HOLOGIC® Aptima™ SARS-CoV-2

Aptima™ SARS-CoV-2 assay (Panther™ rendszer)

In vitro diagnosztikai hasznalatra.

Kizarélag U.S. exportra.
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Altalanos tudnivalék Aptima™ SARS-CoV-2

Altalanos tudnivalok

Alkalmazasi teriilet

Az Aptima™ SARS-CoV-2 vizsgalat egy in vitro nukleinsav-amplifikaciés diagnosztikai vizsgalat,
amely a COVID-19 klinikai és/vagy epidemiolégiai kritériumainak megfelelé egyénektdl, igy
tlinetmentes vagy mas okokbdl COVID-19 fertézés gyanus egyénektél szarmazod, az orrkagyld
kdzepérdl, a nasopharyngealis (NP), nasalis és oropharyngealis (OP) tertletrdl vett kenetmintakbdl,
nasopharyngealis mosoéfolyadékbol/aspiratumbél, nasalis aspiratumbdl vagy nyalbdl izolalt és
tisztitott SARS-CoV-2-bél kinyert RNS kvalitativ kimutatasara szolgal.

Ez a teszt a SARS-CoV-2-bél kinyert nukleinsav kvalitativ kimutatasara is szolgal olyan egyesitett
mintak esetében, amelyek legfeljebb 5 felsé léguti kenetmintat tartalmaznak (pl. az orrkagylé
kdézepérdl, a nasopharyngealis, nasalis vagy oropharyngealis terlletrdl vett kenetmintak), ahol az
egyes mintakat megfigyelés alatt, vagy egy egészségugyi szolgaltaté altal gy(jtik 6ssze, egyedi
szallitokdzeget tartalmazod injekcios Uvegekbe. Az egyesitett tesztek negativ eredményei nem
tekinthet6k véglegesnek. Ha a beteg klinikai jelei és tiinetei nincsenek ésszhangban a negativ
eredménnyel, és ha az eredmények a beteg kezeléséhez szilkségesek, akkor a betegