités neliesti mégintuvélio iSorinio pavirsiaus. Reikia liezuviu
nestipriai prispausti tepinélio émiklj prie gomurio. Bent 30 sekundziy pasu-
kiokite tepinélio emiklj Sia padétimi ir jkiskite atgal j sausa mégintuveélj. Taip
paimkite iki 15 seiliy méginiy.

Per keturias valandas transportuokite ir apdorokite seiliy méginius sausos
aplinkos (SD <65 %) ir kambario temperatiros (15-25 °C) sglygomis, kad jie
nepradeéty irti. Paimkite ne daugiau kaip 5 seiliy tepinélio meginius ir vieng
po kito jkiskite juos j 1 ml ,COPAN eNAT®* mégintuvélj. Bent 15 sekundziy
pasukiokite kiekviena tepinélio emiklj ,eNAT®“ terpeje, spausdami prie megin-
tuvelio vidinio pavirsiaus, kad meéginys baty isleistas j ,eNAT®" terpe. Paskui
tepinélio émiklius iSmeskite, kad jy nesumaisytuméte. Pakartokite meginiy
kaupinio procedirg ir paruoskite ne daugiau kaip 3 méginiy kaupinius, kuriy
kiekvieng sudaryty ne daugiau kaip 5 tepinélio méginiai. Gerai papurtykite
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megintuveélius, bet zilrékite, kad nesusidaryty puty. Po 250 pl i$ kiekvieno i$
3 paruosty meginiy kaupiniy jlasinkite j vienos kasetes meéginio lasinimo vieta.
Zirekite, kad bty apdorojamas i$ viso 750 pl tirio méginys.

P

o~ % - -0

Nenaudokite tasiy méginiy, kuriuos sunku lasinti pipete.

Tyrimo rezultatas

Tyrimo rezultatas (teigiamy (aptikty) / neigiamy (neaptikty) tiriamuyjy geny
sarasas) rodomas ekrane. Méginiy kaupinys klasifikuojamas kaip SARS-CoV-2
teigiamas, SARS-CoV-2 neigiamas arba netinkamas.

Rodomos tikralaikés PGR kreivés, kurias programiné jranga klasifikuoja kaip
teigiamas arba neigiamas. Jeigu kreivé teigiama, rodoma atitinkama C,, verte.
Tyrimo rezultatas nustatomas pagal tai, ar tiriamosios medziagos buvo aptik-
tos (teigiamas), ar ne (neigiamas).

Nepriklausomai nuo méginiy skai¢iaus kaupinyje, ekrane rodomas vienas
bendras rezultatas. Jeigu rezultatas neigiamas, visi kaupinio meginiai laikomi
neigiami. Jeigu rezultatas teigiamas, nejmanoma nustatyti, kuris meginys ir
kiek meéginiy yra teigiami, nes jie visi yra tame paciame kaupinyje. Norint gauti
individualius rezultatus, reikia atskirai tirti kiekvieng kaupinio méginj.

Jeigu neigiamuose meéginiuose aptinkama zmogaus kilmés kontrolinés me-
dziagos, tai reiskia, kad iSgavimo procedura buvo sekminga, o PGR reakcija ne-
buvo slopinama. Jeigu gaunamas teigiamas SARS-CoV-2 aptikimo rezultatas,
tyrimas laikomas tinkamu. Tokiu atveju Zmogaus kilmés kontroline medziaga
galima aptikti, bet tai néra bitina.

Rezultatai / kontrolé
SARS-CoV-2 Zmogaus kontrolé Galiojimas Rezultatas
Laikoma, kad SARS-

+ +/- galioja CoV-2 méginys yra
teigiamas.

Laikoma, kad méginys

- * galioja yra teigiamas.

- - negalioja Vertinimas negalimas.!

* Rekomenduojamas pakartotinis bandymas.

Netinkami arba nepavyke tyrimai

Tyrimas laikomas netinkamu, jeigu neaptinkama nei tiriamosios RNR, nei
zmogaus kilmés kontrolinés medziagos. Galimos netinkamo tyrimo rezultato
priezastys - prasta meginio kokybé, kai méginyje mazai arba visiskai néra Zmo-
gaus lastelinés medziagos. Netinkamo tyrimo rezultatai rodomi ekrane, taciau
diagnostikos tikslais jy naudoti negalima.

Prie$ atliekant tyrima batina jsitikinti, kad naudojamas tinkamo tipo méginys,
jis buvo tinkamai paimtas ir laikomas. Jeigu reikia, pakartokite analize su nauju
meéginiu. Jeigu tyrimas nepavyko, pirmiausia patikrinkite, ar tinkamos analiza-
toriaus naudojimo salygos (zr. analizatoriaus naudojimo instrukcijy skyrius apie
prietaiso saugos informacija ir techninius duomenis). Paleiskite analizatoriy i$
naujo. Jeigu problema kartosis, kreipkités j vietinio platintojo klienty pagalbos
skyriy.

Tyrimo ataskaita

Spausdintinéje tyrimo ataskaitoje nurodomi patogenai, tirtos medziagos, rezul-
tatai, kontrolinés medziagos, informacija apie naudotoja, pacienta bei analiza-
toriy, taip pat yra paraso laukas.

Kokybés kontrolé

Jeigu to reikalaujama pagal vietinius arba laboratorijos standartus, batina
atlikti kokybés kontrolés bandymus. Galite naudoti arba jau charakterizuotus
pacienty meginius, kurie buvo tiriami etaloniniu metodu, arba jsigyti kokybés
kontrolés medziagy (pvz., ,AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL", Nr.
MBC137-R, ,AmpliRun® Total SARS-CoV-2“, Nr. MBTC030, ,Vircell S.L. Spain®).
Gavus nenumatytus rezultatus analize reikia pakartoti su kitu méginiu. Jeigu
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neigiamos kokybeés kontrolés meéginio, pvz., grynos ,eNAT®" terpés, rezultatas
vis tiek yra teigiamas, gali bati, kad uzterstas analizatorius arba jo aplinka.
Analizatoriaus nebenaudokite ir kreipkités j vietinio platintojo klienty pagalbos
skyriy. Jeigu pakartotinai gautumeéte klaidingus kokybés kontrolés méginiy
rezultatus, taip pat kreipkités j vietinio platintojo klienty pagalbos skyriy.

Pastaba naudotojams ES

Apie bet kokius rimtus incidentus, susijusius su prietaisu, batina pranesti

gamintojui ir valstybés narés, kurioje yra naudotojas ir (arba) pacientas, kom-

petentingai institucijai.

Apribojimai

LVivalytic SARS-CoV-2 Pooling® tyrimo rezultatus turi interpretuoti tik iSmokyti

sveikatos priezitros specialistai. ,Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling" tyrimo rezul-

taty negalima naudoti kaip vienintelio parametro diagnozei nustatyti.

« Neigiamas rezultatas nereiskia, kad méginyje néra patogeny - gali bati,
kad jy lygis yra Zemesnis uz tyrimo jautrumo riba arba kad $iuo tyrimu Sis
patogenas néra tiriamas.

+ Klaidingai neigiamus arba klaidingai teigiamus rezultatus galima gauti dél
netinkamai paimty, transportuoty arba tvarkyty meginiy.

- Tirdamas meginiy kaupinius naudotojas turi jvertinti rizikos ir naudos
santykj, pvz., bet kokius jautrumo apribojimus, kad baty laikomasi
medicininés priezitros reikalavimy. Laboratorijose turi bati nustatytos
vidinés kokybes uztikrinimo proceduros, kurios baty taikomos meginiy
kaupiniy tyrimo procesams.

- Abejotinais atvejais gali pasireiksti netipinés PGR charakteristikos (pvz.,
plokscia kreivé su zema arba auks$ta C, verte). PasireiSkus netipinems
charakteristikoms rezultaty negalima naudoti diagnozei nustatyti.
Rekomenduojama atlikti pakartotinj tyrima.

- Teigiamas rezultatas nebutinai reiskia, kad meginyje yra gyvybingy viruso
lasteliy.

Analitinio efektyvumo vertinimas

Analitiniai duomenys buvo surinkti naudojant dirbtine matrica, imituojancia

atitinkamus zmogaus kvépavimo taky tepinélio méginio (epitelio lasteliy) kom-

ponentus.

Jautrumas (aptikimo riba, 95 % aptikimo rodiklis)
Buvo nustatyta koncentracija esant 95 % aptikimo rodikliui (LoD) (1 lentelé).

Jtraukiamumas ir atmetimas

SpecifiSkumas buvo uztikrintas renkantis pradmenis ir zondus ir atliekant jy in
silico analize, kurios metu buvo stebima, ar nebus kryzminiy reakcijy, remian-
tis vieSai prieinamomis nukleino rugsciy sekomis, gautomis is NCBI duomeny
bazes.

Jtraukiamumui jvertinti teigiama SARS-CoV-2 medziaga (2 lentelé) buvo is-
gryninta, jdeta j meginj, siekiant sukelti PGR reakcija, ir apdorota naudojant
skystus komponentus.

KryZzminéms reakcijoms atmesti (atmetimas) jvairios mikroorganizmy pader-
meés, atitinkancios jprastus kvépavimo taky patogenus arba artimai susijusias
rasis, buvo tiriamos (3 lentelé) naudojant skystus komponentus. Mikrobiniy
trukdziy jrodymy nebuvo gauta.

Trukdziai
Buvo vertinami endogeniniy ir egzogeniniy medziagy, kuriy gali bati paciento
meginyje (4 lentelé), trukdziai.

Klinikinio efektyvumo vertinimas

Jautrumas ir specifiSkumas

Jautrumo ir specifiSkumo rezultatai buvo gauti i$ pacienty meginiy (teigiamy
ir neigiamy méginiy ,COPAN eNAT®" terpéje), surinkty klinikinéje aplinkoje,
ir palyginti su etaloniniu metodu gautais duomenimis (5 lentelé). IS viso buvo
iSanalizuota 40 kaupiniy, sudaryty i$ pacienty nosiarykles ir gerkles méginiy.
Taip pat buvo isanalizuoti 69 Ciulpiamuyjy seiliy tepinéliy méginiy kaupiniai

(6 lentelé).
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Zawartos$¢ zestawu

15 kaset testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling przeznaczonych do wykrywania
sekwencji genu E swoistej dla koronawirusa 2 SARS (SARS-CoV-2) jednocze-
$nie w maksymalnie 15 spulowanych prébkach.

Informacje dotyczace bezpieczenstwa

Niniejsza instrukcja stosowania zawiera wytgcznie informacje dotyczace testu.
Dodatkowe ostrzezenia i instrukcje opisano w instrukcji stosowania dotaczo-
nej do analizatora Vivalytic one (rozdziat dotyczacy bezpieczenstwa urzadze-
nia). Nalezy stosowac wytgcznie kasety Vivalytic i akcesoria zatwierdzone do
stosowania z analizatorem. Nalezy dopilnowac prawidtowego wprowadzenia
probek. Rozlane probki nalezy zebrac $ciereczka zwilzong odpowiednim
roztworem. Mozna uzy¢ 70% etanolu. W razie koniecznoéci zdezynfekowania
kasety przy uzyciu srodka w aerozolu (na przyktad po duzym wycieku probki),
nie wolno nastepnie uzywac kasety, gdyz mogta ona zosta¢ uszkodzona przez
srodek dezynfekujacy.

A OSTRZEZENIE

« Nie wolno uzywac kasety, jezeli wida¢ uszkodzenia zamknietej torebki
lub samej kasety.

- Nie wolno dotykac ani zadrapac¢ obszaru wykrywania kasety.

« Nie wolno ponownie wykorzystywac kaset.

« Nie wolno uzywacé typow prébek, podtozy oraz objetosci, ktédre nie
zostaty zatwierdzone do stosowania z danym testem.

« Nie wolno potrzasa¢ kaseta, ktora zawiera probke.

« Nie wolno odwracac kasety do gory dnem.

« Nalezy zawsze przestrzegac zasad dobrej praktyki laboratoryjnej, aby
zagwarantowac prawidtowe dziatanie tego testu.

- Probki biologiczne, wyroby do przenoszenia i zuzyte kasety nalezy
uznawac za mogace przenosic czynniki zakazne i wymagajace
zachowania standardowych srodkéw ostroznosci. Potencjalnie
zakazne probki pacjenta oraz kasety nalezy obstugiwac zgodnie z
krajowymi normami laboratoryjnymi oraz utylizowac zgodnie z normami
regionalnymi i zasadami laboratorium. Zawsze nalezy stosowac srodki
ochrony indywidualnej (SOI).

« Kasete nalezy umieszczac wytacznie na czystej i ptaskiej powierzchni.

» Nalezy przestrzegac krajowych przepiséw i regulacji dotyczacych
bezpieczenstwa.

Wymagany dodatkowy sprzet (wymagany, lecz niedostarczany)
« Analizator Vivalytic one firmy Bosch
+ Skalibrowana pipeta Eppendorf Reference® 2, nr kat. 4924000088
+ Zestaw do pobierania z wymazowka + bufor transportowy (FLOQSwabs®
zwykte, nr kat. 552C, FLOQSwabs® elastyczne, nr kat. 553C, podtoze
transportowe eNAT®, nr kat. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)
Przeznaczenie
Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling to automatyczny, jakosciowy test diagno-
styczny in vitro bazujacy na reakcji RT-PCR wykonywanej w czasie rzeczywistym
przeznaczony do wykrywania koronawirusa SARS 2 w maksymalnie pieciu ludz-
kich wymazach z nosogardzieli i gardta lub w maksymalnie 15 prébkach $liny
pobieranych przy uzyciu wymazdéwki lizakowej. Ten test pomaga w diagnozowa-
niu infekcji wirusem SARS-CoV-2 u pacjentéw objawowych i bezobjawowych.
Wyniki dodatnie nie wykluczaja nadkazenia innymi patogenami. Wykryty czyn-
nik chorobotwdrczy moze nie stanowi¢ zasadniczej przyczyny choroby. Wyniki
ujemne nie wykluczaja infekcji wirusem SARS-CoV-2 lub innej infekcji drog
oddechowych. Wynikow nie nalezy wykorzystywac jako jedynej podstawy do
rozpoznania, podejmowania leczenia lub innych decyzji zwigzanych z opieka
nad pacjentem. Wyniki musza korelowa¢ klinicznie z wywiadem medycznym,
obserwacjami klinicznymi oraz informacjami epidemiologicznymi. Do okresle-
nia statusu infekcji pacjenta niezbedne sa inne informacje diagnostyczne.
Produkt jest przeznaczony do stosowania z analizatorem Vivalytic one wytacz-
nie przez pracownikéw ochrony zdrowia w gabinecie lekarskim, na szpitalnym
oddziale ratunkowym, w domach opieki oraz w $rodowiskach laboratoryjnych,
takich jak laboratoria szpitalne lub referencyjne.

Zasada testu
Test Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling jest testem na bazie reakcji PCR w czasie rze-
czywistym wykorzystujacym odwrotna transkrypcje (reverse transcription, RT).
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Warunki przechowywania i uzycia

Produkt zachowuje stabilno$¢ do uptywu daty waznosci, jezeli jest prze-
chowywany w temperaturze od +15 °C do 25 °C. Warunki przechowywania i
stosowania podano na etykiecie kasety, torebki lub opakowania. Kasety nalezy
stosowac w temperaturze od +15 °C do +25 °C, przy wilgotnosci wzglednej

< 65 %, w ciggu 15 minut od otwarcia torebki. Pozwala to zachowac higiene
oraz unikna¢ utraty wydajnosci z powodu wilgoci. Wydtuzone narazenie na
wilgo¢ negatywnie wptywa na wydajnosc testu.

Odczynniki

Wszystkie odczynniki niezbedne do przetworzenia probki znajduja sie w kase-
cie. Proces przetwarzania obejmuje lize komarek, izolacje kwasu nukleinowe-
go, odwrotna transkrypcje, amplifikacje i wykrywanie DNA.

Odczynniki to kulki do reakcji PCR, bufor wigzacy, bufor ptuczacy i bufor do
elucji. Kulki do reakcji PCR zawieraja enzym odwrotna transkryptaze oraz po-
limeraze Tag. Bufor wigzacy utatwia wigzanie kwasow nukleinowych podczas
procesu oczyszczania. Bufor ptuczacy to potaczenie roznych solii rozpuszczal-
nikow, ktére maja usunaé nieczystosci, np. biatka, podczas procesu ekstrakcji.
Bufor do elucji to bufor o niskiej zawartosci soli, ktory na koficu procesu eks-
trakcyjnego zawiera oczyszczone kwasy nukleinowe.

Rodzaj probki/nosnik

Ten test jest przeznaczony do stosowania z prébkami wymazdw z nosogar-
dzieli i gardta w podtozu eNAT® (FLOQSwabs® elastyczne, nr kat. 553C,
podtoze transportowe eNAT®, nr kat. 608C, COPAN Italia S.P.A.) i prébkami
sliny pobieranymi przy uzyciu wymazowki lizakowej w podtozu podtoze eNAT®
(FLOQSwabs® zwykte, nrkat. 552C, podtoze transportowe eNAT®, nr kat.
608C, COPAN ItaliaS.P.A.).

Proébki nalezy pobierac i przechowywac w sposéb opisany w niniejszym doku-
mencie oraz w karcie katalogowej producenta.

Przygotowanie prébek

Wymazy z czesci nosowej/ustnej gardta — do 5 spulowanych prébek:
Do pobierania probek z nosogardzieli i gardta pacjentéw nalezy stosowac
elastyczne wymazdéwki COPAN FLOQSwabs®. Kazdg wymazowke nalezy prze-
nies¢ do 1 ml podtoza transportowego eNAT®, ztamac wymazowke i zamknac
probowke.

Doktadnie potrzasnac kazda probdwka na prébki z wymazoéwka i podtozem
eNAT®, aby uzyskac jednorodna zawiesine, lecz bez spieniania zawartosci.
Mozna pobra¢ do 5 probek.

Wprowadzi¢ do wejscia na probki jednej kasety 150 pl kazdej zhomogenizo-
wanej probki (tacznie maksymalnie piec¢ probek). Jezeli liczba probek jest
mniejsza niz pie¢, dopetni¢ do 750 pl, uzywajac podtoza eNAT®. Dopilnowad
przetwarzania prébki o tacznej objetosci 750 pl.

}ﬁ—» 7§\ - - - - . by ;:]

Wymazy $liny pobierane przy uzyciu wymazowki lizakowej — do 15
spulowanych proébek:

Na 30 minut przed pobraniem probki nalezy unika¢ jedzenia i picia, w tym
zucia gumy i palenia papieroséw. Zwykte wymazdwki COPAN FLOQSwabs®
nalezy stosowac z probdéwkami bez podtoza. Ostroznie wyja¢ wymazowke z
probowki bez podtoza. Unika¢ dotykania zewnetrznej powierzchni probowki.
Jezykiem lekko docisna¢ wymazowke do podniebienia. W tej pozycji obracaé
wymazowke przez co najmniej 30 sekund i ponownie umiescic¢ jg w probdwce
bez podtoza. Pobra¢ w ten sposéb do 15 préobek sliny.

Aby unikng¢ degradacji, probki sliny nalezy transportowac i przetworzy¢ w
suchym $rodowisku (RH <65%) oraz w temperaturze pokojowej (15-25°C)

w ciggu 4 godzin. Pobra¢ maksymalnie 5 probek $liny i kolejno umiesci¢ je w
jednej 1 ml probédwce COPAN eNAT®. Obracac kazdg wymazowke w podtozu
eNAT® przy wewnetrznej powierzchni probowki przez co najmniej 15 sekund,
aby upewni¢ sie, ze probka zostata uwolniona do podtoza eNAT®. W celu unik-
nigcia pomylenia wyrzuci¢ wymazowke po zakonczeniu czynnosci. Powtorzy¢
procedure pulowania probek w celu przygotowania maksymalnie trzech pul
probek, z ktérych kazda sktada sie z 5 probek wymazu. Doktadnie wstrzasnaé
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probdwki, ale unikac spieniania. Przenies¢ 250 pl kazdej z trzech przygotowa-
nych pul prébek do wejscia prébki jednej kasety. Dopilnowac przetwarzania
probki o facznej objetosci 750 pl.

P

o~ % - -0

Nie uzywac lepkich prébek, ktére trudno jest pipetowac.

Wynik testu

Wynik testu (lista wykrytych/niewykrytych sekwencji docelowych genéw) jest
wyswietlany na ekranie. Spulowana prébka jest klasyfikowana jako dodatnia w
zakresie obecnoéci wirusa SARS-CoV-2, ujemna w zakresie obecnosci wirusa
SARS-CoV-2 lub niewazna.

Wyswietlane sa krzywe reakcji PCR w czasie rzeczywistym, ktore s klasyfikowa-
ne przez oprogramowanie jako dodatnie lub ujemne. W przypadku krzywych do-
datnich wy$wietlana jest odpowiednia wartos¢ C,. Wynik testu definiowany jest
podstawie klasyfikacji sekwencji docelowych jako dodatnich lub ujemnych.
Niezaleznie od liczby spulowanych prébek na ekranie wyswietlany jest jeden
wynik. W przypadku wyniku ujemnego za ujemne uznaje sie wszystkie spulowane
prébki. W przypadku wyniku dodatniego, ze wzgledu na proces pulowania nie ma
mozliwosci przesledzenia, ktdra probka byta dodatnia lub ile probek byto dodat-
nich. Aby uzyska¢ wynik indywidualny, konieczne jest indywidualne przetestowa-
nie wszystkich spulowanych préobek.

Wykrycie ludzkiej kontroli w probkach ujemnych wskazuje na pomysine przepro-
wadzenie procedury ekstrakcji i wyklucza hamowanie reakcji PCR. W przypadku
dodatniego wykrycia wirusa SARS-CoV-2 test uznaje sie za wazny. W takim przy-
padku kontrola ludzka moze by¢ wykryta, ale nie musi.

Wyniki/Kontrola

SARS-CoV-2 Kontrola wymazu Poprawnos¢ Wynik
Prébke uznaje sie za
* +/- poprawny dodatnig dla wirusa
SARS-CoV-2.

Prébka jest uznana za

- * poprawny wynik ujemny.

- - niepoprawny Nie podlega ocenie.!

! Zaleca sig powtdrzenie badania.

Testy niewazne lub zakoriczone niepowodzeniem

Test uznaje sie za niewazny, jezeli nie wykryto kontroli ludzkiej oraz docelowej se-
kwencji RNA. Mozliwe przyczyny uzyskania niewaznego wyniku moga obejmowac
niska jako$¢ probki z powodu czesciowego lub catkowitego braku w prébce ludz-
kiego materiatu komorkowego. W przypadku niewaznego testu wyniki sg wyswie-
tlane, ale nie mozna ich wykorzystywac do interpretacji diagnostyczne;j.

Przed rozpoczeciem serii oznaczen nalezy dopilnowac uzycia prawidtowego typu
probki, prawidtowe] procedury pobierania i przechowywania prébki i kaset. W
razie potrzeby nalezy powtdrzyc¢ analize przy uzyciu nowej probki. W przypadku
niepowodzenia testu nalezy najpierw sprawdzi¢, czy warunki robocze sg odpo-
wiednie dla analizatora (patrz instrukcja obstugi analizatora, rozdziaty dotyczace
bezpieczenstwa urzadzenia i danych technicznych). Ponownie uruchomic anali-
zator. Jesli problem sie utrzymuje, skontaktowac sie z dziatem wsparcia klienta
lokalnego dystrybutora.

Raport o tescie

Na drukowanym raporcie o te$cie podawany jest patogen, testowane sekwencje
docelowe, kontrola oraz informacje dotyczace uzytkownika, pacjenta i analizatora.
Tym informacjom towarzysza pola na podpis.

Kontrola jakosci

Jezeli wymagaja tego normy lokalne lub danego laboratorium, konieczne

jest testowanie kontroli jakosci. Mozna stosowac wstepnie scharakteryzo-
wane probki od pacjentow, ktore zbadano przy uzyciu referencyjnej metody
badawczej lub naby¢ materiaty kontroli jakosci (np. kontrole AMPLIRUN®
SARS-CoV-2 RNA CONTROL, nr kat. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2,
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nrkat. MBTCO030, Vircell S.L. Spain). W przypadku nieoczekiwanych wynikow
nalezy powtorzy¢ analize przy uzyciu innej prébki. Jezeli wynik probki ujemnej
kontroli jakosci (np. czystego podtoza eNAT®) pozostanie dodatni, mogto
dojé¢ do skazenia analizatora lub jego $rodowiska roboczego. Nalezy przesta¢
uzywac analizatora i skontaktowac sie z dziatem wsparcia klienta lokalnego
dystrybutora. W przypadku wielokrotnych fatszywych wynikow préobek kontroli
jakosci rowniez nalezy sie skontaktowac z dziatem wsparcia klienta lokalnego
dystrybutora.

Uwaga dla uzytkownikéw w UE

Kazdy powazny incydent, ktéry miat miejsce w zwiazku z wyrobem, nalezy
zgtaszac producentowi i wtasciwemu organowi w kraju cztonkowskim za-
mieszkanym przez uzytkownika i/lub pacjenta.

Ograniczenia

Wyniki testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling moga by¢ interpretowane wytacznie

przez przeszkolonego pracownika ochrony zdrowia. Wyniku testu Vivalytic

SARS-CoV-2 Pooling nie mozna uzywac jako wytacznego czynnika przy stawia-

niu rozpoznania.

« Wynik ujemny nie wyklucza obecnos$ci w prébce patogenow w stezeniu
ponizej czutosci oznaczenia lub patogenu, ktorego to oznaczenie nie
wykrywa.

« Istnieje ryzyko uzyskania wynikéw fatszywie ujemnych lub fatszywie
dodatnich z powodu niewtasciwie pobranych, transportowanych lub
obstugiwanych probek.

+ W przypadku pulowania musi istnie¢ uzasadnienie stosunku ryzyka do
korzysci (np. jakiekolwiek ograniczenie czutosci) w zakresie zgodnosci
z medycznym obowigzkiem opieki. Laboratoria stosujace procedury
pulowania powinny ustanowi¢ odpowiednie procedury wewnetrznej
kontroli jakosci.

« W przypadkach granicznych moze dojs¢ do uzyskania atypowych
charakterystyk reakcji PCR (np. ptaska krzywa z niska lub wysoka wartosciag
C,). W przypadku atypowej charakterystyki nie mozna uzywac uzyskanych
wynikéw do interpretacji diagnostycznej. Zaleca sie powtdrzenie badania.

» Wynik dodatni nie musi oznacza¢ obecnosci aktywnych wirionow.

Ocena skutecznosci analitycznej

Dane analityczne zostaty zebrane za pomoca sztucznej macierzy symulujacej

istotne sktadniki probki wymazu z drog oddechowych cztowieka (komorki

nabtonkowe).

Czutosé (granica wykrywalnosci, 95% wskaznik wykrywania)

Okreslono stezenie przy 95% wskazniku wykrywania (LoD) (tabela 1).
Inkluzywnos¢ i wytacznosé

Swoisto$c¢ zapewniono przez dobdr starteréw i sond oraz ich analize in silico
pod katem mozliwych reakcji krzyzowych na podstawie publicznie dostepnych
sekwencji kwaséw nukleinowych pochodzacych z bazy danych NCBI.

W celu oceny inkluzywnosci oczyszczono dodatni materiat SARS-CoV-2 (tabe-
la2) i dodano go do reakcji PCR, a nastepnie przetworzono, stosujac procedu-
re z wykorzystaniem ptynnych sktadnikow.

W celu wykluczenia reaktywnosci krzyzowej (wytacznosc) przetestowano roz-
ne szczepy mikroorganizmow reprezentujacych powszechne patogeny uktadu
oddechowego lub blisko spokrewnione gatunki (tabela 3), stosujac procedure
z wykorzystaniem ptynnych sktadnikow. Nie uzyskano dowodoéw na interferen-
cje zwigzana z drobnoustrojami.

Interferencje
Interferencje oceniano pod katem substancji endogennych i egzogennych (ta-
bela 4), ktore potencjalnie moga wystepowac w probcee od pacjenta.

Ocena skutecznosci klinicznej

Czutos¢ i swoistos¢

Wyniki czuto$ci i swoisto$ci uzyskano przy uzyciu probek od pacjentéw (do-
datnie i ujemne prébki w podtozu COPAN eNAT®) pobranych w $rodowisku kli-
nicznym i poréwnanie z wynikami uzyskanymi za pomoca metody referencyjnej
(tabela 5). tacznie przeanalizowano 40 pul pobranych od pacjentow probek
wymazow z nosogardzieli i gardta.

Przeanalizowano 69 pul probek sliny pobranych przy uzyciu wymazéweki liza-
kowej (tabela 6).
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Obsah baleni

15 testovacich kazet Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling pro detekci sekvence genu
E specifické pro SARS koronavirus 2 (SARS-CoV-2) z az 15 sdruzenych vzork
soucasneé.

Bezpecnostni informace

Tento ndvod k pouziti obsahuje pouze informace specifické pro test. Dal$i va-
rovani a pokyny naleznete v navodu k pouziti dodaném v analyzatoru Vivalytic
one (kapitola bezpecnostniinformace o vyrobku). Pouzivejte pouze kazety
Vivalytic a pfislusenstvi schvalené pro analyzator. Vzorky musite vlozit spravné.
Odstrante rozlité vzorky textilii nasaklou vhodnym roztokem. M{zete pouzit

70 % ethanol. Pokud potfebujete dezinfikovat kazetu postrikanim (napfiklad
po silném znecisténi vzorku) nasledné kazetu nepouZivejte, protoze by mohla
byt poskozena dezinfekénim prostredkem.

A VAROVANI

« Nepouzivejte kazetu, pokud zjistite viditeIné poskozeni utésnéného
sacku nebo samotné kazety.

+ Nedotykejte se detekéni oblasti kazety a neskrabejte na ni.

« Nepouzivejte kazetu opakované.

- Nepouzivejte typy vzorkd, média a objemy neschvalené pro test.

- Netrepejte kazetou obsahujici vzorek.

- Neotacejte kazetu dnem vzhru.

« Vzdy postupujte podle spravné laboratorni praxe a zajistéte radnou
vykonnost tohoto testu.

- Biologické vzorky, pfenosové prostiedky a pouzité kazety je tfreba
povazovat za potencidlné schopné prenosu infekénich agens, vyzadujici
standardni bezpec¢nostni opatreni. Zachazejte s infek&nimi vzorky
pacientd a kazetami podle narodnich laboratornich standard( a vzorky
a kazety likvidujte podle oblastnich a laboratornich standard(. Zajistéte
pouzivani vhodnych osobnich ochrannych prostredkd (OOP).

- Kazety umistujte pouze na cisty a rovny povrch.

« Dodrzujte narodni predpisy a postupy.

Potiebné dalsi vybaveni (potfebné avsak neni soucdsti dodavky)
Analyzator Bosch Vivalytic one
Kalibrovana pipeta Eppendorf Reference® 2, kat. ¢. 4924000088
Sada k odbéru stérl + transportni pufr (FLOQSwabs® bézné kat. ¢. 552C,
FLOQSwabs® flexibilni kat. ¢. 553C, eNAT® transportni médium kat. ¢.
608C, COPAN ltaliaS.P.A.)
Ugel pousziti
Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je automatizovany kvalitativni in vitro
diagnosticky test na bazi RT-PCR v redlném ¢ase k detekci SARS-koronaviru-2
z az pétilidskych nasofaryngealnich nebo orofaryngealnich stért nebo z az
15 vzork( slin odebranych oliznutim pro pomoc s diagnostikou infekce SARS-
-CoV-2 u symptomatickych a asymptomatickych osob.
Pozitivni vysledky nevylucuji koinfekci jinymi patogeny. Detekované agens
nemusi byt definitivni pfi¢inou choroby. Negativni vysledky nevylu¢uji infekci
SARS-CoV-2 nebo jinou infekci dychacich cest. Vysledky by nemély byt pou-
zivany jako jediny zaklad pro diagndzu, lé¢bu nebo jind rozhodnuti o manage-
mentu pacienta. Vysledky musi byt klinicky korelovany s anamnézou pacienta,
klinickymi pozorovanimi a epidemiologickymi informacemi. Pro urceni stavu
infekce pacienta jsou nezbytné dalsi diagnostické informace.
Test je urcen k pouZiti pouze na analyzatoru Vivalytic one zdravotniky v bliz-
kosti testovani pacienta v ordinacich Iékar(, na oddélenich pohotovosti, v do-
movech dichodcl a také v laboratofich, jako jsou nemocni¢ni laboratofe nebo
referencni laboratore.

Princip testu
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je test na bazi PCR v redlném Case, vyuzivajici
reverzni transkripci (RT).

Podminky skladovani a pouzivani
Vyrobek je stabilni do data exspirace, pokud je skladovan pfi teploté od +15 °C
do 25 °C. Podminky skladovani a pouzivani jsou uvedeny na kazeté, sac¢ku a na
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Stitku krabicky. Kazetu je tfeba pouzivat pfi teploté od +15 °C do +25 °C, pfi
relativni vihkosti < 65 %, do 15 minut od otevieni sac¢ku.Zajisti se tak hygiena a
zamezi se ztraté ucinnosti zplsobené vihkosti.Dlouhodobéjsi expozice vihkos-
ti ma negativni vliv na u¢innost testu.

Reagencie

V&echny reagencie pro zpracovani vzorku jsou zabudované v kazeté. Zpra-
covani zahrnuje lyzu bunky, extrakci nukleové kyseliny, reverzni transkripci,
amplifikaci DNA a detekci.

Reagencie jsou PCR mikrokuli¢ky, vazebny pufr, promyvaci pufr a elu¢ni pufr.
PCR mikrokulicky obsahuji reverzni transkriptazu a Taq polymerazovy enzym.
Vazebny pufr usnadnuje vazbu nukleovych kyselin v pribéhu procesu purifika-
ce. Promyvaci pufr je smés riiznych soli a rozpoustédel k odstranéni necistot,
napr. proteinl v pribéhu procesu extrakce. Eluéni pufr je pufr s nizkym obsa-
hem soli a na konci procesu extrakce obsahuje purifikované nukleové kyseliny.

Typ vzorku/médium

Test je urcen k pouziti pro vzorky nasofaryngealnich a orofaryngealnich stérd v
meédiu eNAT® (FLOQSwabs® flexibilni kat. ¢. 553C, transportni médium eNAT®
kat. ¢. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) a stérd slin odebiranych oliznutim v médiu
eNAT® (FLOQSwabs® bézné kat. ¢. 552C, transportni médium eNAT® kat. ¢.
608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Odebirejte a skladujte vzorky jak je uvedeno zde a na technickém listu od vyrobce.

Priprava vzorku

Nasofaryngealni/orofaryngealni stéry — az 5 sdruzenych vzorku:
Pouzijte flexibilni stérovou ty¢inku COPAN FLOQSwabs® pro odbér orofary-
ngealniho a/nebo nasofaryngealniho vzorku pacienta. Kazda stérova tycinka
se prenese do 1 ml transportniho média eNAT® ,zlomi se stérova tycinka” a
zkumavka se zavre.

Dukladné protrepejte kazdou zkumavku se vzorkem obsahujici stéra médium
eNAT®, aby doslo k homogenizaci, avsak nedoslo k pénéni. Lze odebrat az 5
vzork(.

Napliite 150 pl kazdého homogenizovaného vzorku, maximalné az celkem pét
vzorkU, do vstupu pro vzorky na jedné kazeté. Pokud je pocet vzorkl mensi
nez pét, doplnte zbyvajici objem do 750 ul médiem eNAT®. Zajistéte, aby bylo
celkem zpracovano 750 pl objemu vzork(.
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Stéry slin odebrané oliznutim — az 15 sdruzenych vzorku:

30 minut pfed odbé&rem vzorku nejezte ani nepijte, nezvykejte zZvykacky ani
nekurte. PouZijte odbérovy tampdn COPAN FLOQSwabs® Regular v suché
zkumavce. Opatrné vyjméte tampoén ze suché zkumavky. Nedotykejte se vnéj-
Siho povrchu zkumavky. Jazykem lehce pfitlacte tampon na patro. Otacejte
tamponem nejméné 30 sekund v této poloze a dejte tampdn zpét do suché
zkumavky. Timto zplsobem odeberte az 15 vzork( slin.

Aby nedoslo k degradaci vzorkd slin, prepravujte a zpracujte je v suchém pro-
stredi (RH < 65 %) a pfi pokojové teploté (15-25 °C) do 4 hodin. Odeberte ma-
ximalné 5 vzork( stéru ze slin a postupné je vloZte do jedné 1 ml zkumavky CO-
PAN eNAT®. Aby se vzorek uvolnil do média eNAT®, otacejte kazdym tampdnem
v médiu eNAT® na vnitfnim povrchu zkumavky nejméné 15 sekund. Poté tampdn
zlikvidujte, aby nedoslo k zaméné. Opakujte tento postup sdruzovani a pfipravte
maximalné tfi sdruzené vzorky, z nichZ kazdy bude obsahovat maximalné 5
stérd. Zkumavky dikladné protrepejte, ale nesmi dojit ke zpénéni. Preneste 250
ul kazdého ze tfi pfipravenych sdruzenych vzorkd do vstupu pro vzorky na jedné
kazeté. Zajistéte, aby bylo celkem zpracovano 750 pl objemu vzorkd.
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Nepouzivejte viskdzni vzorky, které se obtizné pipetuji.
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Vysledek testu

Vysledek testu (seznam pozitivné/negativné detekovanych genovych cill) je
znazornén na obrazovce. Sdruzeny vzorek je klasifikovany jako SARS-CoV-2
pozitivni, SARS-CoV-2 negativni nebo neplatny.

Krivky PCR v redlném case jsou zobrazeny a klasifikovany softwarem jako pozi-
tivni nebo negativni. V pripadé pozitivnich krivek se zobrazi prislusna hodnota
C,. Na zakladé klasifikace cil(i jako pozitivnich nebo negativnich je definovan
vysledek.

Bez ohledu na pocet vzork( ve sdruzeném vzorku se na obrazovce zobrazi
jeden jediny vysledek. V pfipadé negativniho vysledku jsou vzorky ve smési
povazovany za negativni. V pfipadé pozitivniho vysledku neni mozné zpétné
vysledovat, ktery vzorek nebo kolik vzorkd bylo testovano jako pozitivnich
vzhledem k procesu sdruzovani. Individualni vysledek vyzaduje individuaini
opakovani testu pro kazdy ze vzork( ve sdruzeném vzorku.

Detekce lidské kontroly v negativnich vzorcich ukazuje na Uspésny postup ex-
trakce a vyluc¢uje inhibici PCR reakce. V pfipadé pozitivni detekce SARS-CoV-2
je test povazovan za platny. V takovém pripadeé Ize lidskou kontrolu detekovat,
neni to véak nutné.

Vysledky/kontrola

SARS-CoV-2 Slozka lidského ptivodu Platnost Vysledek

Vzorek je povazovan

+ +/- platné za pozitivni na
SARS-CoV-2.

. Vzorek je povazovan za

- + platné B
negativni.

- - neplatné Nehodnotitelné.*

* Doporucuje se opakovani testu.

Neplatné testy nebo selhani testi

Test je hodnocen jako neplatny, pokud neni detekovana RNA ani lidska kontro-
la. Moznymi ddvody pro neplatny test mize byt Spatna kvalita vzorku z dlivodu
¢astecné nebo Uplné absence lidského bunécného materidlu ve vzorku. Vy-
sledky se pro neplatny test zobrazuiji, ale neni dovoleno je pouzit pro diagnos-
tickou interpretaci.

Vénujte pozornost pouziti spravného typu vzorku, odbéru vzorku a skladovani
vzorku a kazet pred provedenim testu. V pripadé potreby analyzu opakujte s
novym vzorkem. V pripadé selhani testu nejprve zkontrolujte, zda jsou sprav-
né provozni podminky analyzatoru (viz navod k pouziti analyzatoru, kapitola
bezpecnostni informace k zarizeni a technické udaje). Analyzator restartujte.
Pokud problém pretrvava, kontaktujte zakaznickou podporu vaseho mistniho
distributora.

Zprava o testu
V tisténé zpraveé o testu se uvadi patogen, testované cile, vysledky, kontrola a
informace o uzivateli, pacientovi a analyzatoru s podpisovym polem.

Kontrola kvality

Pokud to vyzaduji vase mistni laboratorni standardy, je tfeba také provést
kontrolu kvality. MUzZete pouzit bud predem charakterizované vzorky pacient(,
které byly zkoumany referenéni testovaci metodou nebo zakoupit materidly
pro kontrolu kvality (napf. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, kat.

¢. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, kat. ¢. MBTCO030, Vircell S.L.
Spain). V pripadé neocekavanych vysledki analyzu opakujte s jinym vzorkem.
Jestlize vysledek negativniho vzorku pro kontrolu kvality, napr. ¢isté médium
eNAT®, zistane pozitivni, mize byt kontaminovany analyzator nebo prostredi.
Prestante analyzator pouzivat a kontaktujte zakaznickou podporu vaseho mist-
niho distributora. V pfipadé opakovanych falesnych vysledk( kontroly kvality
také kontaktujte zakaznickou podporu vaseho mistniho distributora.

Upozornéni uzivatelim v EU

Jakakoli zavazny incident, vznikly v souvislosti se zafizenim, je tfeba nahlasit
vyrobci a kompetentnimu organu ¢lenského statu, kde sidli uZivatel a/nebo
pacient.

55



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

Omezeni

Vysledky testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling musi interpretovat vyhradné

vyskoleny zdravotnik. Vysledky testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling nesmi byt

pouzity jako jediny parametr pro diagnoézu.

- Negativni vysledek nevylucuje pritomnost patogent ve vzorku v hladiné pod
citlivosti testu nebo patogenu, ktery tento test nepokryva.

+ Existuje riziko fale$né negativnich nebo fale$né pozitivnich vysledk
v dusledku nespravné odebraného nebo prepravovaného vzorku ¢iv
dlsledku nespravné manipulace se vzorkem.

« Vpfipadé sdruzovani musi byt pomér rizika a prospéchu, napf. jakékoli
omezeni citlivosti, ospravedinén uzivatelem z hlediska dodrzovani zasad
zdravotni péce. Laboratore maji vytvorit vhodné postupy pro vnitrni
zajisténf kvality, pokud pouzivaji postupy sdruzovani.

-V meznich pfipadech mohou vzniknout atypické charakteristiky PCR (napf.
plocha kfivka s nizkou nebo vysokou hodnotou C,). V pfipadé atypickych
charakteristik nenf dovoleno vysledky pouzit pro diagnostickou interpretaci.
Doporucuje se test opakovat.

- Pozitivni vysledek nemusi nutné znamenat, Ze jsou pfitomny Zivotaschopné
virové bunky.

Vyhodnoceni analytické vykonnosti

Analytické udaje byly shromazdény pomoci umeélého materidlu, simulujiciho

relevantni slozky lidského vzorku stéru z respiracnich cest (epitelové burnky).

Citlivost (limit detekce, 95% cetnost detekce)
Byla stanovena koncentrace pfi ¢etnosti detekce 95 % (LoD) (tabulka 1).

Inkluzivita a exkluzivita

Specificita byla zajisténa volbou primerd a sond a jejich analyzou in silico na
mozné zkfizené reakce na zakladé verejné dostupnych sekvenci nukleové kyse-
liny odvozenych z databaze NCBI.

K vyhodnoceni inkluzivity byl material pozitivni na SARS-CoV-2 (tabulka 2)
purifikovan a naockovan do PCR reakce a zpracovan postupem s pouzitim
kapalnych komponent.

Pro vylouceni zkrizené reaktivity (exkluzivita) byly testovany rizné kmeny
mikroorganismu reprezentujici bézné respiracni patogeny nebo Uzce pribuzné
druhy (tabulka 3) postupem s pouzitim kapalnych komponent. Neexistuji zad-
né dkazy mikrobialniho ruseni.

Ruseni
Ruseni byla vyhodnocovéana pro endogenni a exogenni latky (tabulka 4), které
jsou potencialné pfitomné ve vzorku pacienta.

Vyhodnoceni klinické vykonnosti

Citlivost a specificita

Vysledky citlivosti a specificity odvozené ze vzork( pacientl (pozitivni a ne-
gativnivzorky v médiu COPAN eNAT®) odebrané ve zdravotnickém zarizeni a
porovnané s vysledky referenéni metody (tabulka 5). Bylo analyzovano celkem
40 sdruzenych vzorkl pacientll z nasofaryngealnich a orofaryngealnich stér.
V pripadé vzorkd slin odebranych oliznutim bylo analyzovano 69 sdruzenych
vzorku (tabulka 6).
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Obsah balenia

15 testovacich kartusi Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling na detekciu sekvencie E
génu Specifického pre koronavirus SARS Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) azz 15
spojenych vzoriek stcasne.

Bezpecnostné informacie

Tento navod na pouzitie obsahuje iba informacie $pecifické pre test. Dal$ie va-
rovania a pokyny najdete v ndvode na pouzitie dodanom s vasim analyzatorom
Vivalytic one (kapitola Bezpecnost zariadenia). Pouzivajte iba kartuse Vivalytic
a prislusenstvo schvalené pre analyzator. Dbajte na spravne vloZenie vzoriek.
Rozliate vzorky odstrante pomocou utierky namocenej vo vhodnom roztoku.
Mozete pouzit' 70 % etanol. Ak je potrebné kartusu dezinfikovat' postriekanim
(napriklad po rozliati velkého mnozstva vzorky), kartusu uz potom nepouzivaj-
te, pretoze ju dezinfekény prostriedok mohol poskodit'.

A VAROVANIE

« Nepouzivajte kartusu v pripade viditelného poskodenia zapecateného
vrecka alebo samotnej kartuse.

- Nedotykajte sa detekcnej oblasti kartuse a zabrante jej poskriabaniu.

« Kartusu nepouzivajte opakovane.

- Nepouzivajte typy vzoriek, média a objemy, ktoré nie s schvélené na
tento test.

« Netraste kartuSou, ktord obsahuje vzorku.

- Kartusu neotacajte hore nohami.

- Na zaistenie spravneho vykonania tohto testu vzdy dodrzujte spravnu
laboratérnu prax.

- Biologické vzorky, prenosové zariadenia a pouzité kartuse sa maju
povazovat za schopné prenosu infekénych agensov, takze sa vyzaduju
Standardné opatrenia. S potencialne infekénymi vzorkami od pacientov a
kartusami zaobchadzajte v stlade s laboratérnymi Standardmi platnymi
v danej krajine a vzorky a kartuse zlikvidujte v sulade s regionalnymi
Standardmi a Standardmi $pecifickymi pre laboratérid. Uistite sa, ze
pouzivate vhodné osobné ochranné prostriedky (OOP).

- Kartusu umiestnite iba na Cisty a rovny povrch.

- Dodrziavajte bezpecnostné predpisy a postupy platné v danej krajine.

Vyzaduje sa d'alSie vybavenie (je povinné, ale nie je sucastou dodavky)
+ Analyzator Bosch Vivalytic one
+ Kalibrovana pipeta Eppendorf Reference® 2, ¢. 4924000088
+ SUprava tampoénovych tyciniek na odber + transportny pufer (tamponové
tycinky FLOQSwabs® Regular, ¢. 552C, tampdnové tycinky FLOQSwabs®
Flexible, ¢. 553C, transportné médium eNAT® ¢. 608C, COPAN Italia S.P.A.)
U¢el pouzitia
Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je automatizovany kvalitativny diagnos-
ticky test in vitro zalozeny na RT-PCR v realnom Case na detekciu koronavirusu
SARS-Coronavirus-2 az z piatich [udskych nazofaryngealnych a orofaryngealnych
tampodnov alebo az z 15 ,lizaniek®, teda vzoriek slin, ur¢enych na diagnostiku
infekcie SARS-CoV-2 u symptomatickych alebo asymptomatickych jedincov.
Pozitivne vysledky nevylucuju stbeznu infekciu inymi patogénmi. Zisteny
agens nemusi byt definitivnou pricinou ochorenia. Negativne vysledky nevy-
lu¢uju infekciu SARS-CoV-2 alebo int infekciu dychacich ciest. Vysledky by
nemali byt pouzité ako jediny zaklad pre diagnostiku, liecbu alebo iné roz-
hodnutia o o$etreni pacienta. Vysledky musia klinicky korelovat's anamnézou
pacienta, klinickymi pozorovaniami a epidemiologickymi informaciami. Na sta-
novenie stavu infekcie pacienta su potrebné dalsie diagnostické informacie.
Urcené na pouzitie s analyzatorom Vivalytic one iba zdravotnickymi pracov-
nikmi pri testovani pacientov v ordindciach lekarov, na pohotovostnych odde-
leniach, v domovoch déchodcov, ako aj v laboratérnych prostrediach, ako su
nemocni¢né laboratoria alebo referencné laboratdria.

Princip testu

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je test v redlnom ¢ase na baze PCR vyuZivajuci
reverznu transkripciu (RT).

Podmienky pri skladovani a pouzivani

Produkt je stabilny do datumu exspiracie, ak je skladovany pri teplote od
+15 °C do 25 °C. Podmienky pri skladovani a pouzivani je mozné ziskat zo
Stitku na kartusi, vrecku alebo Skatuli. Kartusa sa musi pouzit pri teplote od
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+15°C do +25 °C, relativnej vihkosti < 65 %, do 15 minut od otvorenia vrecka.
Tym sa dodrzi Cistota a zabrani sa strate vykonnosti v dosledku vihkosti. DIho-
dobé vystavenie vihkosti ma negativny vplyv na vykonnost' testu.

Reagencie

Vsetky reagencie potrebné na spracovanie vzorky su integrované do kartuse.
Spracovanie zahria lyzu buniek, extrakciu nukleovej kyseliny, reverznu tran-
skripciu, amplifikaciu DNA a detekciu.

Reagencie su PCR guldcky, vazbovy pufer, premyvaci pufer a elu¢ny pufer. PCR
gulécka obsahuje enzym reverznej transkriptazy a Taq polymerazy. Vazbovy pufer
ulahcuje vazbu nukleovych kyselin pocas purifikacného procesu. Premyvaci pufer
je pripravok zloZeny z réznych soli a rozpustadiel na odstranenie necistét, napr.
proteinov, pocas extrakéného procesu. Elu¢ny pufer je pufer s nizkym obsahom
soli a obsahuje purifikované nukleové kyseliny na konci extrakéného procesu.

Typ vzorky/médium

Test je urceny na pouzitie so vzorkami na nazofaryngealnych a orofaryngeal-
nych tampdnovych tycinkdch v médiu eNAT® (FLOQSwabs® Flexible, ¢. 553C,
transportné médium eNAT® ¢. 608C, COPAN Italia S.P.A.) a slinnych ,lizanko-
vych® ty¢inkach v médiu eNAT® (FLOQSwabs® Regular, ¢. 552C, eNAT® trans-
portné médium ¢. 608C, COPAN Italia S.P.A.)

Vzorky zhromazdujte a skladujte podla pokynov uvedenych v tomto dokumente
av technickom liste vyrobcu.

Priprava vzorky

Nazofaryngealne/orofaryngealne tamponové tycinky — az 5 spojenych
vzoriek:

Na odber orofaryngedlnych a/alebo nazofaryngealnych vzoriek od pacientov
pouzite ohybnu tamponovu ty€inku COPAN FLOQSwabs®. Kazda tampdnova
ty¢inka sa prenesie do 1 ml transportného média eNAT®. ,Zlomte tampdnovu
tycinku* a skimavku zatvorte.

Kazdu skimavku so vzorkami obsahujicu tampdnovt ty¢inku a médium eNAT®
dokladne pretrepte, aby bola homogenizovana, ale dbajte na to, aby sa nevy-
tvorila pena. Je mozné odobrat az 5 vzoriek.

Do privodu vzorky jednej kartuse naplite 150 pl kazdej homogenizovanej vzor-
ky, do maximalneho poctu celkovo piatich vzoriek. Ak je pocet vzoriek mensi
ako pat, doplnte zostavajuci objem do 750 ul médiom eNAT®. Uistite sa, ze
celkovy spracovany objem vzoriek bude 750 pl.

e - - - e - e

] -

S
Slinné ,lizankové“ tyc¢inky — az 15 spojenych vzoriek:
Pred odberom vzorky sa vyhybajte 30 minut jedlu a pitiu vratane Zuvania Zuva-
¢iek alebo faj¢enia. Pouzite tampdnovu ty¢inku COPAN FLOQSwabs® Regular
v suchej skimavke. Opatrne vyberte tampdnovu tycinku zo suchej skumavky.
Nedotykajte sa vonkajsieho povrchu skimavky. Jemne pritlac¢te tamponovu
ty¢inku o podnebie pomocou jazyka. V tejto polohe otacajte tamponovou tycin-
kou najmenej 30 sekund a dajte ju spat do suchej skiimavky. Takto odoberte
maximalne 15 vzoriek slin.
Vzorky prepravte a spracujte v suchom prostredi (RV < 65 %) priizbovej teplo-
te (15 az 25 °C) do 4 hodin, aby nedoslo k ich degradacii. Zoberte maximalne
5 vzoriek slin odobratych tampdnovou tyc¢inkou a po jednej ich vlozte do jednej
1 ml skiimavky COPAN eNAT®. Otacajte kazdou tamponovou ty¢inkou v médiu
eNAT® na vnutornom povrchu skiimavky najmenej 15 sekund, aby ste zaistili
uvolnenie vzorky do média eNAT®. Nasledne tamponovu tyc¢inku zlikvidujte,
aby nedoslo k pomiesaniu ty¢iniek. Opakujte tento proces zmiesavania, aby
ste pripravili maximalne tri zmesi vzoriek, pricom kazda pozostava z maximal-
ne 5 vzoriek odobratych tampdnovou ty¢inkou. Dékladne pretrepte skiumavky,
ale dbajte nato, aby sa nevytvorila pena. Preneste 250 pl kazdej z troch pripra-
venych zmesi vzoriek do vstupu na vzorky jednej kartuse. Uistite sa, Ze celkovy
spracovany objem vzoriek bude 750 pl.

N
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NepouzZivajte viskozne vzorky, ktoré sa tazko pipetuju.

Vysledku testu

Vysledok testu (zoznam pozitivhe/negativne detegovanych cielovych génov)
sa zobrazi na obrazovke. Spojend vzorka je klasifikovana bud ako SARS-CoV-2
pozitivna, SARS-CoV-2 negativna alebo neplatna.

Softvér zobrazuje krivky PCR v redlnom case a klasifikuje ich ako pozitivne
alebo negativne. V pripade pozitivnych kriviek sa zobrazi prislusna hodnota
C,- Vysledok je definovany na zéklade klasifikacie cielov ako pozitivny alebo
negativny.

Bez ohladu na pocet spojenych vzoriek sa na obrazovke zobrazi iba jeden
vysledok. V pripade negativneho vysledku sa vsetky spojené vzorky povazuju
za negativne. V pripade pozitivneho vysledku nie je mozné spatne zistit, ktoré
vzorky alebo kolko vzoriek malo v teste pozitivny vysledok, a to v désledku pro-
cesu spojenia. Na ziskanie individualneho vysledku sa vyzaduje individualne
opatovné testovanie kazdej zo spojenych vzoriek.

Detekcia ludskej kontroly v negativnych vzorkach potvrdzuje Uspesny postup
extrakcie a vylucuje inhibiciu reakcie PCR. V pripade pozitivnej detekcie SARS-
CoV-2 sa test povazuje za platny. V tomto pripade ludska kontrola moéze, ale
nemusi byt detegovana.

Vysledky/kontrola

SARS-CoV-2 Kontrola ¢lovekom Platnost Vysledok
Vzorka sa povazuje
+ +/- platny za pozitivnu na
SARS-CoV-2.
. Vzorka sa povazuje za
- + platny .
negativnu.
_ _ neplatny Nie je mozné
plany zhodnotit.!

1 O dporuca sa opatovné testovanie.

Neplatné alebo netspesné testy

Test sa povazuje za neplatny, ak sa nezisti cielova RNA ani ludska kontrola.
Moznym dévodom neplatného cyklu méze byt zI4 kvalita vzorky v dosledku
Ciastocnej alebo Uplnej absencie ludského bunkového materialu vo vzorke.
Viysledky pre neplatny test sa zobrazia, ale nie je dovolené ich pouzit' na diag-
nostickU interpretaciu.

Pred testovanim venujte pozornost pouzitiu spravneho typu vzorky, odberu
vzorky a skladovaniu vzorky a kartusi. Ak je to potrebné, analyzu zopakujte s
novou vzorkou. V pripade neuspesného testu najskor skontrolujte spravne pre-
vadzkové podmienky analyzatora (pozri navod na pouzitie analyzatora, kapitoly
o bezpecnosti zariadenia a technické Udaje). Restartujte analyzator. Ak prob-
|ém pretrvava, kontaktujte zakaznicku podporu svojho miestneho distributora.

Protokol o teste

V tlaéenom protokole o teste je uvedeny patogén, testované ciele, vysled-
ky, kontrola a informacie o pouzivatelovi, pacientovi a analyzatore, spolu s
miestom na podpis.

Kontrola kvality

Ak to vyZaduju vase miestne alebo laboratérne normy, je potrebné vykonat
testovanie na kontrolu kvality. MéZete pouzit' bud vopred charakterizované
vzorky, ktoré boli preskiimané referen¢nou testovacou metédou, alebo si
mozete zakUpit materialy na kontrolu kvality (napr. AMPLIRUN® SARS-CoV-2
RNA CONTROL, ¢. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, ¢. MBTCO030,
Vircell S.L. Spain). V pripade neocakavanych vysledkov zopakujte analyzu s
dalsou vzorkou. Ak je vysledok negativnej vzorky na kontrolu kvality, napr.
Cistého média eNAT®, nadalej pozitivny, analyzator alebo jeho prostredie mézu
byt kontaminované. Prestante analyzator pouzivat' a kontaktujte zakaznicku
podporu svojho miestneho distributora. Aj v pripade opakovanych falosnych
vysledkov vzoriek na kontrolu kvality sa obratte na zakaznicku podporu svojho
miestneho distributora.

Oznamenie pre pouzivatelov v EU

Kazdy vazny incident, ktory sa vyskytol v stvislosti s pomockou, ma byt nahla-
seny vyrobcovi a prislusnému organu ¢lenského statu, v ktorom je pouzivatel' a/
alebo pacient posobia.
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Obmedzenia

Vysledky testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling smie interpretovat iba vyskoleny

zdravotnicky pracovnik. Vysledky testu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling sa nesmu

pouzivat ako jediny parameter diagnostiky.

+ Negativny vysledok nevylucuje, Ze vo vzorke su pritomné patogény na Urovni
nizsej, ako je citlivost testu, alebo patogény, ktoré nie su zahrnuté v tomto
teste.

+ Vdésledku nespravne odobratych, prepravovanych alebo manipulovanych
vzoriek existuje riziko faloSne negativnych alebo falosne pozitivnych
vysledkov.

» Vpripade spojenia vzoriek musi pomer rizika a prinosu, napr. akékolvek
obmedzenie citlivosti, pouzivatel' odévodnit v zmysle povinnosti
dodrziavania lekarskej starostlivosti. Laboratoria by mali stanovit vhodné
postupy na interné zabezpecovanie kvality pri pouziti postupov spajania
vzoriek.

« Vhrani¢nych pripadoch sa m6zu vyskytnut atypické charakteristiky PCR
(napriklad plocha krivka s nizkou alebo vysokou hodnotou C,). V pripade
atypickych charakteristik nie je dovolené pouzit' vysledky na diagnosticku
interpretaciu. Odporu¢ame opatovné testovanie.

+ Pozitivny vysledok nemusi nutne znamenat, Ze su pritomné Zivotaschopné
virusové bunky.

Analytické hodnotenie vykonnosti

Analytické Udaje boli zozbierané pomocou umelej matrice simulujucej prislusné

zlozky ludskej respiracnej vzorky odobratej tampdnovou tycinkou (epitelové

bunky).

Senzitivita (limit detekcie, miera detekcie 95 %)
Bola stanovena koncentracia pri miere detekcie 95 % (limit detekcie) (tabulka 1).

Inkluzivita a exkluzivita

Specifickost bola zaistena vyberom primerov a vzoriek a ich analyzou in silico
z hladiska moznych krizovych reakcii na zaklade verejne dostupnych sekvencif
nukleovych kyselin odvodenych z databazy NCBI.

Na vyhodnotenie inkluzivity bol pozitivny material SARS-CoV-2 (tabulka 2)
purifikovany a pridany do reakcie PCR a spracovany pracovnym postupom s
pouzitim kvapalnych zloZiek.

Na vylticenie krizovej reaktivity (exkluzivita) boli rézne kmene mikroorganiz-
mov reprezentujuce bezné respiracné patogény alebo Uzko pribuzné druhy
otestované (tabulka 3) pomocou pracovného postupu vyuzivajuceho kvapalné
zlozky. Neboli zaznamenané ziadne dokazy o mikrobialnej interferencii.

Interferencie
Interferencie boli hodnotené pre endogénne a exogénne latky (tabulka 4), kto-
ré su potencialne pritomné vo vzorke pacienta.

Hodnotenie klinickej vykonnosti

Senzitivita a Specifickost’

Vysledky senzitivity a $pecifickosti odvodené zo vzoriek pacientov (pozitivne
anegativne vzorky v médiu COPAN eNAT®) odobratych v klinickom prostredi

a porovnané s vysledkami z referencnej metddy (tabulka 5). Celkovo bolo
analyzovanych 40 spojenych davok s nazofaryngealnymi a orofaryngealnymi
vzorkami od pacientov.

Pri slinnych testoch s pouzitim lizanky bolo analyzovanych 69 spojenych davok
(tabulka 6).
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A csomag tartalma

15 db Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling tesztpatron a 2-es SARS koronavirusra
(SARS-CoV-2) specifikus E génszekvencia kimutatasahoz egyszerre legfeljebb
15 csoportositott mintabdl.

Biztonsagi informacidk

Ez a hasznalati Utmutatd csak a teszthez kapcsolodd informaciodkat tartalmaz.
A Vivalytic one analizatorhoz mellékelt hasznalati Utmutatoban tovabbi figyel-
meztetéseket és utasitasokat talal (az eszkdz biztonsagi informacioit taglald
fejezetben). Csak a Vivalytic az analizatorhoz jovahagyott patronjait és tartozé-
kait hasznalja. Ugyeljen a mintak megfeleld behelyezésére. A kiomlott mintakat
megfeleld oldatba aztatott ruhaval térolje fel. Hasznalhat 70 %-os etanolt. Ha a
patront permetezéssel kell fertétleniteni (példaul nagyobb mennyiségl minta
kiomlése esetén), ezt kdvetden ne hasznalja, mert a fertétlenitd kart tehetett
benne.

A VIGYAZAT

« Ne haszndlja a patront, ha a patron zart tasakjan vagy magan a patronon
sérilést lat.

« Ne érjen hozzd a patron érzékeldteriletéhez, és ne karcolja meg.

« Ne haszndlja Ujra a patront.

« Ne haszndljon a teszthez nem jovahagyott mintatipusokat, kozeget és
térfogatokat.

- Ne razza a mintat tartalmazé patront.

« Ne forditsa a patront fejjel lefelé.

« Ateszt megfelel6 elvégzése érdekében mindig kovesse a jo laboratoriumi
gyakorlatot.

« Abioldgiai mintakrol, szallitéedényekrél és hasznalt patronokrol fel
kell tételezni, hogy képesek fertézé anyagok atvitelére, és a szokadsos
el6vigyazatossaggal kell kezelni éket. A potencidlisan fertézé
betegmintakat és a patronokat a laboratériumokra vonatkozo orszagos
szabalyok szerint kezelje. A mintak és patronok hulladékkezelését a
helyi és a laboratériumra vonatkozé szabalyok szerint végezze. Viseljen
megfeleld egyéni védodfelszerelést (PPE).

- Apatront csak tiszta és sik fellletre helyezze.

« Tartsa be az orszagos biztonsagi szabalyokat és eljarasokat.

Tovabbi sziikséges eszk6zok (szlkséges, de nem biztositott)

« Bosch Vivalytic one analizator

+ Eppendorf Reference® 2 kalibralt pipetta, Ref. 4924000088

+ Mintavevé készlet + szallitopuffer (FLOQSwabs® normal Ref. 552C,
FLOQSwabs® rugalmas Ref. 553C, eNAT® szallitokozeg Ref. 608C, COPAN
ltalia S.P.A.)

Rendeltetésszerl hasznalat

A Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling valds idés RT-PCR alapu automatizalt
kvalitativ in vitro diagnosztikai teszt, amelynek célja a SARS-koronavirus-2
kimutatasa legfeljebb 6t emberi orr- és szajlregi kenetbél vagy legfeljebb 15
Lnyaldkas” nydlmintabol, elésegitendd a SARS-CoV-2 diagndzisat tinetet mu-
tatd vagy nem mutatd személyeknél.

A pozitiv eredmény nem zarja ki a mas korokoz¢ altal okozott tarsfertézést.
Nem biztos, hogy a kimutatott korokozé a betegség okozodja. A negativ ered-
mény nem zarja ki a SARS-CoV-2 fertdzést vagy mas léguti fertdzést. Az ered-
ményeket nem szabad a diagnozis, kezelés vagy a beteggel kapcsolatos egyéb
dontések alapjaul hasznalni. Az eredmeényeket klinikailag 6ssze kell vetni a
beteg kortorténetével, az egészségligyi megfigyelésekkel és a jarvanyugyi infor-
maciokkal. A beteg fertézési allapotanak megallapitasahoz egyéb diagnoszti-
kai informacidkra is sziikség van.

Rendeltetésszerlen Vivalytic one analizatorral hasznalhatja egészségugyi
szakember kizardlag a betegek személyes tesztelésére orvosi rendelében, sir-
gbsségi osztalyon, idéotthonban, valamint olyan laboratoriumi kérnyezetben,
mint a korhazi laboratorium vagy referencialaboratérium.

A teszt alapelve

AVivalytic SARS-CoV-2 Pooling reverz transzkripcios (RT) valos ideju PCR-ala-
pu teszt.

Tarolasi és hasznalati feltételek

Atermék alejarati datumig +15-25 °C-on tarolva stabil. A tarolasi és haszna-
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lati feltételeket a patronon, tasakon vagy a doboz cimkéjén taldlja. A patront
+15-25 °C-on, 65 % alatti relativ paratartalom mellett kell hasznalni a tasak
felnyitasat kovetd 15 percen belll. Ez biztositja a higiéniat, és megelézi a telje-
sitmény para miatti csokkenését. Negativan befolydsolja a teszt teljesitményét,
ha huzamosabb ideig para éri.

Reagensek

A patron a mintafeldolgozashoz szlikséges minden reagenst tartalmaz. A fel-
dolgozas soran sejtlizis, nukleinsav-extrahalas, reverz transzkripcié, DNA-amp-
lifikalas és kimutatas torténik.

Areagensek a PCR-gyongy, a kotépuffer, a mosopuffer és az eludlopuffer. A
PCR-gyéngy tartalmazza a reverz transzkriptazt és a Tag polimerazenzimet.

A kotopuffer segiti elé a nukleinsavak kotését a tisztitasi folyamat soran. A
mosopuffer killonb6zé sokbol és olddszerekbol allé anyag, amelynek célja a
szennyezédések, pl. fehérjék eltavolitasa az extrahalasi folyamat soran. Az
eludlopuffer alacsony sotartalmu puffer, amely az extrahalasi folyamat végén a
tisztitott nukleinsavakat tartalmazza.

Mintatipus/-anyag

Ateszt rendeltetésszerten orr- és szajureghdl vett kenetmintakkal hasznalhato
a kovetkezékben: eNAT® kdzeg (FLOQSwabs® rugalmas Ref. 553C, eNAT®
szallitokozeg Ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.) és ,nyalokas” nyalkenetek eNAT®
kozegben (FLOQSwabs® normal Ref. 552C, eNAT® szallitokdzeg Ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.)

A mintakat az itt és a gyarto adatlapjan megjeloltek szerint vegye le és tarolja.
Minta-el6készités

Orr-/szajiiregbdl vett kenetek — legfeljebb 5 csoportositott minta:
Hasznaljon COPAN FLOQSwabs® rugalmas vattapalcat a beteg orr- és/vagy
szajlregbdl vett mintajanak levételére. Helyezze a mintakat egyenként 1 ml
eNAT® szallitokozegbe, ,torje el a palcat”, és zarja le a csovet.

Razza 6ssze alaposan a vattapalcat és az eNAT® kozeget tartalmazé mindegyik
mintacsovet, hogy homogén legyen, de ne habos. Legfeljebb 5 mintat lehet
levenni.

Toltsén 150 pl-t minden egyes homogenizalt mintabol, 6sszesen legfeljebb ot
mintat egy patron mintabemenetébe. Ha a mintak szama 6tnél kevesebb, tolt-
se fel amaradék térfogatot 750 pl-ig eNAT® kdzeggel. Mindenképpen dsszesen
750 pl mintatérfogatot dolgozzon fel.
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Saliva “Lolly” Swabs - up to 15 pooled sam

»Nyaldkas” nyalkenetek — legfeljebb 15 csoportositott minta:

A beteg a mintavétel elétt 30 percig ne egyen és ne igyon, ne ragogumizzon és
ne dohanyozzon. Hasznaljon COPAN FLOQSwabs® Regular vattapalcat szaraz
csében. Ovatosan tavolitsa el a vattapalcat a szaraz csébél. Ne érjen a csé kil-
sejéhez. Kissé nyomja a vattapalcat a kemény szajpadhoz a nyelv segitségével.
Forgassa a vattapalcat legalabb 30 masodpercig ebben a helyzetben, majd
tegye vissza a vattapalcat a szaraz csébe. Vegyen igy legfeljebb 15 nydimintat.
A nydlmintakat szaraz (< 6 % relativ paratartalmu) kérnyezetben, szobahémér-
sékleten (15-25 °C-on) szallitsa, majd dolgozza fel 4 6ran bellil, hogy ne degra-
dalodjanak. Vegyen el6 legfeljebb 5 vattapdlca-nyalmintat, és egymas utan te-
gye Oket egy 1 ml-es COPAN eNAT® csébe. Forgassa meg mindegyik vattapalcat
az eNAT® kozegben a cso belso fellilete mentén legalabb 15 masodpercig, hogy
aminta az eNAT® kozegbe kerlljon. Amikor végzett egy vattapalcdval, tegye a
hulladékba, nehogy véletlenil 6sszekeverje a tobbivel. Ismételje ezt a minta-
egyesitést: készitsen legfeljebb harom 5-5 vattapalcamintabdl allo egyesitett
mintat. Alaposan razza fel a csoveket, de ne képzédjon hab. Tegyen at 250-250
ul-t a harom elékészitett egyesitett mintabol az egyik patron mintabeviteli nyila-
saba. Ugyeljen ra, hogy dsszesen 750 ul mintatérfogatot dolgozzon fel.

Ne hasznaljon viszkdzus, nehezen pipettazhato mintakat.
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Teszteredmény

Ateszteredmény (pozitivan/negativan kimutatott géntargetek listaja) a ké-
pernyén jelenik meg. A csoportositott minta besoroldsa SARS-CoV-2 pozitiv,
SARS-CoV-2 negativ vagy érvénytelen.

Avalds idés PCR-gorbéket a szoftver pozitivként vagy negativként dbrazolja és
sorolja be. Pozitiv gorbék esetén megjelenik a C, értéke. Arendszer az ered-
ményeket a targetek pozitivként vagy negativként torténé besorolasa alapjan
hatarozza meg.

Aképernyén a csoportositott mintak szamatol fliggetlenul egyetlen eredmény
jelenik meg. Negativ eredmény esetén a rendszer minden csoportositott min-
tat negativként értékel. A csoportositas miatt pozitiv eredmény esetén nem
lehet visszakdvetni, hogy melyik vagy hany tesztelt minta volt pozitiv.

A kilon eredményekhez kilon Ujra kell tesztelni az egyes csoportositott min-
takat.

Negativ mintakban a human kontroll kimutatasa sikeres extrahalasi folyamatot
jelez, és kizarja a PCR-reakcio gatlasat. SARS CoV-2 pozitiv észlelése esetén a
teszt érvényesnek minésil. Ebben az esetben a human kontroll kimutathato,
de ez nem sziikséges.

Eredmények/kontroll

SARS-CoV-2 Humén kontroll Ervényesség Eredmény

- Aminta SARS-CoV-2
+ +[- érvényes s P
pozitivnak mindsiil.
_ A minta negativnak
- + érvényes o
mindsiil.
- - érvénytelen Nem értékelhetd.!

! Javasolt a tesztelés megismétlése.

Ervénytelen vagy sikertelen tesztek

Egy teszt akkor minésll érvénytelennek, ha sem a cél RNS, sem a human
kontroll nem kimutathato. Az érvénytelen futtatas oka lehet a minta gyenge
mindsége, ha részben vagy teljesen hianyzik beléle a human sejtanyag. Az
eredmények érvénytelen teszt esetén is megjelennek, de ezeket nem szabad
diagnosztikai értelmezés céljabol hasznalni.

Ateszt inditasa el6tt figyeljen oda a megfeleld mintatipusra, mintavételre és
mintataroldsra, valamint patronokra. Sziikség szerint ismételje meg az elem-
zést Uj mintaval. Sikertelen teszt esetén eldszor ellendrizze az analizator meg-
feleld Gzemeltetési feltételeit (tovabbi informaciokat az analizator hasznalati
utmutatdjaban, az eszkoz biztonsagi informacioit tartalmazé fejezetben és a
mUiszaki adatok kozott talal). Inditsa Ujra az analizatort. Ha a probléma nem
szlinik meg, Iépjen kapcsolatba az Ggyfélszolgalattal vagy a helyi forgalmazoval.

Tesztjelentés

A nyomtatott tesztjelentés a kdvetkezdket tartalmazza: korokozo, tesztelt tar-
getek, eredmények, kontroll, a felhasznaldra és betegre vonatkozé kontroll és
informaciok, analizator, alairas.

Minéség-ellendrzés

Ha a helyi laboratorium szabalyai eldirjak, mindség-ellendrzés céljabol is kell
tesztelni. Hasznalhat elére karakterizalt betegmintakat, amelyeket referen-
cia-tesztmodszerrel elemeztek, vagy vasarolhat minéség-ellendrzési anyagokat
(pl. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref. MBC137-R, AmpliRun® Total
SARS-CoV-2, Ref. MBTCO030, Vircell S.L. Spain). Varatlan eredmények esetén is-
mételje meg az elemzést masik mintaval. Ha a negativ minéség-ellenérzési minta,
pl. tiszta eNAT® kdzeg eredménye pozitiv marad, lehet, hogy az analizator vagy

a kornyezete szennyezddott. Szlintesse be az analizator hasznalatat, és Iépjen
kapcsolatba az Ugyfélszolgalattal vagy a helyi forgalmazdval. Ha a minéség-elle-
nérzési mintak ismételten hamis eredményeket adnak, Iépjen kapcsolatba a helyi
forgalmazo Ugyfélszolgalataval is.

Ertesités az EU-ban m(ikédd felhasznaldk szamara

Ha az eszkozzel kapcsolatban barmely sulyos rendkivili esemény tortént,
jelentse a gyartonak, valamint a felhasznalo és/vagy beteg szerinti tagallam
illetékes hatdsaganak.
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Korlatozasok

A Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling teszt eredményének értelmezését kizardlag

képzett egészségligyi szakember végezheti. A Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

teszt eredményét nem szabad a diagndzis egyetlen paramétereként hasznalni.

« Anegativeredmény nem zdrja ki a korokozok a teszt érzékenysége
alatti szinten [évo jelenlétét a mintdban, illetve a teszt altal nem lefedett
korokozot.

« HelytelenUl gyUijtott, szallitott vagy kezelt mintak esetén fennall a kockazata
a hamis negativ vagy pozitiv eredményeknek.

- Csoportositas esetén a kockazat/elény aranyt, pl. az érzékenység barmely
korlatozasat a felhasznaldnak igazolnia kell az egészségligyi eljarasoknak
vald megfelelés alapjan. Csoportos eljardsok esetén a laboratériumoknak
megfeleld eljarasokat kell meghatarozniuk a belsé mindségbiztositasra.

- Bizonyos hataresetekben atipikus PCR-jellemzdk fordulhatnak eld (pl. lapos
gorbe alacsony vagy magas C,-értékkel). Atipikus jellemzék esetén tilos az
eredményeket diagnosztikai értelmezésre hasznalni. Ajanlott ismételten
tesztelni.

« Apozitiveredmény nem feltétlen(l jelenti az életképes virdlis sejtek
jelenlétét.

Atipikus teljesitmény értékelése

Az analitikai adatokat olyan mesterséges matrix segitségével gyljtotték, amely

ahuman légzérendszeri vattapalcaminta relevans 6sszetevéit (hamszoveti

sejteket) szimulalta.

Erzékenység (kimutatasi hatar, 95%-0s kimutatasi arany)

Megallapitottak a koncentraciot 95%-os kimutatasi arany (LoD) esetén (1. tab-

lazat).

Inkluzivitas és exkluzivitas

A specificitast olyan primerek és probak kivalasztasaval és in silico elemzésé-

vel biztositottak, amelynek soran vizsgaltak a lehetséges keresztreakciokat az

NCBI adatbazisabdl vett nyilvanosan elérhetd nukleinsav-szekvenciakkal.

Az inkluzivitas értékelése céljabol pozitiv SARS-CoV-2 anyagot (2. tablazat)

tisztitottak és oltottak PCR-reakcioba, majd dolgoztak fel folyékony 0sszetevd-

ket alkalmazé munkafolyamat soran.

A keresztreaktivitas kizarasa érdekében (exkluzivitas) gyakori léguti kdrokozo-

kat vagy kozeli rokonsagban allo fajokat képviseléd mikroorganizmusok kilonfé-

le torzseit tesztelték (3. tablazat) folyékony dsszetevéket alkalmazé munkafo-
lyamat soran. Nem volt bizonyiték mikrobidlis interferenciara.

Interferenciak

Az interferenciat a betegmintaban potencialisan jelen lévé endogén és exogén
anyagokra vizsgaltak (4. tablazat).

Klinikai teljesitmény értékelése

Erzékenység és specificitas

Az érzékenység és specificitas eredményei klinikai kornyezetben gyujtott be-
tegmintakbdl szarmaztak (pozitiv és negativ mintak COPAN eNAT® kozegben),
amelyeket referenciamodszer eredményeivel hasonlitottak 6ssze (5. tablazat).
Osszesen 40 csoportnyi orr- és szajliregi betegmintat elemeztek.

A ,nyaldkas” nydlmintateszt céljabol 69 mintacsoportot elemeztek (6. tablazat).
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Continutul ambalajului

15 cartuse de testare Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling pentru detectarea secven-
tei genei E specifice virusului SARS Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) din pana la
15 probe grupate simultan.

Informatii privind siguranta

Aceste instructiuni de utilizare contin numai informatii specifice testului.
Pentru avertismente si instructiuni suplimentare, consultati instructiunile

de utilizare furnizate impreuna cu analizorul dumneavoastra Vivalytic one
(capitolul cu informatii privind siguranta dispozitivului). Pentru analizor utilizati
numai cartuse si accesorii Vivalytic aprobate. Asigurati-va ca introduceti pro-
bele in mod corespunzator. Tndepértati probele scurse cu o lavetd inmuiata cu
solutia corespunzatoare. Puteti utiliza etanol 70%. Daca trebuie sa dezinfectati
cartusul prin pulverizare (de exemplu, dupa scurgerea abundenta a probei), nu
utilizati cartusul dupa aceea, deoarece ar putea fi deteriorat de dezinfectant.

A AVERTISMENT

- Nu utilizati un cartus dacd punga sigilata sau cartusul in sine sunt vizibil
deteriorate.

» Nuatingeti si nu zgariati zona de detectare a cartusului.

« Nu reutilizati un cartus.

« Nu utilizati tipuri de probe, medii si volume care nu sunt aprobate pentru
test.

- Nu agitati un cartus care contine o proba.

» Nuintoarceti cartusul cu susulin jos.

« Urmati intotdeauna bunele practici de laborator pentru a asigura
efectuarea corespunzatoare a acestui test.

- Specimenele biologice, dispozitivele de transfer si cartusele utilizate
trebuie considerate capabile sa transmita agenti infectiosi care necesita
masuri de precautie standard. Manipulati probele potential infectioase
ale pacientilor si cartusele potential infectioase ale pacientilor in
conformitate cu standardele nationale pentru laborator si eliminati la
deseuri probele si cartusele in conformitate cu standardele regionale
siale laboratorului. Asigurati-va ca purtati echipament de protectie
personala corespunzator (PPE).

« Amplasati cartusul numai pe o suprafata curatd si plana.

-« Respectatireglementarile si practicile nationale privind siguranta.

Echipamente suplimentare necesare (necesare, dar nefurnizate)

« Analizor Bosch Vivalytic one

+ Pipeta calibrata Eppendorf Reference® 2, Ref. 4924000088

« Kit de colectare cu tampon + solutie tampon de transport (FLOQSwabs®
normal Ref. 552C, FLOQSwabs® flexibil Ref. 553C, mediu de transport
eNAT® Ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.)

Destinatia de utilizare

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling este un test automat de diagnostic calita-
tiv in vitro bazat pe RT-PCR in timp real pentru detectarea SARS-Coronavirus-2
din pana la cinci tampoane nazofaringiene si orofaringiene umane sau din
pana la 15 probe de saliva ,lolly” pentru a ajuta la diagnosticarea infectiei cu
SARS-CoV-2 a persoanelor simptomatice sau asimptomatice.

Rezultatele pozitive nu exclud infectia combinata cu alti agenti patogeni. Este
posibil ca agentul detectat sa nu fie cauza certa a bolii. Rezultatele negative
nu exclud o infectie cu SARS-CoV-2 sau o alta infectie a tractului respirator.
Rezultatele nu trebuie utilizate ca baza unica pentru diagnostic, tratament sau
alte decizii de gestionare a pacientilor. Rezultatele trebuie sa fie corelate clinic
cu istoricul pacientului, cu observatiile clinice si cu informatiile epidemiolo-
gice. Alte informatii diagnostice sunt necesare pentru a determina starea de
infectare a pacientului.

Testul este destinat utilizarii cu un analizor Vivalytic one de catre profesionistii
din domeniul sanatatii numai la testarea in apropierea pacientilor in cabinetele
medicilor, in departamentele de urgenta, la azilurile de batrani, cat si in medii
de laborator, cum ar fi laboratoarele spitalului sau laboratoarele de referinta.

Principiul testului
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling este un test bazat pe PCR in timp real care
utilizeaza transcrierea inversa (RT).
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Conditii de depozitare si utilizare

Produsul este stabil pana la data de expirare daca este depozitat la +15 °C
panala 25 °C. Conditiile de depozitare si utilizare pot fi aflate de pe cartus,
de pe punga sau de pe eticheta cutiei. Cartusul trebuie utilizat la +15 °C pana
la+25 °C, umiditate relativa < 65 %, in decurs de 15 minute de la deschiderea
pungii. Acest lucru mentine igiena si evitd pierderile de performanta din cauza
umiditatii. Expunerea prelungita la umiditate are un impact negativ asupra
performantei testului.

Reactivi

Toti reactivii necesari procesarii probei sunt integrati in cartus. Procesarea in-
clude liza celulara, extractia acidului nucleic, transcrierea inversa, amplificarea
si detectarea ADN.

Reactivii sunt bile PCR, solutie tampon de legare, solutie tampon de spalare
si solutie tampon de elutie. Bilele PCR contin enzima transcriptaza inversa si
enzima polimeraza Tag. Solutia tampon de legare faciliteaza legarea acizilor
nucleici in timpul procesului de purificare. Solutia tampon de spalare este

o formula de saruri diferite si solventi diferiti conceputa pentru a elimina
impuritatile, de exemplu proteinele, in timpul procesului de extractie. Solutia
tampon de elutie este o solutie tampon cu continut redus de sare si contine
acizii nucleici purificati la sfarsitul procesului de extractie.

Tip de proba/Mediu

Testul este destinat utilizarii cu probe de tampon nazofaringian si orofaringian
n mediu eNAT® (FLOQSwabs® flexibil Ref. 553C, mediu de transport eNAT®
Ref. 608C, COPAN lItalia S.P.A.) si tampoane de saliva ,lolly” in mediu eNAT®
(FLOQSwabs® regulat Ref. 552C, mediu de transport eNAT® Ref. 608C,
COPAN ItaliaS.P.A.)

Colectati si depozitati probele conform indicatiilor furnizate aici si in fisa cu
date de la producator.

Pregatirea probei

Tampoane nazofaringiene/orofaringiene - pana la 5 probe grupate:
Utilizati un tampon flexibil COPAN FLOQSwabs® pentru colectarea probelor
orofaringiene si/sau nazofaringiene de la pacienti. Fiecare tampon este
transferat in mediul de transport eNAT® de 1 ml, ,rupeti tamponul” si inchideti
eprubeta.

Agitati temeinic pentru omogenizare fiecare dintre eprubetele pentru probe
care contin tampon si mediu eNAT®, dar evitati spumarea. Se pot colecta pana
la 5 probe.

Umpleti 150 pl din fiecare proba omogenizata, pana la maximum cinci probe
in total, In zona de introducere a probei a unui cartus. Daca numarul de probe
este mai mic de cinci, umpleti volumul ramas panala 750 pl cu mediu eNAT®.
Asigurati-va ca procesati un total de 750 pl volum de proba.

%_ ﬁﬁ_ = _

Tampoane de saliva ,Lolly” - pana la 15 probe grupate:

inainte de colectarea probelor, evitati s& mancati si sa beti timp de 30 de mi-
nute, inclusiv gume de mestecat sau fumat. Utilizati un tampon normal COPAN
FLOQSwabs® in eprubeta uscata. Scoateti cu atentie tamponul de recoltare
din eprubeta uscata. Evitati atingerea suprafetei exterioare a eprubetei.
Apasati usor tamponul pe bolta palatina cu ajutorul limbii. Rotiti tamponul de
recoltare timp de cel putin 30 de secunde in aceasta pozitie si puneti tampo-
nul inapoi in eprubeta uscata. Colectati pana la 15 probe de saliva in acest fel.
Transportati si procesati probele de saliva intr-un mediu uscat (umiditate
relativa <65%) si la temperatura camerei (15-25 °C) in decurs de 4 ore pentru a
evita degradarea acestora. Luati maximum 5 probe de saliva pe tampon si pu-
neti-le pe rand intr o eprubeta COPAN eNAT® de 1 ml. Rotiti fiecare tampon de
recoltare intr-un mediu eNAT® pe suprafata interioara a eprubetei timp de cel
putin 15 secunde pentru a va asigura cd proba este eliberata in mediul eNAT®.
Eliminati apoi tamponul la deseuri pentru a evita amestecarea cu celelalte.
Repetati aceasta procedura de grupare pentru a prepara un maximum de trei
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grupe de probe din cate 5 probe pe tampon fiecare. Agitati temeinic eprubete-
le pentru a evita spumarea. Transferati 250 ul din fiecare dintre cele trei grupe
de probe preparate in zona de introducere a probei a unui cartus. Asigurati-va
cd procesati un total de 750 pl de volum de proba.

Nu utilizati probe vascoase care sunt dificil de pipetat.

Rezultatul testului

Rezultatul testului (lista tintelor genetice detectate ca pozitive/negative) este
afisat pe ecran. Proba grupata este clasificata fie ca SARS-CoV-2 pozitiv, fie ca
SARS-CoV-2 negativ sau nevalid.

Curbele PCRin timp real sunt afisate si clasificate ca fiind pozitive sau
negative de catre software. In cazul curbelor pozitive, se afiseaza valoarea C,
respectiva. Rezultatul este definit pe baza clasificarii tintelor fie ca pozitive, fie
ca negative.

Indiferent de numarul de probe grupate, un singur rezultat este afisat pe
ecran. In cazul unui rezultat negativ, toate probele grupate sunt considerate
negative. In cazul unui rezultat pozitiv, nu este posibil s& se urmareasca care
sau cate probe sunt testate ca pozitive din cauza procesului de grupare. Un
rezultat individual necesita retestarea individuala a fiecareia dintre probele
grupate.

Detectarea controlului uman in probe negative arata o procedura de extractie
reusitd si exclude o inhibare a reactiei PCR. in cazul unei detectari pozitive a
SARS-CoV-2, testul este considerat valid. in acest caz, controlul uman poate fi
detectat, dar nu este obligatoriu sa fie detectat.

Rezultate/Control

SARS-CoV-2 Control uman Validitate Rezultat

Proba este considerata
+ +/- valid pozitiva pentru

SARS-CoV-2.

" Proba este considerata

- + valid Ll

negativa.
- - nevalid Nu poate fi evaluat.

! Se recomanda retestarea.

Teste nevalide sau esuate

Un test este evaluat ca nevalid dacd nu sunt detectate nici ARN-ul tinta,

nici controlul uman. Un motiv posibil pentru o secventa nevalida ar putea fi
calitatea slaba a probei din cauza absentei partiale sau totale a materialului
celular uman in proba. Rezultatele sunt afisate pentru un test nevalid, dar nu
se permite utilizarea acestora pentru interpretarea diagnosticului.

Acordati atentie utilizarii tipului corect de proba, colectarii probei si depozita-
rii probei si a cartuselor inainte de a efectua testul. Daca este necesar, repetati
analiza cu o proba noua. in cazul unui test esuat, verificati mai intai daca exista
conditii corecte de utilizare a analizorului (consultati instructiunile de utilizare
ale analizorului, capitolele cu informatii de siguranta ale dispozitivului si datele
tehnice). Reporniti analizorul. Daca problema persistd, contactati asistenta
pentru clienti a distribuitorului dumneavoastra local.

Raportul de test

in raportul de test imprimat sunt prezentate, cu un camp de semnatura,
agentul patogen, tintele testate, rezultatele, controlul si informatiile despre
utilizator, pacient si analizor.

Controlul calitatii

Daca se solicita de standardele locale sau de laborator, trebuie efectuate
teste de control al calitatii. Puteti fie sa utilizati probe pre-caracterizate ale
pacientilor care au fost investigati printr-o metoda de testare de referinta, fie
sd achizitionati materiale pentru controlul calitatii (de exemplu, AMPLIRUN®
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SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2,
Ref. MBTCO30, Vircell S.L. Spain). in caz de rezultate neasteptate, repetati
analiza cu alta proba. Daca rezultatul pozitiv al unei probe pentru controlul
calitatii, de exemplu mediul pur eNAT®, ramane pozitiv, analizorul sau mediul
acestuia ar putea fi contaminate. Opriti utilizarea analizorului si contactati
asistenta pentru clienti a distribuitorului dumneavoastra local. In cazul unor
rezultate false repetate ale probelor pentru controlul calitatii, contactati, de
asemenea, asistenta pentru clienti a distribuitorului dumneavoastra local.

Observatie pentru utilizatorii din UE

Orice incident grav care a avut loc in legatura cu dispozitivul trebuie raportat

producatorului si autoritatii competente a statului membru de rezidenta al

utilizatorului si/sau pacientului.

Limitari

Rezultatele testului Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling trebuie interpretate numai

de catre un profesionist din domeniul sanatatii calificat. Rezultatele testului

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling nu trebuie utilizate ca reprezentand singurul

parametru pentru diagnostic.

« Unrezultat negativ nu exclude agentii patogeni prezenti in proba la un nivel
aflat sub sensibilitatea analizei sau un agent patogen care nu este acoperit
de aceasta analiza.

- Existariscul unor rezultate fals negative sau fals pozitive din cauza probelor
colectate, transportate sau manipulate necorespunzator.

« In cazul gruparii, raportul risc-beneficiu, de exemplu orice limitare a
sensibilitatii, trebuie sa fie justificat de utilizator in ceea ce priveste
respectarea obligatiilor medicale de ingrijire. Laboratoarele trebuie sa
stabileasca proceduri corespunzatoare pentru asigurarea calitatii interne
atunci cand se utilizeaza proceduri de grupare.

« In cazuri limita pot aparea caracteristici PCR atipice (de exemplu, curba
platé cu valoare C, micd sau mare). in cazul caracteristicilor atipice,
rezultatele nu pot fi utilizate pentru interpretarea diagnosticului. Se
recomanda retestarea.

« Un rezultat pozitiv nu inseamna neaparat ca sunt prezente celule virale
viabile.

Evaluarea analitica a performantei

Datele analitice au fost colectate cu o matrice artificiala ce simuleaza
componentele relevante ale unei probe respiratorii umane pe tampon (celule
epiteliale).

Sensibilitate (limita de detectie, rata de detectie 95%)
S-a determinat concentratia la o rata de detectie de 95% (LoD) (tabelul 1).

Inclusivitate si exclusivitate

Specificitatea a fost asigurata prin selectarea amorselor si sondelor si anali-
zarea acestora in silico pentru a depista posibile reactii incrucisate pe baza
secventelor de acid nucleic disponibile public derivate din baza de date NCBI.
Pentru a evalua inclusivitatea, materialul SARS-CoV-2 pozitiv (tabelul 2) a
fost purificat si introdus intr-o reactie PCR si procesat cu un flux de lucru care
utilizeaza componente lichide.

Pentru a exclude reactivitatea incrucisata (exclusivitate), au fost testate
diverse tulpini de microorganisme care reprezintd agenti patogeni respiratori
comuni sau specii inrudite (tabelul 3) cu un flux de lucru care utilizeaza com-
ponente lichide. Nu au existat dovezi de interferenta microbiana.

Interferente
Au fost evaluate interferentele pentru substantele endogene si exogene (tabe-
lul 4) care sunt potential prezente in proba pacientului.

Evaluarea clinica a performantei

Sensibilitate si specificitate

Rezultatele sensibilitatii si specificitatii derivate din probele pacientilor (probe
pozitive si negative in mediu COPAN eNAT®) colectate intr-un cadru clinic si
comparate cu cele ale unei metode de referinti (tabelul 5). in total, au fost
analizate 40 de grupuri pentru probele nazofaringiene si orofaringiene ale
pacientilor.

Pentru testele de saliva lolly au fost analizate 69 de grupuri de probe (tabelul 6).
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Sadrzaj pakiranja

15 patrona testnih uzoraka Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling za otkrivanje se-
kvence specificnog E gena SARS koronavirusa 2 (SARS-CoV-2) iz najvise 15
skupnih uzoraka istovremeno.

Sigurnosne informacije

Ove upute za uporabu sadrze samo informacije specificne za test. Dodatna
upozorenja i upute potrazite u uputama za uporabu koje se isporucuju s
analizatorom Vivalytic one Analyser (poglavlje o informacijama o sigurnosti
proizvoda). Upotrebljavajte samo patrone i dodatni pribor Vivalytic koji su odo-
breni za analizator. Pobrinite se da ispravno umetnete uzorke. Prolivene uzorke
uklonite krpom namoc¢enom u odgovarajucu otopinu. Mozete upotrebljavati
70-postotni etanol. Ako trebate dezinficirati patronu rasprsivanjem (primjerice
nakon obilnog prolijevanja uzorka), nemojte upotrebljavati patronu nakon toga
jer bi mogla biti oste¢ena dezinfekcijskim sredstvom.

A UPOZORENJE

- Nemojte upotrebljavati patronu ako je zabrtvljena vrecica patrone vidljivo
ostecena.

- Nemojte dirati ili grebati podrucje za detekciju na patroni.

- Nemojte ponovno upotrebljavati patronu.

- Nemojte upotrebljavati uzorke, medije i volumene koji nisu odobreni za
ovaj test.

- Nemojte tresti patronu koja sadrzi uzorak.

- Nemojte okretati patronu naopako.

« Uvijek slijedite dobru laboratorijsku praksu kako biste osigurali ispravan
ucinak testa.

- Bioloski uzorci, prijenosni uredaji i upotrijebljene patrone potencijalno
su sposobni za prenosenje zaraznih tvari i zahtijevaju standardne
mjere opreza. Postupajte s potencijalno zaraznim uzorcima pacijenta i
patronama u skladu s nacionalnim laboratorijskim standardima i odlozite
uzorke i patrone u skladu s regionalnim i laboratorijskim standardima.
Pobrinite se da nosite osobnu zastitnu opremu (0Z0O).

- Patronu postavite iskljucivo na Cistu i ravnu povrsinu.

« Postujte nacionalna sigurnosna pravila i postupke.

Potrebna dodatna oprema (potrebna, ali nije isporuc¢ena)

« Analizator Bosch Vivalytic one

+ Kalibrirana pipeta Eppendorf Reference® 2, Ref. 4924000088

+ Komplet za prikupljanje briseva + transportni meduspremnik (obicni
FLOQSwabs® Ref. 552C, fleksibilni FLOQSwabs® Ref. 553C, transportni
medij eNAT® Ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Namjena

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling automatizirani je kvalitativan in vitro

dijagnosticki test na temelju RT-PCR u stvarnom vremenu za otkrivanje virusa

SARS-Coronavirus-2 iz najvise pet ljudskih nazofaringealnih i orofaringealnih

brisevailiiz najvise 15 ,lolly“ uzoraka sline namijenjen kao pomoc u dijagnozi

infekcije SARS-CoV-2 kod pojedinaca sa ili bez simptoma.

Pozitivni rezultati ne iskljucuju koinfekciju s drugim patogenima. Prepoznati

agent mozda nije konacan uzrok infekcije. Negativni rezultati ne iskljucuju

infekciju SARS-CoV-2 ili drugu infekciju disnog sustava. Rezultati se ne smiju

upotrebljavati kao jedini temelj za dijagnozu, lijecenje ili druge odluke vezane

za pacijenta. Rezultati moraju biti klinicki povezani s povijesti bolesti pacije-

nata, klinickim opservacijama i epidemioloskim informacijama. Potrebne su

druge dijagnosticke informacije kako bi se odredio status infekcije pacijenta.

Namijenjeno za upotrebu s analizatorima Vivalytic one isklju¢ivo od strane

zdravstvenih djelatnika pri testiranju u ordinaciji, odjelima hitne pomoci i do-

movima za stare i nemocéne, kao i u laboratorijskom okruzenju poput bolnickih

laboratorija ili referentnih laboratorija.

Princip testa

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je PCR test u stvarnom vremenu koji upotreblja-
va obrnutu transkripciju (RT).

Uvjeti pohrane i uporabe

Proizvod je stabilan do datuma isteka roka trajanja na temperaturi od +15 °C
do 25 °C. Uvjeti pohrane i uporabe mogu se provjeriti na patroni, vrecici ili na-
liepnici na kutiji. Patrona se mora koristiti na temperaturi od +15 °C do +25 °C,
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relativnoj vlaznosti < 65 %, unutar 15 minuta od otvaranja vrecice. Time se odr-
Zava higijena i izbjegava se smanjenje ucinkovitosti zbog vlaznosti. Dugotrajno
izlaganje vlazi negativno utjece na ucinkovitost testa.

Reagensi

Svi reagensi potrebni za obradu uzorka integrirani su u patronu. Obrada
ukljucuje lizu stanica, ekstrakciju nukleinske kiseline, obrnutu transkripciju,
amplifikaciju i otkrivanje DNA.

Reagensi su PCR kuglica, vezni pufer, pufer za ispiranje i pufer za eluiranje.
PCR kuglica sadrzi obrnutu transkripciju i enzim Taq polimeraze. Vezni pufer
pomaze u vezivanju nukleinskih kiselina tijekom procesa purifikacije. Pufer za
ispiranje formula je razli¢itih soli i otapala za uklanjanje necistoca, npr. protei-
na tijekom procesa ekstrakcije. Pufer za eluiranje pufer je s malim udjelom soli
koji sadrzi proc¢iscene nukleinske kiseline na kraju procesa ekstrakcije.

Vrsta/medij uzorka

Test je namijenjen za upotrebu s nazofaringealnim i orofaringealnim uzorcima
brisa u mediju eNAT® (fleksibilni FLOQSwabs® Ref. 553C, transportni medij
eNAT® Ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) i ,lolly” brisevima iz sline u mediju
eNAT® (obi¢ni FLOQSwabs® Ref. 552C, transportni medij eNAT® Ref. 608C,
COPAN ltaliaS.P.A.)

Prikupite i pohranite uzorke kao §to je naznaceno ovdje i na tehni¢kom listu
proizvodaca.

Priprema uzoraka

Nazofaringealni/orofaringealni brisevi — do 5 skupnih uzoraka:
Upotrijebite fleksibilan Stapi¢ COPAN FLOQSwabs® za prikupljanje nazofa-
ringealnih i/ili orofaringealnih uzoraka pacijenta. Svaki se bris prenosi u tran-
sportni medij eNAT® od 1 ml, ,slomi se Stapic¢” i zatvori se epruveta.

Temeljito protresite svaku epruvetu s uzorkom koja sadrzi bris i medij eNAT®
kako bi se homogenizirali, ali izbjegavajte stvaranje pjene. Moze se prikupiti do
5 uzoraka.

Napunite 150 pl svakog homogeniziranog uzorka, do najvise pet uzoraka uku-
pno u ulaz za uzorak jedne patrone. Ako je broj uzoraka manji od pet, napunite
preostalu zapremninu do 750 pl medijem eNAT®. Obavezno obradite ukupno
750 pl uzorka.
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Bris iz sline ,,Lolly“ — do 15 skupnih uzoraka:

Prije prikupljanja uzoraka izbjegavajte jelo i pice 30 minuta, uklju¢ujuci gume
za zvakanje i pusenje. Upotrijebite obi¢ni Stapi¢ COPAN FLOQSwabs® u suhoj
epruveti. Pazljivo izvadite Stapi¢ za uzimanje brisa iz suhe epruvete. Izbjegavaj-
te dodirivanje vanjske povrsine epruvete. Lagano pritisnite Stapi¢ za uzimanje
brisa uz nepce s pomocu jezika. Okrecite Stapi¢ za uzimanje brisa najmanje

30 sekundi u ovom poloZzaju i vratite ga natrag u suhu epruvetu. Na ovaj nacin
prikupite do 15 uzoraka sline.

Prenesite i obradite uzorke sline u suhom okruzenju (RH < 65 %) pri sobnoj
temperaturi (15 - 25 °C) i unutar 4 sata kako bi se izbjegla degradacija uzoraka.
Uzmite najvise 5 uzoraka briseva sline i uzastopno ih stavljajte u jednu epruve-
tu COPAN eNAT® zapremnine 1 ml. Okrecite svaki §tapi¢ za uzimanje brisa u
mediju eNAT® po unutrasnjoj strani epruvete najmanje 15 sekundi kako biste
osigurali ispustanje uzorka u medij eNAT®. Nakon toga bacite Stapi¢ za uzima-
nje uzorka da bi se izbjeglo mije$anje. Ponovite ovaj postupak objedinjavanja
uzoraka da biste pripremili najvise tri skupna uzorka tako da se svaki sastoji od
najvise pet uzoraka briseva. Temeljito protresite epruvete, ali pazite da ne dode
do stvaranja pjene. Prenesite 250 pl svakog od tri pripremljena skupna uzorka u
jazicu za uzorak na jednoj patroni. Obavezno obradite ukupno 750 pl uzorka.

Ne upotrebljavajte viskozne uzorke koji se tesko pipetiraju.
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Rezultati testa

Rezultati testa (popis pozitivho/negativno otkrivenih ciljeva gena) prikazuje
se na zaslonu. Skupni uzorak klasificiran je kao SARS-CoV-2 pozitivan, SARS-
CoV-2 negativan ili neispravan.

Prikazuju se krivulje PCR-a u stvarnom vremenu i softver ih klasificira kao
pozitivne ili negativne. U slucaju pozitivnih krivulja, prikazuje se odredena
vrijednost C,. Rezultat se definira na temelju klasifikacije ciljeva kao pozitivnih
ili negativnih.

Neovisno o broju zbirnih uzoraka, na zaslonu se prikazuje jedan rezultat. U slu-
¢aju negativnog rezultata, svi se zbirni uzorci smatraju negativnim. U sluc¢aju
pozitivnog rezultata, nije moguce otkriti koji i koliko je uzoraka pozitivno zbog
zbirnog procesa. Za pojedinacni je rezultat potrebno ponovno pojedinacno
testiranje svakog od zbirnih uzoraka.

Otkrivanje ljudske kontrole u negativnim uzorcima prikazuje uspjesan postu-
pak ekstrakcije i iskljucuje inhibiciju PCR reakcije. U slu¢aju pozitivnog otkri-
vanja SARS-CoV-2, test se smatra valjanim. U tom se slu¢aju ljudska kontrola
moze, ali ne mora otkriti.

Rezultati/kontrole

SARS-CoV-2 Ljudska kontrola Valjanost Rezultat
. - valiano Uzorak se smatra pozi-
! tivnim na SARS-CoV-2
) Uzorak se smatra
- + valjano S
negativnim.
. Nije moguce
- - nevaljano PN
procijeniti.

! Preporucuje se ponovno testiranje.

Neispravni ili neuspjesni testovi

Test se smatra neispravnim ako se ne otkriju ciljni RNA i ljudska kontrola.
Moguci razlozi za neispravan test mogu biti losa kvaliteta uzorka zbog djelo-
mic¢nog ili potpunog odsustva ljudskog stani¢nog tkiva u uzorku. Za neispravan
se test prikazuju rezultati, ali se oni ne smiju upotrebljavati za dijagnostic¢ku
interpretaciju.

Pripazite da upotrebljavate ispravnu vrstu uzorka, prikupljanje uzorka i po-
hranu uzorka i patrona prije testiranja. Ako je potrebno, ponovite analizu s
novim uzorkom. U slucaju neuspjesnog testa, najprije provjerite ispravne rane
uvjete analizatora (pogledajte upute za upotrebu analizatora, poglavlja o infor-
macijama o sigurnosti proizvoda i tehni¢kim podacima). Ponovno pokrenite
analizator. Ako se problem nastavi, obratite se korisnickoj podrsci lokalnog
distributera.

lzvjestaj o testu
U ispisanom izvjestaju o testu naveden je patogen, testirani ciljevi, rezultati,
kontrola i informacije o korisniku, pacijentu i analizatoru, kao i polje za potpis.

Kontrola kvalitete

Potrebno je provesti kontrolu kvalitete testiranja ako to zahtijevaju lokalni ili
laboratorijski standardi. MozZete upotrijebiti unaprijed karakterizirane uzorke
pacijenata koji su proucavani metodom referentnog testiranja ili kupiti materi-
jale za kontrolu kvalitete (npr. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL, Ref.
MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, Ref. MBTC030, Vircell S.L. Spain).
U slu¢aju neocekivanih rezultata, ponovite analizu s drugim uzorkom. Ako
rezultat negativnog uzorka kontrole kvalitete, npr. ¢isti medij eNAT® ostane po-
zitivan, postoji moguénost da su analizator ili njegovo okruzenje kontaminirani.
Prestanite upotrebljavati analizator i obratite se korisni¢koj podrsci lokalnog
distributera. U sluc¢aju ponovljenih pogres$nih rezultata uzoraka kontrole kvali-
tete, takoder se obratite korisnickoj podrsci lokalnog distributera.

Obavijest korisnicima u EU

Svaki ozbiljan incident koji se dogodio povezano s ovim uredajem potrebno

je prijaviti proizvodacu i nadleznim vlasima drzave ¢lanice u kojoj korisnik i/ili
pacijent borave.

Ogranicenja

Rezultate zbirnog testa Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling smiju interpretirati samo
obuceni zdravstveni djelatnici. Rezultati zbirnog testa Vivalytic SARS-CoV-2
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Pooling ne smiju se upotrebljavati kao jedini parametri za dijagnozu.

» Negativan test ne iskljucuje prisutnost patogena u uzorku na razini ispod
razine osjetljivosti testa ili patogena koji nije pokriven testom.

» Postoji rizik od laznih negativnih ili laznih pozitivnih rezultata zbog
neispravnog prikupljanja ili transporta uzoraka ili rukovanja njima.

» Usluc¢aju zbirnog testa, omjer rizika i koristi, npr. bilo kakva ograni¢enja
osjetljivosti, mora opravdati korisnik u smislu pridrzavanja medicinskih
duZnosti skrbi. Laboratoriji moraju uspostaviti prikladne procedure za
interno osiguranje kvalitete pri upotrebi zbirnih postupaka.

« Ugrani¢nim slucajevima moze doci do netipicnih PCR karakteristika (npr.
ravna krivulja s visokom ili niskom vrijednosti C,). U slucaju netipi¢nih
karakteristika rezultati se ne smiju upotrebljavati za dijagnosti¢ku
interpretaciju. Preporucuje se ponovno testiranje.

- Pozitivan rezultat ne znaci nuzno da su prisutne odrzive virusne stanice.

Procjena analitickih performansi

Analiti¢ki podaci prikupljeni su umjetnom matricom kojom se simuliraju rele-

vantne komponente ljudskog uzorka brisa iz diSnog sustava (epitelne stanice).

Osjetljivost (Granica otkrivanja, 95 % stopa otkrivanja)
Odredena je koncentracija pri stopi otkrivanja od 95 % (LoD) (tablica 1).

Inkluzivnost i ekskluzivnost

Specifi¢nost je osigurana odabirom premaza i sondi i njihovom in silico anali-
zom za moguce unakrsne reakcije na temelju javno dostupnih sekvenci nukle-
inske kiseline dobivenih iz baze podataka NCBI.

Kako bi se procijenila inkluzivnost, pozitivan materijal SARS-CoV-2 (tablica 2)
prociscéen je i dodan u PCR reakciju te obraden radnim tokom s pomocu teku-
¢ih komponenti.

Kako bi se iskljucila unakrsna reaktivnost (ekskluzivnost), razni sojevi mikro-
organizama koji predstavljaju Ceste respiratorne patogene ili blisko povezane
vrste testirani su (tablica 3) radnim tokom s pomocu tekuéih komponenti. Nije
bilo dokaza mikrobne interferencije.

Interferencije

Interferencije su procijenjene za endogene i egzogene tvari (tablica 4) koje su
potencijalno prisutne u uzorku pacijenta.

Procjena klinickih performansi

Osjetljivost i specifi¢nost

Rezultati osjetljivosti i specifi¢nosti dobiveni iz uzoraka pacijenata (pozitivnih i
negativnih uzoraka u mediju COPAN eNAT®) prikupljeni u klinickom okruzenju
i usporedeni s onima referentne metode (tablica 5). Ukupno je analizirano 40
skupnih nazofaringealnih i orofaringealnih uzoraka pacijenta.

Za ,lolly” testove sline analizirano je 69 skupnih uzoraka (tablica 6).
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Vsebina embalaze

15 testnih kartus Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling za odkrivanje sekvence gena
E, specifiéne za koronavirus SARS 2 (SARS-CoV-2), iz do 15 zdruZzenih vzorcev
soc¢asno.

Varnostne informacije

Ta navodila za uporabo vsebujejo samo informacije, specifi¢ne za test. Nadalj-
nje informacije in navodila najdete v navodilih za uporabo, ki so prilozena vase-
mu analizatorju Vivalytic one (poglavje z informacijami o varnosti pripomocka).
Uporabljajte samo kartu$e in dodatke Vivalytic, ki so odobreni za analizator.
Zagotovite, da pravilno vstavljate vzorce. Razlite vzorce odstranite s krpo, ki ste
jo namocili z ustrezno raztopino. Uporabite lahko 70 % etanol. Ce morate kartu-
$o razkuziti s prsenjem (npr. po mo¢nem razlitju vzorca), je nato ne uporabljajte
vec, saj lahko zaradi razkuzila pride do poskodbe kartuse.

A OPOZORILO

- Ne uporabljajte kartuse, Ce sta zapecatena vrecka ali sama kartusa vidno
poskodovani.

- Ne dotikajte se in ne spraskajte odkrivalnega predela kartuse.

« Kartuse ne uporabite ponovno.

- Ne uporabljajte tipov vzorcev, medijev in volumnov, ki niso odobreni za
test.

- Ne stresajte kartuse, ki vsebuje vzorec.

- Kartuse ne obracajte na glavo.

- Vselej sledite dobri laboratorijski praksi, da boste zagotovili pravilno
izvedbo tega testa.

- Bioloske vzorce, pripomocke za transfer in uporabljene kartuse je treba
obravnavati kot morebitne prenasalce povzrociteljev okuzb, zaradi
Cesar je treba izvajati standardne previdnostne ukrepe. Potencialno
kuzne vzorce bolnikov in kartuse obravnavajte skladno z nacionalnimi
laboratorijskimi standardi ter vzorce in kartuse odstranjujte skladno z
regionalnimi in laboratorijskimi standardi. Zagotovite, da nosite ustrezno
osebno varovalno opremo (OVO).

« Kartuso polozite le na ¢isto in ravno podlago.

« Upostevajte nacionalne varnostne predpise in prakse.

Potrebna dodatna oprema (potrebna, vendar ni dana na voljo)

« Analizator Bosch Vivalytic one

- Kalibrirana pipeta Eppendorf Reference® 2, ref. §t. 4924000088

+ Komplet za odvzem brisa + transportni pufer (FLOQSwabs®, navadni, ref.
§t. 552C, FLOQSwabs®. prilagodljivi, ref. §t. 553C, eNAT® Transportmedien
ref. $t. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Predvidena uporaba

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je avtomatiziran kvalitativni in-vitro
diagnosti¢ni test, ki temelji na metodi RT-PCR v realnem ¢asu, za odkrivanje
koronavirusa SARS CoV-2 iz do pet humanih brisov iz predela nazofarinksa in
orofarinksa ali iz do 15 vzorcev sline, pridobljenih s palicico, za podporo pri
diagnosticiranju okuzbe s SARS-CoV-2 pri simptomatskih ali asimptomatskih
posameznikih.

Pozitivni rezultati ne izkljucujejo socasne okuzbe z drugimi patogeni. Odkriti
povzrocitelj morda ni dokon¢ni vzrok bolezni. Negativni rezultati ne izkljucujejo
okuzbe s SARS-CoV-2 ali druge okuzbe dihal. Rezultati naj ne bodo uporabljeni
kot edina podlaga za diagnozo, zdravljenje ali druge odlocitve pri obravnavi
bolnika. Rezultati morajo klini¢no korelirati zanamnezo bolnika, klini¢nimi
opazanji in epidemioloskimi informacijami. Druge diagnosti¢ne informacije so
potrebne, da se doloci status okuzbe bolnika.

Predviden je le za uporabo z analizatorjem Vivalytic one s strani strokovnega
medicinskega osebja tako pri neposrednih testiranjih bolnikov v zdravniskih or-
dinacijah, na urgencah, vdomovih za ostarele kot tudi v laboratorijskih okoljih,

kot so bolnisni¢ni laboratoriji ali referen¢ni laboratoriji.

Princip testa

Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling je test, ki temelji na PCR v realnem ¢asu s pred-
hodno reverzno transkripcijo (RT).

Pogoji shranjevanja in uporabe

Pri shranjevanju pri temperaturi od +15 °C do 25 °C je izdelek stabilen do roka
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uporabnosti. Pogoji shranjevanja in uporabe so na voljo na oznaki na kartusi,
vrecki ali $katli. Kartu$o je treba pri temperaturi od +15 °C do +25 °C in pri re-
lativni zracni vlagi < 65 % uporabiti v 15 minutah po odprtju vrecke. Na ta nacin
se vzdrzuje higieno in preprecuje izgubo ucinkovitosti zaradi vlage. Dalj ¢asa
trajajoca izpostavljenost izdelka vlagi vpliva negativno na ucinkovitost testa.

Reagenti

Vsi reagenti, potrebni za obdelavo vzorcev, so integrirani v kartusi. Obdelava
obsega celi¢no lizo, ekstrakcijo nukleinske kisline, reverzno transkripcijo, pom-
nozevanje DNA in detekcijo.

Reagenti so kroglica PCR, vezni pufer, pralni pufer in elucijski pufer. Kroglica
PCR vsebuje encime reverzne transkriptaze in polimeraze Tag. Vezni pufer
olajsuje vezavo nukleinskih kislin med procesom ciscenja. Pralni pufer je for-
mulacija iz razli¢nih soli in topil za odstranjevanje onesnazenj, npr. proteinov
med procesom ekstrakcije. Elucijski pufer je pufer z nizko vsebnostjo soliin
vsebuje preciscene nukleinske kisline na koncu procesa ekstrakcije.

Vrsta vzorca/srednja

Test je namenjen uporabi z nazofaringealnimi in orofaringealnimi vzorci brisa
v mediju eNAT® (FLOQSwabs®, prilagodljivi, ref. st. 553C, eNAT® transportni
medij, ref. $t. 608C, COPAN Italia S.P.A.) in z brisi sline, pridobljene s palicico,
v mediju eNAT® (FLOQSwabs®, navadni, ref. $t. 552C, eNAT® transportni me-
dij, ref. $t. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Vzorce zbirajte in shranjujte, kot je navedeno tukaj in na podatkovnem listu
proizvajalca.

Priprava vzorcev
Nazofaringealni/orofaringealni brisi — do 5 zdruzenih vzorcev:

Uporabite prilagodljivo pal¢ko COPAN FLOQSwabs® za odvzem orofaringe-
alnih in/ali nazofaringealnih vzorcev bolnikov. Vsako pal¢ko prenesete v 1 ml
transportnega medija eNAT®, »palcko nato prelomite« in zaprete epruveto.
Temeljito pretresite vsako epruveto z vzorcem in medijem eNAT® za homogeni-
ziranje, vendar preprecite nastajanje pene. Odvzeti je mogoce do 5 vzorcev.
Dodajte 150 pl vsakega homogeniziranega vzorca, skupaj najvec pet vzorcev,

v vhodno mesto za vzorce na eni kartusi. Ce je $tevilo vzorcev manjée od pet,
napolnite preostali volumen do 750 pl z medijem eNAT®. Zagotovite, da obde-
lujete skupno 750 ul volumna vzorcev.
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Vzorci sline, pridobljeni s pal¢ko — do 15 zdruzenih vzorcev:

30 minut pred odvzemom vzorca se izogibajte uzivanju hrane in pijace, vkljuc-
no z zvecenjem zvecilnih gumijev in s kajenjem. Uporabite navadno palc¢ko
COPAN FLOQSwabs® v suhi epruveti. Previdno vzemite pal¢ko iz suhe epruve-
te. Preprecite stik z zunanjo povrsino epruvete. Pal¢ko narahlo pritisnite z
jezikom ob nebo. Pal¢ko vrtite najmanj 30 sekund v tem poloZaju in jo vtaknite
ponovno v suho epruveto. Na ta nacin odvzemite do 15 vzorcev sline.

Vzorce sline transportirajte in obdelujte v suhem okolju (RH < 65 %) in pri
sobni temperaturi (15-25 °C) v 4 urah, da preprecite razkroj vzorca. Vzemite
najvec 5 vzorcev sline in jih drugega za drugim polozite v 1 ml epruveto COPAN
eNAT®. Vsak bris vrtite v mediju eNAT® na notranji povrsini epruvete najman;j
15 sekund in tako zagotovite, da je bil vzorec dodan v medij eNAT®. Nato bris
zavrzite, da se izognete zamenjavi vzorcev. Ponovite ta postopek zbiranja,

da pripravite najve¢ 3 zbirke vzorcev s po najvec 5 brisi. Temeljito pretresite
epruvete, vendar preprecite penjenje. |z vsakega od treh pripravljenih zdruze-
nih vzorcev prenesite po 250 pl v vhod za vzorce na kartusi. Prepricajte se, da
obdelujete skupno 750 pl volumna vzorcev.

\J“ —_ i AR
) I e ¥

Ne uporabljajte viskoznih vzorcey, ki jih je tezko pipetirati.
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Rezultati testa

Rezultat testa (lista pozitivno/negativno odkritih genskih tarc) je prikazan na
zaslonu. ZdruZenivzorec je razvrs¢en kot SARS-CoV-2 pozitiven, SARS-CoV-2
negativen ali neveljaven.

Prikazane so krivulje PCR v realnem ¢asu, programska oprema pa jih razvrsti
kot pozitivne ali negativne. V primeru pozitivnih krivulj je prikazana posamezna
vrednost C,. Rezultat testa se definira glede na to, ali so tarce razvr$c¢ene kot
pozitivne ali negativne.

Neodvisno od Stevila zbranih vzorcev, je na zaslonu prikazan en sam rezultat.

V primeru negativnega rezultata so vsi zbrani vzorci razvrs¢eni kot negativni. V
primeru pozitivnega rezultata ni mogoce slediti, kateri vzorec ali koliko vzorcev
je bilo zaradi procesa zbiranja testiranih kot pozitivnih. Pri individualnem rezul-
tatu je treba vsak zbrani vzorec ponovno testirati posamic¢no.

Odkritje humane kontrole v negativnih vzorcih kaze uspesen postopek ekstrak-
cije in izkljuCuje zaviranje reakcije PCR. V primeru pozitivnega odkritja SARS-
-CoV-2 velja, daje test veljaven. V tem primeru je mogoce, ni pa nujno, odkriti
humano kontrolo.

Rezultati/kontrola

SARS-CoV-2 Cloveska kontrola Veljavnost Rezultat

Vzorec se Steje za

+ +/- veljavno pozitivnega na
SARS-CoV-2.

. Vzorec se Steje za

- + veljavno h
negativnega.

- - neveljavno Ocena ni mogoca.t

! Priporoceno je ponovno testiranje.

Neveljavni ali spodleteli testi

Test je razvrscen kot neveljaven, ¢e nista odkriti niti ciljna RNA niti humana kon-
trola. Mogoci razlogi za neveljaven potek so lahko slaba kakovost vzorca zaradi
delnega ali popolnega pomanijkanja ¢loveskega celicnega materiala v vzorcu.
Rezultati neveljavnih testov so prikazani, vendar se jih ne sme uporabljati za dia-
gnosti¢no vrednotenje.

Pazite na uporabo pravilnega tipa vzorca, odvzem vzorca ter shranjevanje vzorca
in kartuse pred testom. Po potrebi analizo ponovite z novim vzorcem. Pri spodle-
telem testu je treba najprej preveriti prisotnost pravilnih pogojev delovanja anali-
zatorja (glej navodila za uporabo analizatorja, in sicer poglavji Varnostne informa-
cije o pripomocku in Tehni¢ni podatki). Ponovno zaZenite analizator. Ce teZava ni
odpravljena, se obrnite na podporo za stranke pri svojem lokalnem distributerju.

Porocilo o testu
V natisnjenem porocilu o testu so navedeni patogeni, testirane tarce, rezultati,
kontrola in informacije o uporabniku, bolniku in analizatorju s poljem za podpis.

Nadzor kakovosti

Ce to zahtevajo vasi lokalni ali laboratorijski standardi, je treba opraviti teste
za kontrolo kakovosti. Uporabite lahko predhodno karakterizirane vzorce
bolnikov, ki so bili pregledani z referenénim testnim postopkom, ali pa kupite
materiale za kontrolo kakovosti (npr. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL,
ref. $t. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, ref. st. MBTCO030, Vircell S.L.
Spain). Pri nepricakovanih rezultatih je treba analizo ponoviti z drugim vzor-
cem. Ce ostane rezultat negativnega vzorca kontrole kakovosti, npr. &istega
medija eNAT®, pozitiven, je morda kontaminiran analizator ali njegova okolica.
Analizatorja ne uporabljajte ve¢ in se obrnite na podporo za stranke pri svojem
lokalnem distributerju. Ce tezava ni odpravljena, se prav tako obrnite na pod-
poro za stranke pri svojem lokalnem distributerju.

Napotek za uporabnike v EU

O vsakem resnem zapletu v zvezi s tem pripomockom je treba porocati proizva-
jalcu in pristojnemu organu drzave ¢lanice, v kateri ima uporabnik sedez in/ali
bolnik prebivalisce.
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Omejitve

Rezultate zbirnega testa Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling smejo interpretirati le

usposobljeni zdravstveni delavci. Rezultatov zbirnega testa Vivalytic SARS-

-CoV-2 Pooling se ne sme uporabljati kot edini parameter za diagnozo.

« Negativen rezultat ne izklju¢uje, da so v vzorcu patogeni, katerih
koncentracija je pod obcutljivostjo testa, ali pa, da gre za patogen, ki ga ta
test ne zajema.

« Obstaja tveganje za laZzno negativne ali laZzno pozitivne rezultate zaradi
nepravilno odvzetih, transportiranih ali obravnavanih vzorcev.

« Prizbiranju mora uporabnik utemeljiti razmerje med tveganjem in koristjo,
npr. kakrsno koli omejitev obcutljivosti, glede na upo$tevanje zdravniske
dolZnosti skrbnega ravnanja. Laboratoriji morajo pri uporabi zbirnih
postopkov vzpostaviti ustrezne postopke za interno zagotavljanje kakovosti.

« Vmejnih primerih se lahko pojavijo atipi¢ne znacilnosti PCR (npr. ploska
krivulja z nizko ali visoko vrednostjo C,). Pri atipi¢nih znacilnosti se
rezultatov ne sme uporabiti za diagnosti¢no vrednotenje. Priporo¢eno je, da
se test ponovi.

« Pozitiven rezultat ne pomeni nujno, da so navzoce Zive celice virusa.

Ovrednotenje analitske ucinkovitosti

Analitski podatki so bili zbrani zumetno matriko, ki simulira relevantne sestavine

¢loveskega vzorca brisa iz dihalnih poti (epitelijske celice).

Obcutljivost (meja detekcije, 95 % stopnja detekcije)
Doloc¢ena je bila koncentracija pri stopnji detekcije 95 % (LoD) (preglednica 1).

Inkluzivnost in ekskluzivnost

Specifi¢nost je bila zagotovljena z izbiro zacetnih oligonukleotidov in sond ter z
njihovo in-silico analizo na mogoce navzkrizne reakcije na podlagi javno dosto-
pnih sekvenc nukleinske kisline iz podatkovne banke NCBI.

Za ocenjevanje inkluzivnosti je bil pozitiven material SARS-CoV-2 (pregledni-
ca2) preciscen in vceplien v PCR-reakcijo ter obdelan z delovnim potekom ob
uporabi tekocih komponent.

Da bi izkljucili navzkrizno reaktivnost (ekskluzivnost), so bili v delovnem pote-
ku ob uporabi tekoc¢inskih komponent testirani razli¢ni sevi mikroorganizmov,
ki predstavljajo pogoste patogene mikroorganizme dihal ali tesno povezane
vrste (preglednica 3). Ni bilo znakov mikrobne interference.

Interference
Interference so bile vrednotene glede endogenih in eksogenih snovi (pregle-
dnica 4), ki se po moznosti nahajajo v vzorcih bolnikov.

Ovrednotenje klini¢ne ucinkovitosti

Ob¢utljivost in specifiénost

Rezultati za obcutljivost in specifi¢nost so bili izpeljani iz vzorcev bolnikov (po-
zitivni in negativni vzorci v mediju COPAN eNAT®), ki so bili zbrani v klinicnem
okolju in primerjani s tistimi iz referenc¢ne metode (preglednica 5). Skupno je
bilo analiziranih 40 zbirk za nazofaringealne in orofaringealne vzorce bolnikov.
Zateste sline, pridobljene s palcko, je bilo analiziranih 69 zbirk vzorcev (pre-
glednica 6).
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CbabpKaHUe Ha onakoBKaTa
15 TectoBwm Kacetu Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling 3a oTkpvBaHe Ha cneuudnyHa
E renHa nocnegosarenHocT Ha SARS Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) B go 15 obe-
[MHEHW Npobu eAHOBPEMEHHO.

MHdopmauua 3a 6esonacHocT

Teaun UHCTPYKLMHM 3a ynoTpeba Cbabpyar caMo cneludunuHa 3a Tecta Hdopma-
UmMA. 3a 4OMbNHUTENHM NPEeayNPEXAEHUA U MHCTPYKLMKU BUXKTE MHCTPYKUMUTE 33
ynoTpeba, npegoctaBenu ¢ Bawwsa aHanusatop Vivalytic one (rnasa ,MHdopmauma
3a be3onacHoCT Ha 3genueTo”). ManonaeanTe camo KaceTu v akcecoapu Vivalytic,
ofobpern 3a aHanuaaropa. YBepeTe ce, ue noctasaTe npobute npasunHo. OTcTpa-
HeTe pasneTuTe NPobu ¢ Kbpna, HanoeHa CbC CbOTBETHKA PasTBOP. MoxeTe Aa
nanonagate 70% eTaHon. Ako TpAbBa Aa feanHdeKLMpaTe KaceTata upes npbCckaHe
(HanpvMep cned cMnHO pasnuBaHe Ha Npoba), He M3MNoN3BakTe KaceTara cnef
TOBA, TbI1 KaTo TA MOXe Aa Ce NOBPEeAM OT Ae3UHDEKTaHTa.

A NPEOYNPEXOEHWE

-« He u13nonseaiTe AaleHa KaceTa, ako 3aneyataHoTo NMKYe UK camara
KaceTa ca BMAKMMO NOBPeAEHHU.

- HegokocBakTe U He HaflpackBakTe 30HaTa 3a OTKpKBaHe Ha KaceTara.

» He 13nonaBanTe NOBTOPHO KaceTa.

« He usnonsganTte BMAOBe Npobu, cpean M 0bemu, KOUTo He ca oaobpeHH
3aTecra.

-+ He pasknatlakTe KaceTa, KOATO Cbabpxa npoba.

» He obpbluaiTe KaceTara ¢ ropHara yacT Hagony.

-« BuHarv cnenpakte fobpara nabopatopHa NpakT1Ka, 3a Aa ocurypure
NPaBMIHOTO U3MbIIHEHWE Ha TO3K TECT.

« 3abuonorMuHKTe Npobu, U3nenuaTa 3a NPEXBbPIAHE U U3MON3BAHWUTE
KaceTv TpAbDBa Aa ce cuMTa, Ye Morar a npeaasar MHAEKLUMO3HK
areHTH, M3MCKBAaLLMW CTaHAAPTHU NpeanasHi Mepku. MaHunynupante
NOTEeHLMANHO MHAEKLMO3HM NALMEHTCKKU NPOBU 1 KaceTn B CbOTBETCTBUE
C HauMOHanHMTe NabopaTopHK CTaHAAPTHU U U3XBbPNAANTE NPObU U KaceTh
B CbOTBETCTBME C PErMOHaNHWTE 1 nabopatopHuTe cTaHaapTH. Hocete
NOAXOAALLM NMUHKM NpeanasHy cpeactaa (MMC).

«+ [locTaBeTe kaceTata camMo Ha YMcTa M paBHa MOBbPXHOCT.

« CnasBaiTe HauWoHaNHUTE NpaBKUna 1 NPaKTMKK 3a beaonacHocCT.

HeobxoanMmo gonbnHuTenHo obopyasaHe (HEOOXOAMMO, HO HEMPEAOCTABEHO)

+ AHanusatop Bosch Vivalytic one

« KanubpupaHa nuneta Eppendorf Reference® 2, pedh. 4924000088

+ KomnnekTt npobwu ¢ TaMnoHu + TpaHcnopteH bycdep (FLOQSwabs®
obukHoBEHU, ped. 552C, FLOQSwabs® reskasu, ped. 553C, TpaHcnopTHa
cpena eNAT®, pech. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

MNpenHa3HaueHue

Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling e aBTOMaT13WpaH KauecTBeH in vitro au-
arHoctuueH TecT, basupaH Ha RT-PCR B peanHo Bpeme 3a oTKprBaHe Ha SARS-
Coronavirus-2 B 40 NET YOBELKW Ha3oapuHreanHn 1 opoapuHreanHu TamnoHu
unu B go 15 ,6nmnsankun” - npobu ot cntoHKa B MOMOLL NPY AKArHOCTULMPAHETO Ha
nHbekuma cbe SARS-CoV-2 Ha cMMNTOMaTUUHKM MK BE3CHMATOMHM Nnua.
TTONOXWUTENHUTE PE3YNTaTH HE U3KMIOUBAT KOMHMEKLMA C APy natorern. OT-
KPWUTUAT areHT MOXe ia He e KaTeropuyHata npuumHa 3a 3abonasaHerto. OTpu-
LaTenHuTe pesynTati He U3knuBar MHdekuua cbe SARS-CoV-2 unu gpyra uH-
eKumnA Ha AnxaTenHuTe NbTulla. PesyntatuTe He TpAOBa Aa Ce M3MON3BaT KaTto
€[MHCTBEHA OCHOBA 3a 1MAarHOCTHKA, NeYeHMe UK APYTK pelleHnA No oTHoLe-
HWe Ha nauneHTa. Pedyntatute TpAbBa Aa ca KNMHWMUHO CBbP3aHK C aHaMHesaTa
Ha naumeHTa, KNMHUUHWTE HabNoaeHUA U enuaeM1MonormuHaTa MHdgopmMaumsa.
3a onpefenaHe Ha MHPEKLMO3HMA CTATYC Ha NaLMeHTa e HeobxoarMma apyra
[MarHoCTUYHa MHAOPMaLMA.

MpenHa3HaueH 3a ynotpeba c aHanuaatop Vivalytic one ot 3agpasHu cneumanu-
CTW Camo 3a TECTOBE Ha NaUMeHTH B NEKAPCKK KaDWUHETH, CNelHW OTAeNeHus,
[IOMOBE 3@ Bb3PaCTHK XOPa, KakTo M B NabopaTopHK YCNOBKA, KaTo BONHUYHK
naboparopuu Unu peepeHTHU nabopaTopmu.

MpuHUKMN Ha TecTa
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling e PCR TecT B peanHo Bpeme, M3nonaeaty obpatHa
TpaHckpunuua (RT).

Ycnosua 3a cbxpaHeHue u ynotpeba
MpoayKTbT e CTabueH o CPOKa Ha FOAHOCT, aKO Ce CbXxpaHaBa Npy Temnepary-
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paot+15°C pgo 25 °C. YcnoBuATa 3a CbxpaHeHue 1 ynotpeba morar ga 6baat
B3€TH OT eTUKETA Ha KaceTara, NIMKUYETO UK KyTuaTa. Kacetata TpAbsa aa ce
13nonsea npu temneparypa ot + 15 °C go + 25 °C, npu OTHOCUTENHA BNAXKHOCT
< 65 % v B paMK1Te Ha 15 MUHYTH OT OTBapsHE Ha NNKKUYeTo. ToBa noaabpxKa
XUrueHa u u3barea 3aryba Ha NpoM3BOAMTENHOCT NOPaAK BNAXXHOCT. Mpoabn-
YKWUTENHOTO M3naraHe Ha Bnara vMa oTpuLaTeNHO Bb3AENCTBME BbpXY (yHKLMO-
HanHOCTTa Ha TecTa.

Peaktusu

Bcuuku peakteu, Heobxoarmu 3a obpaboTkara Ha npobarta, ca BrpageHu B
kaceTata. ObpaboTkara BKMtouBa KneTbueH NM3nc, EKCTPAKLUMA Ha HYKNeMHoBa
KucenuHa, obparHa TpaHCKPHUNUKMA, amnnudrKauma 1 oTkpusaHe Ha AHK.
PeaxtusuTe ca PCR nepnu, cebpaBall bydep, npomuseH bydep v enyupall
6ydep. PCR nepnute cbabpkar obpaTHa TpaHCKpKnTasa v Tag nonuMepaseH
eH3nM. CBbp3BaLLMAT Bydep ynecHABa CBbP3BaHETO Ha HYKNENMHOBKU KMCENWUHK
no Bpeme Ha npoleca Ha npeuncTeaHe. NpoMUBHUAT Bydep npeactasnABa
CbCTaB Ha Pa3NMUHK COMU U PA3TBOPMUTENU 3a OTCTPAHABAHE Ha MPUMECH, Hanp.
NPOTEWHHM, NO BPEME Ha NpoLieca Ha eKkCTpaKkLumA. Enympalnat bydep e ¢ H1cko
CbbPXXaHWE Ha CON U CbAbpPXKa NPEUYUCTEHWUTE HYKNEUHOBK KUCENWUHM B Kpad Ha
npoLeca Ha eKCTpaKLUmA.

Tun npoba/cpena

TecTbT e NpefHa3HaueH 3a ynotpeba ¢ Npobu oT HazodapuHreaneH n opoda-
puHreaneH TamnoH B cpefa eNAT® (FLOQSwabs®, roekasu, ped. 553C, TpaHc-
noptHa cpena eNAT®, pedp. 608C, COPAN ltalia S.P.A.) TaMnoHu ,.bnusdanku® cbe
cntoHka B cpeaa eNAT® (FLOQSwabs®, obukHoBeHH, ped. 552C, TpaHcnopTHa
cpena eNAT®, pedh. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

B3umariTe 1 cbxpaHaBaKTe NpobuTe, KaKTo e MOCOUYEHO TYK 1 B MHDOPMALMOH-
HaTa MMCTOBKa Ha MPOW3BOAWTENA.

MoprotoBka Ha npobara

HasodapuHreanHu/opodap1HreanHu TaMnoHu — o 5 obeanHeHun npobu:
M3nonsBsatite roBkaB TamnoH COPAN FLOQSwabs® 3a B3umaHe Ha opoda-
pHHreanHu u/vunu HazoapuHreanHy Npodu oT nauneHTH. NpexBbpreTe BCEKK
TamnoH B 1 ml eNAT® TpaHcnopTHa cpeaa, ,CuyneTe TaMmnoHa" 1 3aTBopeTe
enpyBeTKara.

Pasknarete fobpe BcAKa OT enpyBeTKUTE C NPObK, ChabpKallM TaMnoHa 1 cpe-
na eNAT® 3a xoMoreHuanpaHe, Ho M3bArBanTe obpasyBaHeTo Ha NAHa. Morar aa
Obaar B3eTv 4o 5 npobu.

HanbnHete 150 pl oT BcAka xomoreHmaumpana npoba, obuo 4o Makcumym net
npobu, BbB Bxofa 3a Npoba Ha eaHa KaceTa. AKo BpoAT Ha NpobuTe e No-ManbK
OT NeT, HanbNHeTe ocTaHanua obem Ao 750 pl cbe cpena eNAT®. YBepeTe ce, ue
ce obpaboTBa npoba c 0buy obem 750 pl.

K- ?ﬁ — =l = - 4
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TaMnoHu ,,6nusanku“ cbe cnoHka — 4o 15 obeanHeHn npobu:

Mpeau B3aMMaHeTo Ha Npobu n3bAresaiTe KAKBOTO M [1a € XpaHeHe v npuemMa-

He Ha TeYHOCTH B paMkuTe Ha 30 MUHYTH, BKNIOUMTENHO AbBUEHE HA AbBKK

UK nylweHe. Manonaeamnte obrkHoBeH TaMnoH COPAN FLOQSwabs® B cyxa
enpyBeTKa. BHMMaTeNHO M3BafeTe TaMNOHa OT CyxaTta enpyBeTka. M3barsanTte
[a JOKOCBAaTe BbHLUHATa MOBbPXHOCT Ha enpyBeTKaTa. [pUTMCHeTe TaMnoHa
NeKOo € e31K KbM HebueTo. BbpTeTe TamnoHa MUHUMYM 30 cekyHau, LoKaTo e B
Tasu NO31UMA, 1 CNefl ToBa NOCTaBeTe TaMNoHa 0bpaTHO B cyxaTa enpyBeTKa.
B3emeTe A0 15 Npobu OT CNOHKA MO TO3K HAUMH.

TpaHcnopTupaKTe U 0bpaboTeTe NPobHTE OT CMtOHKA B Cyxa cpeaa (OTH. Bnax-
HOCT < 65%) v Npw cTalHa Temneparypa (15-25 °C) B pamkuTe Ha 4 U, 3a Aa
nsberHete BnolaBaHe Ha KauecTBoTo Ha Npobara. Baemete makcumym 5 Tam-
MoHa ¢ NPObK OT CNKOHKA M v MOCTaBeTe NMOCNeoBaTeNHO B €4HA enpyBeTKa OT
1 mlI COPAN eNAT®. BbpTeTe BCeKu TaMmoH B cpefata eNAT® no BbTpeluHata
MOBBPXHOCT Ha enpyBeTKaTta B NPOAb/MKEHWUE Ha MUHUMYM 15 cekyHauM, 3a Aa ce
rapaHTMpa, ye npobarta uie ce otaenv B cpenata eNAT®. Cnep ToBa M3XBbpeTe
TamnoHa, 3a ja M3berHete obbpkBaHe. MoBTOpeTe Tasn Npoleaypa Ha obean-
HABaHe, 3a [1a NPUroTBMTE MaKCUMYM TP FpyMnu OT NPobu, CbCTOALLM Ce OT MaK-
cvMyM 5 TamnoHa ¢ Npobu BbB BCAKA OT TAX. Pasknatete fobpe enpyseTkuTe,
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HO M3barsanTe obpasysaHeTo Ha naHa. Mpexebpnete 250 pl oT BCAKa OT TpUTE
NPUrOTBEHM rpynu oT Npobu BbB BXoAa 3a Npoba Ha efHa KaceTa. YBepeTe ce,
ye obpabotBaHMAT 061 06em Ha npobarta e 750 ul.

l

He nanonsBawTe BUCKO3HM I'IDO6M, KOWTO Ca TpyAHW 3a NUNeTUpaHe.

Pesyntart oT Tecta

PesynTarbT OT TecTa (CMUCHK C MONOXKMUTENHO/OTPULATENHO OTKPUTH TApreTHH
reHu) ce nokasea Ha ekpaHa. ObeanHeHata npoba ce knacuduLmpa 1nu kato
SARS-CoV-2 nonoxutenHa, SARS-CoV-2 otpuuarenHa Mnv HeeanuaHa.

PCR KpvBM1Te B peanHo Bpeme ce NnoKasear 1 Knacuduumpar Kato NonoXKUTeNHU
UNK oTpyLaTenHu ot codTyepa. B cnyyan Ha NONOXKUTENHU KPUBM Ce NoKkassa
CboTBETHaTa CToMHoCT C,,. Bb3 0CHOBa Ha KnacuduKalMATa Ha LienuTe Karo no-
NOXWTENHW UK OTPULLATENHM Ce ONpeaenA pesynTarbT.

Hesasucrmo ot bpoa Ha obeanHeHUTe Npobu, Ha ekpaHa ce Noka3Ba
e[IMH-eMHCTBEH pe3ynTar. B cnyuai Ha oTpuuaTteneH pesyntar BCHUku obeau-
HEHW NPObK ce cunTar 3a OTPULATENHW. B cnyuai Ha NONoOXUTENEH pesynTaTt He
€ Bb3MOXHO [1a Ce npocrean obpaTHo Kos

UNK KoNKo NPobu ca ianv NoONOXKUTENeH TECTOBW pe3ynTaT nopadu npoueca Ha
obeanHABaHe. 3a HAMBKMAYANEH PE3yNTaT ce U3MCKBa MHAWBWOYANHO NOBTOP-
HO TeCTBaHe Ha BCsKa OT 0beanHeHWTe Npobu.

OTKpKBAHETO Ha YOBELLIKaTa KOHTPONa B oTpMLaTeNHW Npobu nokasea ycneLHa
npoueaypa Ha eKCcTpakumMa U nakntousa nHxnbrpare Ha PCR peakuwmATa. B cny-
yan Ha NONOXMUTENHO OTKpUBaHe Ha SARS-CoV-2, TeCTbT ce cuuTa 3a BanuaeH. B
TO3W CMyYar YoBELLIKaTa KOHTPONA MOXKeE, HO HE € HYXKHO Aa bbae oTKpuUTa.

PeaynTtatu/KoHTpona
SARS-CoV-2 YoBeLuka KoHTpona BanupHoct Pesyntat

MNpobara ce cmaTa 3a

+ +/- BanuaeH NONOXMTENHA 38
SARS-CoV-2.
Mpobara ce cmATa 3a

- + BanuaeH
oTpULaTenHa.

- - HeBanuaeH He mMoxe fia ce oLjeHu.!

I MpenopbuBa ce NOBTOPHO TECTBAHE.

HeBanuagHu Mnu HeycnewHW TecToBe

[laneH TecT ce oUeHABA KaTo HEBaNMAEH, ako KakTo TapretHata PHK, Taka v yoselu-
KaTa KOHTPO/a He Ca OTKPUTH. Bb3MOXHWTE NPUUMHM 33 HEBANWAEH UMK Morat
[na 6bAaT Moo KauecTBo Ha Npobara Nopaam YaCTUUHO UK MBIIHO OTCHCTBUE Ha
UOBELLKM KneTbueH Matepuan B npobara. Peayntature ce nokassar 3a HeBaMaeH
TECT, HO HE Ce M3MON3BaT 3a AMarHOCTUYHA MHTEPNPeTaLus.

Tpnbea aa uanonaeare npasuieH TMN Npoba, BanMaxe Ha npoba 1 CbxpaHeHue Ha
npobarta 1 KaceTuTe Npeam TECTOBUA LUMKbI1. AKO € He0bX0AMMO, MOBTOPETE aHanu-
3a ¢ HoBa npoba. B cnyuar Ha HeycrneLleH TecT, MbPBO NMPOBEPETE 3a NPaBUIH1Te
ycnoswa Ha paboTa Ha aHanuaatopa (BHKTe MHCTPYKUMUTE 3a yroTpeba Ha aHa-
nr3atopa, raswuTe 3a MHOPMaLWA 3a 6e30MaCHOCT Ha U3AENUETO U TEXHUUECKM
[laHHwW). PectaptupaiTe aHanusatopa. Ako npobnembT Npoab/MKkaea, CBbPXeTe Ce C
eKWna 3a NoAAPLKKA Ha KNMEHTH Ha Baliusa MecTeH AMCTprbyTop.

Hoknapg ot Tecta

B oTneuataHuA QOKNaA OT TecTa NaTtoreHbT, TECTOBMTE LIENH, PE3YNTaTUTe, KOHTPO-
NBT ¥ MHOPMaLMATA 33 NOTPEBUTENA, NALMEHTBLT M aHaNM3aToPbT ca M3bpoeHH ¢
none 3a noanwc.

KoHTpon Ha kauecTBoOTO

AKO TOBa Ce M3UCKBa OT Balwmte MecTHM Ui nabopaTopHu cTaHaapTv, Tpabea
[la ce U3BbPLLM U3NUTBaHE 33 KOHTPON Ha KauecTBOTO. MoxeTe unu aa 1s-
nonsBare NpenBapHTeNIHO OXapaKTepPU3UpPaHK NPobK OT NaLKUEHTH, KOMTO ca
n3cnenBaHu upes pedepeHTeH METOA 3a TeCTBaHe, UMK Aa 3aKynuTe matepranu
3a KOHTPON Ha KauecTBoTo (Hanp. AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA CONTROL,
ped. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, pech. MBTCO030, Vircell S.L.
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Spain). B cnyuai Ha HeouaksaHW pesynTaru, NoBTOpeTe aHanuaa c Apyra npoba.
AKO pesynTaTbT OT OTp1UaTenHa npoba 3a KOHTPOM Ha KauecTBOTO, Hamp. uncTa
cpena eNAT®, ocTaBa NnoNoXWTENEH, aHANM3aATOPbT MK OKONHATA Cpefa MOoXe
[la ca 3aMbpceHu. CrpeTe Aa M3Non3sare aHanM3aropa 1 ce CBbpXKETe C eKnna
3a NoAApbKKa Ha KNUMEHTU Ha Baluma mecteH ancTpubyTop. B cnyJait Ha MHOro-
KpaTHW rpeLLIHM pesynTaTu oT Npobuy 3a KOHTPOJT Ha KAUECTBOTO, ChLLO TaKa ce
CBbPXKETE C eKMMa 3a NOAAPBHIKKA Ha KNMEHTH Ha Balwua MecTeH anctpubyTop.

U3BecTue 3a notpebutenute B EC

Bceku ceproseH MHUMAEHT, HACTbNKN BbB Bpb3aKa C M3denveTo, Tpabea aa bbae
[I0KNafBaH Ha NPOW3BOAWTENA 1 KOMMNETEHTHUA OpraH Ha ibp)KaBata uneHKa, B
KOATO Ce Hammpar NoTPEDUTENAT U/UNK NALMEHTBT.

OrpaHuueHun

PesyntatuTe ot 3cneasaHeto Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling Tpabea aa ce Ton-

KyBaT camo OT 0byueH MeanUMHCKKM cneumanuct. Peayntatute oT TecTa Vivalytic

SARS-CoV-2 Pooling He TpsabBa fia ce M3MON3BaT KaTo eAWHCTBEH NapameTbp 3a

AnarHocTuka.

»  OTpuMUaTENHUAT PE3yNTaT He U3KMIOUBA HANMUMETO Ha NaToreHu B npobara Ha
HMBO MOZ UYBCTBWUTENTHOCTTA Ha aHaNM3a UK NaToreH, KOMTO He e B 0bxBaTa
Ha TO3W aHanm1s.

+ ChblUecTBYyBa PUCK OT PaANLLKMBO OTPULATENHM UMK ANLLKMBO NONOXUTENHK
pesynTati nopaau HenpaBWNHO B3ETHU, TPAHCMOPTUPAHK UNK 0bpaboTeHn
npoobu.

» B cnyuai Ha obeanHABaHe, CbOTHOLWEHMETO PUCK-NON3a, Hamnp. BCAKO
orpaHuueHue B UyBCTBUTENHOCTTA, TPAOBa Aa 6bae 0bocHOBaHO OT
noTpebuTens No OTHOLLIEHKWE Ha CNa3BaHeTo Ha MeAMLUMHCKUTE 3aabMKEHUA
3arpwxa. [labopatopuuTe TpAbBaA Aa YCTAaHOBAT NOAXOAALLM NPOLEAYPH 3a
BbTPELIHO OCUrypABaHe Ha KauecTBOTO, KOraTo M3nonaear npoueaypu 3a
obenmHABaHe.

» B rpaHWuHK cnyuaun morat fia ce noABAT atTunuuHu PCR xapakTepucTuku
(Hanp. nnocKa KprBa C HUCKa UMK BUCOKa CTOMHOCT Ha C,). B cnyyait Ha
aTUNUUHK XapaKTEPUCTUKK Pe3ynTaT1Te He Morar Aa ce M3nonaear 3a
AMarHoCTMYHa MHTepnpeTauua. [penopbyBa ce NOBTOPHO TeCTBaHE.

+ [lonOXWTENHUAT Pe3ynTaT He 03HaYaBa HeNpPeMeHHO HaNMUYKUEeTOo Ha
YKU3HECNOCOOHU BUPYCHU KNETKU.

AHaNMTUUHA OLEeHKa Ha (hYHKLMOHANHOCTTA

AHANUTUUHKUTE AaHHW ca CbbpaH# C M3KYCTBEHA MaTpMLa, CUMYyNMpalla CboTBET-
HUTE KOMMOHEHTH Ha NPoba C TaMMOH OT YOBELLKW PECMIMPATOPEH TPAKT (ENUTENHM
KNETKK).

UyBCTBUTENHOCT (rpaHula Ha oTKpuBaHe, 95% CTeneH Ha OTKpMBaHe)
KoHLEeHTpaLm1ATa e onpeaeneHa npu ckopocT Ha oTkprBare 95% (LoD) (Tabnuua 1).

BkniouBaHe U U3KNIOUUTENHOCT

CneuntmruHOCTTa e OCUrypeHa upes noabop Ha NpanMepu U COHOM U TEXHWA
in silico aHanu3 3a Bb3MOXHK KPbCTOCAHM peakLiMi Bb3 OCHOBA Ha MybnnyHo
[OCTbMHM NOCNEAOBATENHOCTH Ha HYKNEUHOBK KUCENWUHHM, NONyYeHH oT basarta
naHHK Ha NCBI.

3a/1a ce olUEeHM BKMOYBAHETO, NONOXUTENHMAT SARS-CoV-2 matepuan (1abnu-
ua 2) beue npeuncteH v aobaseH B PCR peakumsa 1 0bpaboTeH upes paboteH
NPOLEC C TEYHU KOMMOHEHTH.

3a/a ce U3KMUKM KpbCTocaHaTa PEaKTUBHOCT (M3KITHOUUTENHOCT), Pa3nuuHK
LLIaMOBE MUKPOOPIraHW3Mu, NpeacTaBnABaLLy OOMKHOBEHW PECMMPATOPHU
natoreHu unu 6nuaKo cBbp3aHu BuaoBe (Tabnuua 3), 6Axa TectBaHu upes pabo-
TeH Npouec ¢ TeYHM KOMMNOHEHTHU. HAMa laHHM 3a MUKpobHa Hameca.

CmyLeHunAa
CmyLeHHATa BAXa OLeHeH! 3a EHAOTEHHM M eK30reHHM BellecTa (Tabnuua 4),
KOMTO NOTEHUMANHO NPUCHCTBAT B Npobata oT nauneHTa.

OueHKa Ha KNMHWYHaTa epeKTUBHOCT

UyBCTBUTENHOCT U cNeuUtUUHOCT

PeaynTari 3a uyBCTBMTENHOCTTA M CNELMMUUHOCTTA, MONYYEHK OT NPobK oT
nauMeHTH (NONOXKKTENHM K oTpuLaTenHu Npobu B cpena COPAN eNAT®), B3eTh
B KMMHWUUHW YCNOBWA M CPABHEHM C Te3u Ha pedepeHTeH meTof (Tabnuua 5).
060 6axa aHanuanpaHu 40 rpynu oT HazodaprHreanHu U opoapuHreantu
nauMeHTCKK Npobu.

3aTecToBeTe ¢ ,,6nM3anka” cbe CNtOHKA ca aHanuaupanu 69 rpynu ot npobm
(tabnuua 6).
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TMeplexdpeva cuokeuaoiag

15 kaoétec opadomoinuévng e€etaonc Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling yla Tnv
avixveuon Tng eBIKAC yia Tov Kopwvoid 2 6o3apou 0EE0C avamveuaoTIKoU ouv-
8popou (SARS-CoV-2) aAnAouxiac yovibiou E amo éwc kat 15 opadornoinuéva
Selypata Tautdxpova.

TTAnpopopieg aocpalelag

Ot napouoec onyieg xprnong neptAauavouy MANEOPOPIEG HOVO YId TIC CUYKE-
KPIUEVEG e€eTaoELS. [ emTAEOV MPOEISOTOINTELS KAl 0Onyiec, avaTpelTe oTIq
o8nyleg xpriong mou mapéxovTal pe Tov avahuTn Vivalytic one (kepaAalo pe
TTANPOPOPIEG Yla TNV AOPAAELD TNG OUCKEUNC). XPNOILOTOIEITE HOVO KAOETEG Kal
BonBnTikd e€aptrpaTa Vivalytic mou éxouv eykptOel yia Tov avaAuTr. BePalwbel-
TE OTL TA SelyUaTa EI0AYOVTAL OWOTA. AMTOUAKEUVETE TUXOV XULEVEC TTOGOTNTES
SelypaTog e éva mavi eumoTiopevo e To kataAAnAo SiaAupa. Mnopeite va
xenotgonotnoete 70 % aldavoin. EAv xpelaoTel va amoAUpAveTe TNV KAOETA
LEoW Wekaopou (yia mapddetyua, eav xubel peyaAn moodtnTa Selyuatoc), un
XONOILOTOIACETE TNV KAOETA GTN CUVEXELD, KABWC UMopei va €xel urooTei {nutd
ano TO AMOAUHAVTIKO.

A TTIPOEIAOTTOIHZH

« Mn XPNGIUOTOLAOETE TNV KAGETA EAV TO OPEAYIOHEVO GAKOUAAKL I N i61a n
Kao€eTa eppavidet opatn {nuia.

« Mnv ayyileTe Kat unv EUVETE TNV TTEPLOXT AVIXVEUONC TNC KACETAC.

«  Mnv enavaxpnolPoTOLETE TNV KACETA.

« Mn xpnolgormoleiTe TUMOUG, HEoa Kal Oykoug SelypaTwy mou Sev exouv
eyKpOel yla Tnv eEeTaon.

«  MnV avaKIVeiTe TNV KAOETa OTav MEPLEXEL Belypa.

«  Mnv avanoboyupileTe TNV KACETA.

- Na akoAoubeite mavTa Tnv 0pOr| EpYacTNELAKN TTEAKTIKA yid va SlaopaAile-
Te TN owoTn anddoon Tng mapoloag eEETaong.

« Ta Blohoyika SelyuaTa, ol CGUGKEUEG HETAPOPAC KAl Ol XONOOTIOINUEVEG
KaoETEG Ba MPEMEL va BewpoUvTal SuvNTIKA IKAVEC Va eTaSWOoUV Aotoyo-
VOUC TapAyoVTEG KAl amatrolv Anwn Twv Kablepwpévwv mpoeuAdEewy. Ta
SuvnTIKWE HoAUCHaTIKG elyaTa aoBevmv Kat ol KAOETEG MPETIEL VA XPNOLLO-
ToloUVTAL CULPWVA LE Ta €EBVIKA EQYAOTNEIAKA MEOTUTA KAL VA AMoeInTo-
VTaL CUPQWVA E T MIEPIPEPELINKA KAl EQYAOTNPLAKA TEOTUTA. MnV MapaAei-
TIETE VA POPATE KATAANAO ATOHIKO TPOCTATEUTIKO €EOMALGHO (ATTE).

« TomoBeTeite TNV KAOETa POVO O€ KaBapr kat enimedn emeavela.

« Evepyeite olp@wva Pe TOUG EBVIKOUG KOVOVIOHOUG KAl TIC TPAKTIKEG A0(paA-
Aelac.

TMpo6c6eTog anatrolpevog e§onmAlopog (o omoiog anatreitat alAa Sev mapéxetal)
« Avahutnc Vivalytic one Tng Bosch
« Babpovounuévn mnéra Eppendorf Reference® 2, Kwb. eiboug 4924000088
« KT ouMoyng emixpiopaTtog + puBuioTiko StdAupa petapopdc (FLOQSwabs®,
kavovikol, Kw8. eiboug 552C, FLOQSwabs®, eUkapnTol, Kwd. eioug 553C,
uéoo petapopdc eNAT®, Kwb. eibouc 608C, COPAN ltalia S.P.A.)
TMpoop{ouevn xpnon
H egétaon Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling Tng Bosch eivat pia autopatonoinuévn
TIOLOTIKA in vitro SlayvwoTikr eEéTaon Bacel PCR mpaypaTikou xpovou (RT-
PCR) yla Tnv avixveuon Tou kopwvoiou 2 SARS amd €wg Kal mévte avBpmmiva
OIVOPAPUYYIKA KAl OTOHATOPAPUYYIKA EMIXpIopaTa ) and ewg kat 15 Angdévta
Ue oTeNeO emixpiopaTa 6léAou yia Tn Siayvwon Aotdwéng amd SARS-CoV-2 ce
OUMTTWHATIKA 1) AOUPMTWHATIKA GTOUd.
Ta BeTika anoteAéopata ev amokAeiouv ouNoipwEn e aAAa maboyova. O
avIXVeuopevog nmapayovtag eveexeTal va punv anoteAel Tnv anoAuTn attia Tng
vooou. Ta apvnTika anoteAéopaTta Sev amokAeiouv Tn Aoipwén amod SARS-CoV-2
1) aAAN AolpwEn Tou avanveuaTikou cuoTrhpaTog. Ta anoteAéopata Sev Ba nmpenet
va xenotgomolouvTal wg To Jovadiko kpttpto yia Tn Slayvwon, Tn Beparneia r Tn
Afwn aAwv anogdacewv dlaxeiplong Twv acbevav. Ta anoTeAéopaTa npeénetva
ouoxeTi{ovTal KAVIKA HE TO LOTOPIKO TOU aoBevoUg, TIG KAIVIKEG TApATNEAOELS Kal
Ta emdnuIoAoyIKa aTolXela. AMeC SlayvwoTIKES TANPOPOPIEC Eival amapaitnTeg
yla Tov KaBoplopd TNG KaTaoTaong AoldwEng Tou aobevoug.
TMpoopiletal yla xprion pe avaAuTr Vivalytic one povo and enayyeApatieg uyeiag
yia Tn Slevépyela e€étaonc mAnoiov Tou aoBevouc (near-patient testing) oe -
TPElO, O€ TURPATA EMEYOVTWY MEPLOTATIKWY, OlKOUC euynplag, KabBwg Kal oe epya-
oTneELaKd MepBAAOVTa, OTIWE VOGOKOUELTKA EPYACTNQLA I EQYACTNOL AVAPOPAG.

Apxn Tng e&éTaong
H opadomoinuevn e€etaon Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling eivat pia e€étaon 3aoet
PCR mpayuaTikou xpOvou HE Xpron avtioTpoeng HETaypapng (RT).
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TuvOnkeg amodnkeuong Kat xpnong

To mpoidv mapapével aTabepd €wg TNV nuepopnvia AnEnc epdoov anobnkeuTel
oe Beppokpaoia +15 °C éwg 25 °C. O1 ouvOnKeg amoBrkeuonc Kat xprong ava-
YPAPOVTAL OTNV KAGETA, GTO OAKOUAGKL 1) OTNV ETIKETA TOU KOUTIOU. H Kao€Ta
npeneL va xpnotpomnoinBel oe Bepuokpacia +15 °C ewg +25 °C, OxeTIKN uypacia
< 65 %, evtog 15 AenTwv apou avolxBei To cakouAakl. Me auTov Tov Tpomo 6iatn-
peitat n uylewn katanogeuyetal n peiwon Tng anodoong Adyw uypaciac. H mapa-
TETAWEVN EKOEON OTNV Uypadacia enmneedlel apvnTika TNV anddoon Tne e€ETaong.

AvtibpaoTtnipla

‘OAa Ta avTipaaoTnpla ou elval anapaitnTa yia Ty enefepyacia Tou Selypatog
elval evowpatwpéva otnv kaoéTa. H enefepyaoia nepthapRavel KuTTapikn Auon,
€KXUALON VOUKAETKOU 0E€0G, avTioTpo®n HeTaypa®n, evioxuon katavixveuon DNA.
Ta avribpaoTnpla eivat opalpidio PCR, puBuioTikd StaAupa 6écpeuonc, pubuioTt-
KO 81dAupa mAUoNg Katl puBpLoTIKO StaAupa eékhouonc. To opalpibio PCR mepiexel
TNV avTioTPOPN PETAYPAPACN KAl To €v{upo moAupepaong Tag. To puBuIoTIKO 1a-
Aupa 6éopeuonc Sleukohlvel Tn 6€opieucn Twv VOUKAEKwY oewv kaTda T Sladt-
kaola kaBapiopou. To pubuIoTIKO StaAupa MAUONC eivat €va okelaopd S1apoOpwv
aAaTwv Kat SIIAUT@Y yla TNV armopaKeuUvon Twv akabapolay, m.xX. MPWTEV®Y, KaTd
Tn Sadikaoia ekxUAoNC. To puBUIOTIKO SlaAupa €kAouang eivat €va puBUIOTIKO
SlaAUPa XapNAAC OUYKEVTPWONC AAGTWY KAl TTEPIEXEL T KEKABAPUEVT VOUKAETKA
of¢a ato TéAog Tn¢ Sladikaoiag exkUAONG.

TUmog 6eiypatog/Méao

H eEétaon mpoopileTal yla Xprion He pIVOpapuUYYIKA KAl GTOPATOQAPUYYIKA ETT-
xplopaTta oe péco eNAT® (FLOQSwabs®, eukaunTol, Kwb. eidoug 553C, péco
petapopag eNAT®, Kwb. eioug 608C, COPAN Italia S.P.A.) kal An@OévTa pe
oTel\ed emxplopaTa olehou oe péoo eNAT® (FLOQSwabs®, kavovikol, Kwb. ei-
6ouc 552C, péoo petapopdc eNAT®, Kwb. eibouc 608C, COPAN Italia S.P.A.)
YUANAEYETE Kal QUAAOGCETE Ta BelypaTa onwe UMoSelKVUETAL OTO MAPOV KAl GTO
POUANO ebop€vwy TOU KATAOKEUAOT).

TMpoeTolpacia Seiypatog

Plvo@apuyylka/ZTouaTopapuyylkd emypiopata - €wg Kat 5
opadonoinuéva deiypara:

XpnotgormolnoTte évav eukapmnto oTelhed COPAN FLOQSwabs® yia Tn guloyn
TWV OTOUATOPAPUYYIKWY /KAl TWV PIVOPAPUYYIKWV SelypdTwy amd Toug aobe-
velc. MeTapépeTe kGBe oTelhed oe 1 ml SlaAupaTog peTagopdac eNAT®, «ondaoTe
TOV OTENeO» KAL MWPATIOTE TO OWANVAPLO.

AvaklivrioTe 61e€obika kKaBe eva and Ta cwAnvapla SelypaTog Mou TEPLEXEL TOV
oTel\ed Kat To pEoo eNAT® MPoKeLEVOU va opoyevorolnBeil, aAAG amoguyeTe TV
POKANGN agpol. Mmopei va yivel cGuAoyr pExpL 5 SelyuaTwv.

TTAnpwoTe pe 150 pl kabe opoyevomoinuévou SelypaTog, amno Ewg Kat EVTe
Selypata ouvoAikd kata péytoTo, otny urnodoxn deiypaTog plag kaoétag. Av Ta
Selypata eivat Aiydtepa ano mévre, MANPWOTE TOV UTTOAOLTO OYKO €wc Ta 750 pl
pe peco eNAT®. BeRalwbeire yla Tnv mpayuaTomnoinon enefepyaciag ocuvoAikou
ovykou Selypatog 750 pl.

Rf{- 7§ - == = “:.:::“:A.; By BN Lii]

| g}

&

3
An@OévTa pe oTelleo emxpiopara aléAou - €wg Kat 15 opadomotnpéva
Seiypara:
AMOQEUYETE TNV KATAVAAWCN TPOPWV KAL TTOTWY, CUHTEPIAAUBAVOUEVWY TWV TOl-
AWV Kat Tou kanviopaTog, yia 30 Aenta nptv and Tn ouAAoyn Tou SeiypaToc. Xpn-
olygornolnoTe évav kavovikd oteiled COPAN FLOQSwabs® oe oTeyvo owAnvaplo.
APaIPEDTE MPOCEKTIKA TOV GTEIAEO ATO TO 0TEYVO GwANVAELO. MNV AKOU UM OETE
TNV eEWTEPIKN EMPAveld Tou cwAnvapiou. TTIEoTe paAakd Tov OTEINEO GTOV oupPa-
VIOKO XpNnolgomolwvTag Tn YAwood. TeploTpEWTe Tov OTEINED yia TouAdxioTov 30
B6euTepOAeTa 0e auTnY TN BEON Kal, 0T GUVEXEL, TOTTOBETHOTE VA TOV OTEINEO
OTO OTEYVO OWANVAPLO. YUMEETE €wg Kal 15 belypaTa GlEAoU Pe auTov Tov TPOTIO.
MeTagepeTe Kal enefepyaoTeite Ta SelypaTa oléAou oe Enpd mepiBairov (RH
<65%) Kal o€ Beppokpacia dwuatiou (15-25 °C) evrog 4 wpwv WOTE va anopu-
yeTe unof3a6uion Twv SelyudaTwv. AARETE HEYIOTO aplBuUO 5 EMXPIOUATWY GIEAOU
kal TonoBeTroTe Ta 6ladoxikd oe éva cwAnvaplo COPAN eNAT® Tou 1 ml. TTept-
OTPEWTE KABE OTEINED 0TO HECO eNAT® GTNV ECWTEPIKN EMPAVELID TOU CwANVapi-
ou yla TouhdxiaTov 15 6eutepoAenTa woTe va SlaopalioeTe TNy aneAeubepwon
Tou GelypaTtog oto Peoo eNAT®. MeTd Tn §1adikacia, anoppiywTe Tov GTEINEO TTPOC
anoguyn Tuxov ouyxuong. EmavaiaBete autrv Tn Stadikacia opadomoinong yia
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Va TTPOETOIUACETE PEYIOTO aplOud TEIWY opAdwv SelyudTwy anoTeAoUUEVWY KATA
péyloTo ano 5 enxpiopata n kabepia. Avakivrote 61e€obika Ta owAnvapla, aAAa
anouyeTte Tn Snuloupyia appou. MetapepeTe 250 pl kaBepiag amo Ti¢ TPEL
opadec SelyuaTwV MoU EXETE MAPUOKEUAOEL 0TNV UTodoxn SelypuaToc piag kaoe-
Tac. BeRawwBeite o011 Oa enefepyaoTteite 750 ul ouvolikoU dykou SelypaTtog.

Mn xpnaotgoroleite maxUppeuoTa SelypaTta Ta onoid eivat SUCKoAa aTnv avapeo-
®non Ye mrera.

AnotéAeopa e§étaong

To amoTéAeopa Tng eE€Taong (KaTdAoyog BETIKG KAt APVNTIKG AVIXVEUHEVWV
yoviSlakwy aToxwv) eppavideTat otnv 08ovn. To opadomoinuévo Selypa katnyopl-
ornoleital eite we BeTkd yla SARS-CoV-2, eite w¢ apvnTiko yia SARS-CoV-2, eite
WC KN €yKupo.

Otkapmuheg Tng PCR mpaypaTikoU xpovou epgavidovTat kat KaTnyoplomotouvTat
WG OETIKEG N APVNTIKEC amd TO AOYIOHIKO. L€ MEPIMTWon OETIKWY KAUTTUAWY, TTPO-
BaMetatn avriotoxn Tipr C,. To anotéAeopa kaBopileTat pe 3aon TNy KaTnyop!-
oroinon Twv oTOXWV EITE WG BETIKWY EITE WC APVNTIKWV.

AveEdptnTa and Tov aplOuo Twv opadomnoinuévawy detypdTtwy, oTnv 08ovn npo-
BaAeTal povo €va amoTeAeopa. e MepinTwon apvnTIKOU anoTeAECUATOC, OAa Ta
opadorotnuéva Selypata BewpouvTal apvNTIKA. L€ MEPIMTWOoN OETIKOU AMOTEAE-
opatog, 6ev eival SuvaTov va ixvnAatnBei moto Seiypa

r mooa Gelypata exouv BeTiko anotéleoua e€éTaong, Aoyw Tng Sladikaciag
opadomoinong. Eva HepovwpEvo anoTEAecHa anatTel pePJovwEVn enavegeTaon
kaBevoc ano Ta opadomoinuéva Selypata.

H avixveuon Tou avBpwmivou JaeTupd oTa apvnTika Selypata unoSelkvUel TRV
ermruyr 6ladikacia ekxUAIONG Kal anmokAeiel TNV avaoToAr Tng avtibpaonc PCR.
Ye nepintwon BeTikNg avixveuong SARS-CoV-2, n e€éTaon Bewpeital éykupn. Le
auTiv TNV MepinTwaon, o avBpwivog apTupag pnopei aAAd Gev eivat anapairnto
Va avIXVeuTel.

AnoteAéopata/YAkd eAéyxou

AvBpwivo UAKO . .
- Eykupotnta Anotéleapa
To beiypa Bewpeitat
+ +/- €YKUPO BeTikO yla
SARS-CoV-2.
_ . &ykugo To ﬁelvug Bewpeirat
apvnTIKO.
- - jn éyKupo Mn aohoyrioo.

1 YyvioTaTtal enavegeraon.

Mn €ykupeg i avemTuyxeic e€eTaoelg

Mia eE€Taon aflohoveiTat wg pn eykupn epocov Sev aviXVEUTEL OUTE GTOXEUOHEVO
RNA oUTe avBpwmivog paptupac. Otmbavoi Adyol pn €ykupng avaAuong pmopei va
elvat n kakn motdTnTa Tou Selypatog Adyw HEPIKAG 1 MANPOUG anousiag avipwivou
KUTTapIKOU UAIKOU 0TO Belypa. Ta amoTeAEopaTa yia €va [N EyKUPO anoTéAecpad mpo-
BaAovtal, aAha Sev emmpéneTal va xpnotormoinBouv yia SlayvwoTiKn eppnveia.
TTplv MpaypaToroIETE TNV €EETACN, PEOVTIOTE VA XPNOIUOTIOINCETE TOV OWOTO
TUTIO BelypaTog, ToV 0waTo TPOTO GUAAOYNC Kal amobrkeuonc Tou Setypatog, kabwe
KOl TIC OWOTEG KAOETeC. EmavaAdeTe Tnv avaAuon pe véo Selypa, eav XpelaoTel. e
TepinTwon anoTuxiag TG eEeTaonc, mpwTa eAEYETE eAv 0L GUVONKEG AetToupyiag Tou
avaAuTr elval owaoTeg (avaTpeETe aTic 08nyieg XpNoNg Tou avaAuTr, OTa KEPAAALa UE
TIC MANPOPOPIEC AOPAAELAC TNG CUCKEUNC KAl Ta TeXVIKG SeSopéva). EmavekkivioTe
Tov avaAuTh. EAv T MPOBANHa EMUEVEL, ETIKOWVWVAOTE UE TO TUAKA eEUMTNEETNONG
neAaTav Tou Torikou oag Slavopea.

Avagopd e&étaong

YTNV EKTUNWHEVN avapopd eEETAoNC, Ta Maboyova, ot oTOXoL TTou eAEyxONnKkav, Ta
anoTeAéopaTa, o HAapTueag, KaBwe Kat MANEOpOpPIEC yia Tov XeRaoTn, Tov acBevn Kal
Tov avaAuTr) mapaTifevral pe eva nedio urnoypagng.

'EAeyxog mototnTag

Edv anatreitat ano Ta Tomka r) epyacTnetakd mpdTuTa, MEETEL VA MPAYHATOTOL-
nOel eAeyxog moldTNTag. MIMOPEITE Va XPNOHOTOINCETE EITE TPOXUPUKTNEIOHEVT
Selypata aoBevwv mou eeTdoTnkav pe pla pébodo avahuong avagopdc, eite va
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npopnBeuTeite UAIKG eAéyxou motoTnTag Tou epnoplou (m.x. AMPLIRUN® SARS-
CoV-2 RNA CONTROL, Kwb. eibouc MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2,
Kwb. eidoug MBTCO030, Vircell S.L. Spain). Ze mepintwon anpdouevwy anoTe-
AeopdTwy, emavalaBete Tnv avaAuon pe dAAo Seiypa. EGv To anoTéAeopa evoc
apvnTikoU SelypaToc eAEyxou moldTNTAG, T.X. TO HEoo pure eNAT® nmapapével
BeTIKO, 0 avaAuTAC 1) To TIEPIBAAOV YUPW amd auTov eVOEXETAL VA EXEL ETTIHOAUV-
O€el. LTapaTroTe va XpNOLOTOLEITE TOV AVAAUTH KAt EMIKOWVWVIOTE LE TO TURAKA
efunneETnong meAaTwy Tou TomikoU oac Slavopéa. Ye mepinTwaon enavaiappavo-
Hevwy Weudwv anoTeAEOHATWY o€ GelyaTta eAEyXou MoloTNTAG, KAAEOTE emiong
TO TUAHA €EUTTNEETNONC MEAATWY TOU TOTTIIKOU 0a¢ Slavouéa.

Eidomoinon yia Toug xpnoteg otnv EE

OnolodnmoTe 6of3apo culav To orolo EXELAABEL XWEA OE OXEON LE TN GUOKEUN
Oa npérelva ava@ePETal 0ToV KATAOKEUAOTH KAl 0TV apuodla apxn Tou KPAToug
LENOUG OTO 0rToi0 SlapéveL 0 XPRoTNG 1/Kal 0 aoBevig.

Meploplopoi

Ta anoteAéopata Tng opadomoinpévng e€étaong Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

nipenet va eppnvevovtal povo ano eknatbeupévo enayyeApatia uyeiag. Ta anote-

Aéopata Tng opadonoinueévng e&etaong Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling 6ev mpéenet

Va XPNOIHOTOOUVTAL WG N HOVAdIKh MapApeTEog yia Tn Slayvwon.

« 'Eva apvnTiko anotéleopa eEeTaong Sev amokAeiet Tnv Unapgn maboyovwv oTo
Selypa oe emineo xaunAoTepo amno Tnv eualodnaia Tou MPOGSI0PIoHOU 1) TNV
Unap&n naboyovou rmou §ev KAAUTITETAL A TOV CUYKEKPIUEVO TTPOOBI0PIoUS.

- Ynapxel kivduvoc weudwe apvnTIKWY 1 Wweubwe OeTIKWY amoTEAECUATWY Mou
opeihovtal aTnv akataAAnAn cuAAoyr, HETAPOPA 1) XEIPIOWO TwV SELYHATWY.

«  YTnV nepinmwaon Tng ogadonoinong, n avaloyia opeAouc-Kivouvou, T.x. TUXOV
neploplopde 0TV eualodnoia, MEENeL va alTiohoyeiTal amd Tov XpRoTtn o€ 0,71
apopd TN CUPHOPPWGN LE TO LATPIKO KaBnKov mapoxnc mepibaAwng. Ta epya-
oTnpla Ba mpénet va B€couv oe epappoyn KaTaAANAeg 61abikacieg yla TNy eow-
Teptkn Slaopalion moloTnTag kata m xenon Sladikaciwy opadornoinong.

«  J€ OPIOKEG MEPITTWOELC, EVOEXETAL VA TTPOKUWOUV ATUTIA XAPAKTNELOTIKG PCR
(.. eninedn kapmUAn pe xapnAn A uwnAn Tn C,). Xe nepinTwon aTunwy
XAPAKTNELOTIKWY, Ta anoTeAéopaTa 6ev EMTEENETAL VA XpNnaotdonoindouy yia
S10yVwOTIKNA epuNVeia. ZuvioTATal va yiveTtal emavelétaon.

- 'Eva BeTiko anotéheopa 6ev onpaivel arnapairnta 6Tt oTo Selypa umapyouv
Blwotpa KUTTaPa Tou 10U,

AZloAdynon TnG avaAuTikng anédoong

Ta avahuTika SeSopéva SUNEXBNKAV e Jla TEXVNTH UATEA TTOU TTPOCOHOIWVEL TA

OXETIKG GUOTATIKG €VOG AVOPWITIVOU ETTIXPIOHATOG MPOEPXOUEVOU ard TO AVATIVEUOTI-

KO ouoTnua (emBnAlaka KUTTaEA).

Euaiebnoia (Oplo avixveuonc, mocoaoTd avixveuong 95%)

TTp0o0610pIOTNKE N CUYKEVTPWON OE TOO0OTO avixveuonc 95% (oplo avixveuonc,
LoD) (mivakag1).

TupmnepiAnwn Kat amokKAEloPog

H eldikdTnTa S1a0QaAoTNKE PE TNV EMAOYT EKKIVNTWV KAl AVIXVEUTWY KALTNG
avaAuong Toug in silico yia mBavég SlaoTaupoUpeveg avTidpacel, Bacel Twv &n-
poola SlaBECIHWY AANAOUXIWY VOUKAETKWY OEEWV TTOU TIpoEpxovTal amod Tn 3acn
6ebopevwv Tou NCBI.

[a Tnv agloAoynon Tng oupmepiAnwng, To BeTIKO UAKO SARS-CoV-2 (mivakag 32)
kaBapioTnke kat evopOaAuioTnke o€ pia avtibpaon PCR, kat unofAn6nke oe
enefepyacia BACEL Plag PONG EPYACLWY HE XPNON UYPWVY OUCLWV.

["a va anokAeloTel n Slaotaupoupevn avridpaoTikdTnTa (aMoKAEIopoC), e€eTa-
oTnKav 81apopa oTEAEXN HIKPOOPYAVIGHWY TToU amoTeAoUv Kotvd maboydva Tou
avanveuaoTkoU fy GUYYeVIKa eibn (mivakag 3) BAcel ulag porc Epyaciav e xpnon
UYPWVY 0UGCLWV. Aev UTINPEAV OTOIKEID UIKPORBIAKNAE MAPEUBOANG.

TMapepBoAég

OtnapepRorég akloAoynBnkav yia evdoyeveic kat eEwyeveic ouoieg (mivakag 4)
TIoU evOeXOUEVWE UAPXoUV aTo Selypa Tou aoBevoug.

A&loAdynon Tng KAwvikAg amodoong

Euawobnoia kat eldikoTnTa

Ta anoTeAéopaTa yla TNV eualodnaia Kal Tnv el81KOTNTA TOU MPOEKUWAV ano
Selypata aoBevav (BeTikG Kal apvnTika SeiypaTta oe peco COPAN eNAT®) Ta
oroia oUAAEXBNKav oe KAWVIKO TTePIRAANOV Kal ouyKpiBnkav pe Ta anoTeAéopaTa
utag uebodou avapopdc (mivakac 5). SuvoAika, avaAudnkav 40 opadomoinpéva
PIVOPAPUYYIKA KAl OTOUATOPAPUYYIKG SelypaTa aoBevav.

Ma TIc e€eTaoEIC ANPOEVTWY pE OTEINEO ETIXPIOUATWY GIEAOU, avaAuBnkav 69
opadec SelypaTwy (mivakag 6).
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Contenido del paquete

15 cartuchos de prueba Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling para detectar la se-
cuencia especifica del gen E del coronavirus de tipo 2 causante del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) en hasta 15 muestras agrupadas de
forma simultanea.

Informacién de seguridad

Estas instrucciones de uso solo incluyen informacién especifica sobre la
prueba. Para conocer advertencias e instrucciones adicionales, consulte las
instrucciones de uso suministradas con el analizador Vivalytic one (capitulo
de informacion de seguridad del dispositivo). Utilice nicamente cartuchos
y accesorios Vivalytic aprobados para el analizador. Asegurese de introducir
las muestras correctamente. Limpie las muestras derramadas con un pafio
humedecido en una solucién adecuada. Puede utilizar etanol 70 %. No use el
cartucho después de desinfectarlo mediante pulverizacion (por ejemplo, tras
un gran derrame de muestra), ya que puede haber resultado dafado por el
desinfectante.

A ADVERTENCIA

« No use un cartucho si detecta dafios en la bolsa sellada o en el propio
cartucho.

- Notoque nirasque el area de deteccion del cartucho.

« No reutilice un cartucho.

« No utilice tipos de muestra, medios o volimenes que no estén
aprobados para la prueba.

- No agite cartuchos que contengan muestras.

« No ponga el cartucho del revés.

« Sigasiempre las buenas practicas de laboratorio para garantizar el
rendimiento adecuado de la prueba.

« Las muestras biologicas, los dispositivos de transferenciay los cartuchos
usados deben considerarse como potenciales transmisores de agentes
infecciosos que requieren precauciones estandar. Manipule las muestras
y cartuchos de pacientes potencialmente infecciosos de acuerdo con las
normas nacionales de laboratorio y deseche las muestras y cartuchos
conforme a las normas de laboratorio y regionales. Asegurese de usar un
equipo de proteccion individual (EPI) adecuado.

- Coloque el cartucho tnicamente sobre una superficie limpiay plana.

» Cumplalas regulacionesy practicas de seguridad nacionales.

Equipo adicional requerido (no suministrado)

+ Analizador Bosch Vivalytic one

+ Pipeta calibrada Eppendorf Reference® 2, n.© de catalogo 4924000088

+ Kit de recogida con hisopo +tampdn de transporte (FLOQSwabs® regular
n.0 de catdlogo 552C, FLOQSwabs® flexible n.© de catdlogo 553C, medio
de transporte eNAT® n.° de catalogo 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Uso previsto

La prueba Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling es un andlisis cualitativo au-

tomatizado de diagndstico in vitro basado en la RT-PCR a tiempo real para la

deteccion del SARS-Coronavirus-2 en hasta cinco muestras nasofaringeas y

orofaringeas humanas obtenidas con hisopo o hasta 15 muestras de saliva

“Lolly” como ayuda para el diagndstico de infeccion por SARS-CoV-2 en perso-

nas sintomaticas y asintomaticas.

Los resultados positivos no excluyen una infeccion conjunta con otros pato-

genos. El agente detectado puede no ser la causa definitiva de la enfermedad.

Los resultados negativos no excluyen una infeccién por SARS-CoV-2 u otra

infeccidn del tracto respiratorio. Los resultados no deben utilizarse como la

Unica base para el diagndstico, el tratamiento u otras decisiones de tratamien-

to del paciente. Los resultados deben correlacionarse clinicamente con el

historial del paciente, las observaciones clinicas e informacion epidemiologi-

ca. Se requiere otra informacion de diagndstico para determinar el estado de

infeccion del paciente.

Disefiado para su uso con un analizador Vivalytic one por parte de profesiona-

les sanitarios Unicamente, tanto en pruebas realizadas en el punto de atencion

en consultas médicas, departamentos de urgencias y residencias de ancianos

como en entornos de laboratorio como laboratorios de hospitales o laborato-

rios de referencia.
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Principio de la prueba
Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling es una prueba basada en PCR a tiempo real que
utiliza la transcripcion inversa (RT).

Condiciones de uso y almacenamiento

El producto es estable hasta la fecha de caducidad si se conserva a una tem-
peratura de entre +15 °Cy 25 °C. Las condiciones de uso y almacenamiento
pueden consultarse en la etiqueta del cartucho, de la bolsa o de la caja. El
cartucho debe utilizarse a una temperatura que oscile entre +15 °Cy +25 °C,
con una humedad relativa < 65 %y en un plazo de 15 minutos a partir de la
apertura de la bolsa. De este modo se mantiene la higiene y se evita la pérdida
de rendimiento a causa de la humedad. La exposicién prolongada a la hume-
dad impacta negativamente en el rendimiento de la prueba.

Reactivos

Todos los reactivos necesarios para el procesamiento de la muestra estan
integrados en el cartucho. El procesamiento incluye lisis celular, extraccion de
acido nucleico, transcripcion inversay deteccion y amplificacion del ADN.

Los reactivos son microesfera de PCR, tampdn de union, tampén de lavado y
tampon de elucion. La microesfera de PCR contiene la transcriptasa inversay
la enzima polimerasa Taq. El tampon de union facilita la fijacion de los acidos
nucleicos durante el proceso de purificacion. El tampon de lavado es una
formulacion de distintas sales y disolventes para eliminar las impurezas (p. €j.,
las proteinas) durante el proceso de extraccion. El tampdn de elucion es un
tampon de baja salinidad que contiene acidos nucleicos purificados al final del
proceso de extraccion.

Tipo/medio de muestra

Esta prueba estd concebida para su uso con muestras nasofaringeas y oro-
faringeas de hisopo en medios eNAT® (FLOQSwabs® flexible n.© de catalogo
553C, medio de transporte eNAT® n.© de catalogo 608C, COPAN ltalia S.P.A.)
e hisopos “Lolly” para saliva en medio eNAT® (FLOQSwabs® regular n.© de
catalogo 552C, medio de transporte eNAT® n.© de catalogo 608C, COPAN
ItaliaS.P.A.)

Recojay conserve las muestras tal y como se indica aqui y en la ficha técnica
del fabricante.

Preparacion de la muestra

Hisopos nasofaringeos/orofaringeos — hasta 5 muestras agrupadas:
Utilice un hisopo COPAN FLOQSwabs® flexible para la recogida de muestras
de paciente orofaringeas y/o nasofaringeas. Transfiera cada hisopo a 1 ml de
medio de transporte eNAT®, rompa el hisopo y cierre el tubo.

Agite vigorosamente el tubo de muestra con el hisopo y el medio eNAT® para
conseguir la homogenizacion sin formar espuma. Pueden recogerse hasta 5
muestras.

Llene 150 pl de cada muestra homogenizada (méaximo 5 muestras en total) en
la entrada de muestra de un cartucho. Si el nUmero de muestras es inferior a
cinco, llene el volumen restante con hasta 750 pl de medio eNAT®. Asegurese
de procesar un volumen de muestra de 750 pl en total.

Hisopos “Lolly” para saliva — hasta 15 muestras agrupadas:

Antes de la recogida de la muestra, evite comer o beber durante 30 minutos
(incluidos chicles y tabaco). Utilice un hisopo COPAN FLOQSwabs® regular en
tubo seco. Extraiga con cuidado el hisopo del tubo seco. No toque la superfi-
cie externa del tubo. Presione ligeramente el hisopo contra el paladar con la
lengua. Gire el hisopo durante 30 segundos como minimo en esta posiciény
vuelva a introducir el hisopo en el tubo seco. Obtenga hasta 15 muestras de
saliva con este método.

Transporte y procese las muestras de saliva en un entorno seco (HR < 65

%) y a temperatura ambiente (15-25 °C) en un periodo de 4 h para evitar la
degradacion de las muestras. Obtenga un maximo de 5 muestras de saliva en
hisopo y pdngalas consecutivamente en un tubo COPAN eNAT® de 1 ml. Gire
cada hisopo en el medio eNAT® en |a superficie interior del tubo durante 15 se-

86



Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling

gundos como minimo para asegurarse de que la muestra se libera en el medio
eNAT®. Deseche el hisopo cuando acabe para evitar mezclarlos. Repita este
procedimiento de agrupacion para preparar un maximo de 3 agrupaciones de
muestras con 5 muestras en hisopo como maximo en cada una. Agite bien los
tubos sin que se forme espuma. Transfiera 250 pl de cada una de las 3 agru-
paciones de muestras preparadas a la entrada de muestra de un cartucho.
Asegurese de procesar un volumen de muestra de 750 pl en total.

No utilice muestras viscosas dificiles de pipetear.

Resultado de la prueba

El resultado de la prueba (lista de dianas genéticas detectadas positiva/
negativamente) se muestra en la pantalla. Las muestras agrupadas se clasi-
fican como positivas para el SARS-CoV-2, negativas para el SARS-CoV-2 o no
validas.

El software muestray clasifica las curvas de PCR a tiempo real como positivas
o negativas. En el caso de una curva positiva, se muestra el valor C, corres-
pondiente. El resultado se define en funcion de la clasificacién como positiva
o negativa de la diana.

Independientemente del nimero de muestras agrupadas, se muestra un solo
resultado en la pantalla. En el caso de un resultado negativo, todas las mues-
tras agrupadas se consideran negativas. En el caso de un resultado positivo,
no es posible rastrear

qué pruebas o cuantas de ellas son positivas a causa del proceso de agrupa-
cion. Un resultado individual requiere la repeticion individual del analisis de
cada muestra agrupada.

La deteccion de control humano en muestras negativas indica un procedimien-
to de extraccién correcto y descarta una inhibicion de la reaccion PCR. En el
caso de una deteccion positiva, la prueba se considera valida. En este caso, el
control humano puede detectarse, aunque no es estrictamente necesario.

Resultados/control

SARS-CoV-2 Control humano Validez Resultado
Lamuestrase
+ +/- valido considera positiva
en SARS-CoV-2.
. La muestra se considera
- + valido .
negativa.
- - no valido No evaluable.*

+ Se recomienda repetir la prueba.

Pruebas no validas o erréneas

Una prueba se considera no valida si no se detecta ni ARN objetivo ni control
humano. Una de las posibles causas de una realizacion no valida de la prueba
puede ser la escasez de calidad de la muestra debido a la ausencia total o par-
cial de material celular humano en la muestra. Los resultados se muestran en
caso de una prueba no valida, pero no se permite su uso para la interpretacion
del diagndstico.

Preste atencion para utilizar el tipo de muestra correcto y recoja y almacene
adecuadamente las muestras y los cartuchos antes de realizar la prueba. En
caso necesario, repita el analisis con una muestra nueva. Si la prueba es erré-
nea, primero compruebe que las condiciones de uso del analizador son correc-
tas (consulte los capitulos de informacién de seguridad y de datos técnicos del
dispositivo en las instrucciones de uso del analizador). Reinicie el analizador. Si
el problema persiste, pongase en contacto con el servicio de atencion al cliente
de su distribuidor local.

Informe de la prueba

Junto con un campo para firma, en el informe impreso de la prueba se muestran
los patégenos, las dianas, los resultados y el control del andlisis asi como infor-
macion sobre el usuario, el paciente y el analizador.
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Control de calidad

Silas normas locales o de laboratorio lo requieren, debe realizarse una prue-
ba de control de calidad. Puede usar muestras de pacientes caracterizadas
previamente y examinadas mediante un método de prueba de referencia o
adquirir materiales de control de calidad (p. ej., AMPLIRUN® SARS-CoV-2 RNA
CONTROL, n.° de catdlogo MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, n.° de
catalogo MBTCO030, Vircell S.L. Spain). En caso de resultados inesperados, re-
pita el andlisis con otra muestra. Si el resultado de una muestra de control de
calidad negativo, p. ej., medio eNAT® puro, sigue siendo positivo, puede que
el analizador o su entorno estén contaminados. En este caso, deje de utilizar
el analizadory pongase en contacto con el servicio de atencién al cliente de su
distribuidor local. Pdngase también en contacto con el servicio de atencion al
cliente de su distribuidor local si se repiten los resultados falsos de las mues-
tras de control de calidad.

Aviso para los usuarios de la UE

Cualquier incidente grave que se produzca relacionado con el dispositivo debe
ser notificado al fabricante y a la autoridad competente del Estado miembro en
que esté establecido el usuario y/o el paciente.

Limitaciones

Los resultados de la prueba Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling Unicamente deben

ser interpretados por un profesional de la salud capacitado. Los resultados

de la prueba Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling no deben emplearse como Unico
parametro para el diagndstico.

« Unresultado negativo no descarta que haya patégenos presentes en
la muestra a un nivel inferior a la sensibilidad analitica o que exista un
patoégeno que no esté cubierto por este ensayo.

« Silas muestras se recogen, transportan o manipulan de forma incorrecta,
existe riesgo de obtener resultados falsos negativos o falsos positivos.

- Enelcasodeagrupacion de las muestras, la relacion riesgo-beneficio (p.
ej., cualquier limitacion de la sensibilidad), debe estar justificada por el
usuario en términos de cumplimiento de los deberes médicos de atencion.
Cada laboratorio debe establecer los procedimientos apropiados para el
aseguramiento de calidad interno cuando se utilicen procedimientos de
agrupacion de muestras.

+ Encasos limite, pueden aparecer caracteristicas de PCR atipicas (p. €j.,
curva plana con un valor C, bajo o alto). Si se presentan caracteristicas
atipicas, los resultados no pueden utilizarse para la interpretacion del
diagndstico. En estos casos, se recomienda repetir la prueba.

- Unresultado positivo no indica necesariamente que existan células virales
viables.

Evaluacion del rendimiento analitico

Los datos analiticos se obtuvieron con una matriz artificial que simulaba los

componentes relevantes de una muestra respiratoria humana en hisopo (célu-

las epiteliales).

Sensibilidad (limite de deteccion, tasa de deteccion del 95 %)
La concentracion se determind en un indice de deteccién del 95 % (limite de
deteccion) (tabla 1).

Inclusidn y exclusion

La especificacion se garantizd mediante la seleccion de cebadores y sondas
y su analisis in silico en busca de posibles reacciones cruzadas basadas en
secuencias de acido nucleico disponibles publicamente obtenidas de la base
de datos del NCBI.

Para evaluar lainclusién, el material positivo para SARS-CoV-2 (tabla 2) se
purifico, se introdujo en una reaccion PCRy se procesd mediante un flujo de
trabajo usando componentes liquidos.

Para excluir la reactividad cruzada (exclusion), se examinaron diversas cepas
de microorganismos que representan patdégenos respiratorios comunes o
especies estrechamente relacionadas (tabla 3) mediante un flujo de trabajo
usando componentes liquidos. No hubo evidencia alguna de interferencias
microbianas.

Interferencias
Se evaluaron las interferencias causadas por sustancias endogenas y exoge-
nas (tabla 4) que podrian estar presentes en la muestra del paciente.
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Evaluacién del rendimiento clinico

Sensibilidad y especificidad

Los resultados de sensibilidad y especificidad derivados de las muestras de
pacientes (muestras positivas y negativas en medio COPAN eNAT®) recogidas
en un entorno clinico se compararon con los obtenidos con un método de
referencia (tabla 5). En total, se analizaron 40 agrupaciones de muestras de
pacientes nasofaringeas y orofaringeas.

Para las pruebas de saliva “Lolly”, se analizaron 69 agrupaciones de muestras
(tabla 6).
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Conteudo da embalagem

15 cartuchos de teste Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling para a dete¢do da sequén-
cia especifica do gene E do coronavirus SARS-CoV-2 de até 15 amostras em
pool, em simultaneo.

Informagdes de seguranca

Estas instrugdes de utilizagdo contém apenas informagoes especificas do
teste. Para instrugdes e avisos adicionais, consulte as instrugdes de utilizagao
fornecidas com o seu analisador Vivalytic one (capitulo de informagdes de se-
guranca do dispositivo). Utilize apenas acessorios e cartuchos Vivalytic apro-
vados para o analisador. Assegure-se de que insere corretamente as amostras.
Remova amostras derramadas com um pano embebido na solugdo adequada.
Pode utilizar etanol a 70%. Se precisar de desinfetar o cartucho por pulveri-
zagao (por exemplo, depois de um grande derrame de amostra), nao utilize o
cartucho depois disso, pois pode estar danificado pelo desinfetante.

A ADVERTENCIA

« Nao utilize um cartucho se a embalagem selada ou o proprio cartucho
estiver visivelmente danificada(o).

« Nao togue nem risque a area de detecao do cartucho.

« Néo reutilize um cartucho.

» Nao utilize tipos de amostras, meios e volumes que nao sejam aprovados
para a aplicagdo do teste.

« Nao agite um cartucho que contenha uma amostra.

« Nao vire o cartucho ao contrario.

« Sigasempre as boas praticas laboratoriais para assegurar o bom
desempenho deste teste.

« Espécimes bioldgicos, dispositivos de transferéncia e cartuchos
utilizados devem ser considerados como capazes de transmitir agentes
infeciosos, exigindo as precaugdes normalizadas. Manuseie as amostras
e os cartuchos de pacientes potencialmente infetados conforme as
normas de laboratério nacionais e elimine-os de acordo com as normas
regionais e laboratoriais. Assegure-se de que usa equipamento de
protegédo pessoal adequado (EPP).

« Apenas coloque o cartucho numa superficie limpa e plana.

« Cumpra os procedimentos e as regulamentacdes de seguranca
nacionais.

Equipamento adicional necessario (necessario, mas nao fornecido)
+ Analisador Bosch Vivalytic one
« Pipeta calibrada Eppendorf Referéncia® 2, Ref. 4924000088
« Kitde colheita de esfregago + tampao de transporte (FLOQSwabs® regular
Ref. 552C, FLOQSwabs® flexivel Ref. 553C, meio de transporte eNAT® Ref.
608C, COPAN ltalia S.P.A.)
Utilizacao prevista
O teste de Bosch Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling é um teste qualitativo auto-
matizado de diagnostico in vitro, com base na RT-PCR em tempo real para a
detecdo do coronavirus SARS-CoV-2 a partir de até 5 esfregacos nasofaringeos
e orofaringeos humanos ou a partir de até 15 amostras de saliva de “chu-
pa-chupa” para ajudar no diagndstico da infecdo SARS-CoV-2 de individuos
sintomaticos ou assintomaticos.
Os resultados positivos ndo excluem a coinfecgdo com outros patogenos. O
agente detetado pode nao ser a causa definitiva da doenca. Os resultados
negativos ndo excluem uma infegdo pelo SARS-CoV-2 ou outra infe¢do do trato
respiratorio. Os resultados ndo devem ser utilizados como a Unica base para
o diagndstico, tratamento ou outras decisdes de gestdo do paciente. Os resul-
tados devem ser correlacionados clinicamente com o histérico do paciente,
observagoes clinicas e informagoes epidemiologicas. Sao necessarias outras
informagdes de diagnostico para determinar o estado de infecao do paciente.
Destina-se a ser utilizado com um analisador Vivalytic one apenas por profissio-
nais de saude em testes efetuados proximo do paciente em gabinetes médicos,
departamentos de emergéncia, casas de repouso, bem como configuracées
laboratoriais, tais como laboratérios hospitalares ou laboratérios de referéncia.

Principio de teste
O teste de Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling ¢ um teste baseado na PCR que utili-
zatranscricdo reversa (RT).
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Condigdes de armazenamento e utilizacao

O produto permanece estavel até a data de validade se for armazenado a uma
temperatura entre +15 °C e 25 °C. As condi¢des de armazenamento e utilizagao
podem ser consultadas no cartucho, na embalagem ou na etiqueta da caixa. O
cartucho tem de ser utilizado a uma temperatura entre +15 °C e +25 °C, humi-
dade relativa < 65 %, no prazo de 15 minutos apos a abertura da embalagem. A
embalagem mantém a higiene e evita a perda de desempenho provocada pela
humidade. A exposicao prolongada a humidade tem um impacto negativo no
desempenho do teste.

Reagentes

Todos os reagentes necessarios para o processamento das amostras estao
incluidos no cartucho. O processo inclui lise celular, extracdo de acidos nuclei-
cos, transcricdo reversa, amplificacdo e detecao de ADN.

Os reagentes sao esferas de PCR, tampdes de ligacao, tampbes de lavagem e
tampoes de eluigdo. As esferas de PCR contém a transcri¢do reversa e enzima
de polimerase Tag. O tampao de ligacdo facilita a ligacao dos acidos nucleicos
durante o processo de purificacdo. O tampao de lavagem é uma formulacdo de
diferentes sais e solventes para remover impurezas, por exemplo, proteinas du-
rante o processo de extragdo. O tampao de eluicao é um tampao de baixo teor de
sal e contém os dcidos nucleicos purificados no final do processo de extragao.

Tipo/meio de amostra

O teste destina-se a utilizagdo de amostras de esfregago nasofaringeo e oro-
faringeo em meio eNAT® (FLOQSwabs® flexivel Ref. 553C, meio de transporte
eNAT® Ref. 608C, COPAN Italia S.P.A.) e esfregacos de saliva “chupa-chupa”
em meio eNAT® (FLOQSwabs® regular Ref. 552C, meio de transporte eNAT®
Ref. 608C, COPAN ltalia S.P.A.)

Colha e armazene as amostras conforme indicado na folha de dados do fabri-
cante.

Preparacao da amostra

Esfregacos nasofaringeos/orofaringeos — até 5 amostras em pool:

Utilize uma zaragatoa flexivel COPAN FLOQSwabs® para a colheita de amos-
tras orofaringeas e/ou nasofaringeas do paciente. Cada esfregaco é transferi-
do para 1 ml de meio de transporte eNAT®, “parta a zaragatoa” e feche o tubo.
Agite cuidadosamente cada um dos tubos de amostra que contém o esfregaco
e o meio eNAT® para homogeneizagdo, mas formacao de espuma. Podem ser
colhidas até 5 amostras.

Encher 150 ul de cada amostra homogeneizada, até um maximo de cinco
amostras no total, para a introducao da amostra de um cartucho. Se o nimero
de amostras for inferior a cinco, encha o volume remanescente de até 750 pl
com meio eNAT®. Certifique-se de que processa 750 ul do volume de amostra,
no total.
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Esfregacos de saliva “Chupa-chupa” - até 15 amostras em pool:

Evite comer ou beber 30 min. antes da colheita de amostras, incluindo pasti-
Ihas elasticas ou fumar. Utilize uma zaragatoa COPAN FLOQSwabs® Regular
em tubo seco. Retire cuidadosamente a zaragatoa do tubo seco. Evite tocar na
superficie externa do tubo. Pressione ligeiramente a zaragatoa contra o pala-
tino, utilizando a lingua. Rode a zaragatoa durante, pelo menos, 30 segundos
nesta posi¢ao e coloque novamente a zaragatoa no tubo seco. Colha até 15
amostras de saliva deste modo.

Transporte e processe as amostras de saliva num ambiente seco (RH < 65 %)
e atemperatura ambiente (15 a 25 °C) dentro de 4 h para evitar a degradacao
da amostra. Retire um maximo de 5 amostras de saliva e, consecutivamente,
coloque-as em um tubo COPAN eNAT® de 1 ml. Rode cada zaragatoa dentro
da substancia eNAT® na superficie interior do tubo durante, pelo menos, 15
segundos para assegurar que a amostra € libertada para a substancia eNAT®.
Depois, elimine a zaragatoa para evitar confusao. Repita este procedimento
de pool para preparar um maximo de trés pools de amostra de um maximo de
5 amostras de esfregaco cada. Agite cuidadosamente os tubos, mas evite a
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formagéo de espuma. Transfira 250 pl de cada um dos trés pools de amostra
preparados para a introdugdo de amostra num cartucho. Certifique-se de que
processa 750 pl do volume de amostra, no total.

l
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Nao utilize amostras viscosas que sao dificeis de pipetar.

Resultado do teste

O resultado do teste (lista de patégenos detetados positivamente/negativa-
mente) é apresentado no ecrad. A amostra em pool é classificada tanto como
positiva para SARS-CoV-2, negativa para SARS-CoV-2 ou invalida.

As curvas de PCR em tempo real sdo apresentadas e classificadas pelo sof-
tware como positivas ou negativas. No caso de curvas positivas, € apresenta-
do o respetivo valor C,. O resultado é definido com base na classificagao dos
alvos tanto como positivo ou negativo.

Independentemente do nimero de amostras em pool, € apresentado um
unico resultado no ecra. No caso de um resultado negativo, todas as amostras
em pool sdo consideradas como sendo negativas. No caso de um resultado
positivo, ndo ¢ possivel identificar qual ou quantas amostras sdo testadas
como positivas devido ao processo de pooling. Um resultado individual requer
novo teste individual de cada uma das amostras em pool.

A detecao de controlo humano em amostras negativas mostra um procedi-
mento de extragdo bem-sucedido e exclui uma inibicao da reagdo PCR. No
caso de uma detecao positiva de SARS-CoV-2, o teste é considerado valido.
Neste caso, o controlo humano pode, mas nao tem de ser detetado.

Resultados/controlo

SARS-CoV-2 Controlo humano Validade Resultado

Aamostra é

+ +/- vélido considerada positiva
para SARS-CoV-2.

o Aamostra é considerada

- + valido .
negativa.

- - invalido Inconclusivo.!

L E recomendado repetir o teste.

Testes invalidos ou falhados

Um teste € classificado como invalido se nao for detetado RNA alvo nem con-
trolo humano. As causas possiveis para uma execucao invalida podem ser fraca
qualidade da amostra devido a uma auséncia parcial ou total de material celu-
lar humano na amostra. No caso de um teste invalido, os resultados sao apre-
sentados, mas ndo podem ser utilizados para a interpretagdo do diagndstico.
Antes da execucdo do teste, assegure-se de que utiliza o tipo de amostra,
colheita e armazenamento de amostra e cartuchos corretos. Repita a analise
com um uma nova amostra, se necessario. Em caso de teste falhado, verifique
primeiro se as condigdes de operagao do analisador sdo as corretas (consulte
as instrugdes de utilizagdo do analisador, os capitulos das informagdes de
seguranca do dispositivo e os dados técnicos). Reinicie o analisador. Se o
problema persistir, contacte o servigo de apoio ao cliente do seu distribuidor
local.

Relatério de testes

No relatorio do teste impresso, os patdgenos, resultados, controlo e informa-
¢cOes acerca do utilizador, do paciente e do analisador estdo listados com um
campo de assinatura.

Controlo de qualidade

Se for exigido pelas suas normas locais ou laboratoriais, o teste do controlo da
qualidade tem de ser realizado. Pode utilizar amostras de paciente pré-caracte-
rizadas que foram investigadas por um método de teste de referéncia, ou entédo
adquirir materiais de controlo de qualidade (p. ex., AMPLIRUN® SARS-CoV-2
RNA CONTROL, Ref. MBC137-R, AmpliRun® Total SARS-CoV-2, Ref. MBTCO030,
Vircell S.L. Spain). No caso de resultados inesperados, repita a analise com ou-
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traamostra. Se o resultado de uma amostra de controlo de qualidade negativo
se mantiver positivo, por ex. meio puro eNAT®, o analisador ou 0 seu ambiente
pode estar contaminado. Pare de utilizar o analisador e contacte o servigo de
apoio ao cliente do seu distribuidor local. Em caso de resultados falsos repeti-
dos de amostras de controlo da qualidade, contacte também o servico de apoio
ao cliente do seu distribuidor local.

Aviso para os utilizadores na UE

Qualquer incidente grave que tenha ocorrido em relacdo ao dispositivo deve

ser comunicado ao fabricante e a autoridade competente do Estado-Membro

em que o utilizador e/ou o paciente esta domiciliado.

Limitacdes

Os resultados do teste de Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling apenas devem ser

interpretados por um profissional de saude com a devida formagao. Os resul-

tados do teste de Vivalytic SARS-CoV-2 Pooling nao devem ser utilizados como
parametro unico para o diagndstico.

+ Um resultado negativo ndo exclui a presenca de patégenos na amostra num
nivel inferior a sensibilidade do ensaio ou de um patégeno ndo coberto por
este ensaio.

+ Existe umrisco de resultados falsos negativos ou falsos positivos
resultantes de amostras que foram colhidas, transportadas ou manuseadas
incorretamente.

+ No caso de pooling, a relagdo risco-beneficio, por exemplo, qualquer
limitagdo na sensibilidade, deve ser justificada pelo utilizador em termos
de cumprimento dos deveres médicos de assisténcia. Os laboratdrios
devem estabelecer procedimentos adequados para a garantia de qualidade
interna, ao utilizar procedimentos de pooling.

« Em casos de borderline, podem ocorrer caracteristicas PCR atipicas
(por exemplo, curva plana com valor C, elevado ou baixo). Em caso de
caracteristicas atipicas, os resultados n&o podem ser utilizados para
interpretacdo de diagndstico. E recomendado repetir o teste.

+ Um resultado positivo ndo significa necessariamente que ha células virais
presentes.

Avaliacdo de desempenho analitico

Os dados analiticos foram recolhidos com uma matriz artificial que simula os

componentes relevantes de uma amostra de esfregaco do trato respiratorio

humano (células epiteliais).

Sensibilidade (limite de detecéo, taxa de detecdo de 95%)
Foi determinada a concentracdo a uma taxa de detecao de 95% (LoD [Limite
de detegao]) (tabela 1).

Inclusividade e exclusividade

A especificidade foi assegurada pela selegéo de primers e sondas e a respe-
tiva analise in silico relativamente a possiveis reagdes cruzadas baseadas em
sequéncias de acido nucleico disponibilizadas ao publico, derivadas da base
de dados NCBI (National Center for Biotechnology Information).

Para avaliar a inclusividade, material positivo para SARS-CoV-2 (tabela 2) foi
purificado e adicionado a uma reagéo PCR e processado através de um fluxo
de trabalho que utiliza componentes liquidos.

Para excluir a reatividade cruzada (exclusividade), foram testadas varias estir-
pes de microrganismos que representam agentes patogénicos respiratorios
comuns ou espécies estreitamente relacionadas (tabela 3), através de um
processo de trabalho com componentes liquidos. Nao existem evidéncias de
interferéncia microbiana.

Interferéncias
As interferéncias foram avaliadas para substancias endégenas e exdgenas
(tabela 4) potencialmente presentes na amostra do paciente.

Avaliacdo de desempenho clinico

Sensibilidade e especificidade

Os resultados de sensibilidade e especificidade derivados de amostras de
pacientes (amostras positivas e negativas em meio COPAN eNAT®) colhidas
num ambiente clinico foram comparados com os de um método de referéncia
(tabela 5). No total, foram analisados 40 pools para amostras orofaringeas e
nasofaringeas do paciente.

Para os testes de saliva tipo “chupa-chupa” foram analisados 69 pools de
amostra (tabela 6).
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Table 1 - Limit of Detection (per Test)
SARS-CoV-2 750 virus particles

Table 2 - Inclusivity (SARS-CoV-2)
SARS-CoV-2: Chemically inactivated virus particles (Zeptometrix)
SARS-CoV-2: Specimen of ring trial

Table 3 — Exclusivity

SARS coronavirus Human enterovirus
(without SARS-CoV-2)

Human coronavirus 229E Respiratory syncytial virus A
Human coronavirus OC43 Human rhinovirus

Human coronavirus NL63 Chlamydia pneumoniae
Human adenovirus Legionella pneumophila
Human metapneumovirus Streptococcus pyogenes
Parainfluenza virus Bordetella pertussis
Influenza A virus Mycoplasma pneumoniae

Influenza B virus

Table 4 - Tested Substances for Interference

Nasivin® spray (0.5 mg/ml oxymetyzoline-hydrochloride); 5 % (v/v)
Rhinomer® (9 g/I NaCl); 10 % (v/v)

Weleda Heuschnupfenspray; 10 % (v/v)

Turixin® 2 % Mupirocin; 2.5 %

TobraZid® (80 mg Tobramycin / 2 ml ampoule); 4 pg/mL

Simulated nasal matrix [(2.5 % (w/v) porcine mucin, 1 % (v/v) human whole
blood in 0.85 % sodium chloride (NaCl), in 1x PBS with 15 % glycerol]; 2 % (v/v)

Salbutamol-ratiopharm®; 5 % (v/v)

Neosynephrin-POS® 10 % eye drops; 5 % (v/v)

Otri-Allergie Spray Fluticason; 5 % (v/v)

Table 5 - Sensitivity (PPA) [1] and Specificity (NPA) [2] for naso-

pharyngeal and oropharyngeal samples in eNAT® (95 % confidence
interval). Data from 40 sample pools where a positive pool consists

of 1 positive (C,<35) and 4 negative samples (in total 14 positive
pools) and a negative pool consists of 5 negative samples (in total 26
negative pools)

SARS-CoV-2

[1] 100* % (76.8 - 100.0 %)

[2] 100 % (86.8 - 100.0 %)

*In total 10 sample pools with C,>35 were excluded from data analysis.
Without exclusion sensitivity was 91.7 % and specificity was 100.0 % (n=50).
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Table 6 — Sensitivity (PPA) [1] and Specificity (NPA) [2] for lolly-saliva
samples in eNAT® (95 % confidence interval). Data from 69 sample

pools where a positive pool consists of 1 positive spiked sample and
14 negative samples (in total 43 positive pools) and a negative pool
consists of 15 negative samples (in total 23 negative pools).

SARS-CoV-2
[1197.8 % (88.5 - 99.9 %)
[2]195.7 % (78.1 -99.9 %)

*In total 10 sample pools with C,>35 were excluded from data analysis.
Without exclusion sensitivity was 91.7 % and specificity was 100.0 % (n=50).

Table 7 — Document History

Revision 11 Chapter - Test Result
1. Introduction of PCR curve display description.
2. Introduction of the possibility to finish a test earlier
in case of positive results.
3. Introduction of a tabular overview of results.
Annex - Performance Data
1. Adaptation of Limit of Detection.

Revision 12 Chapter - Intended use
Update of intended use, adding lolly-saliva samples
Chapter - Sample Preparation

Added description of sample preparation for lolly-saliva
test

Annex - Performance Data
Added table 6

Revision 13 Chapter - Intended use
Corrections in german version
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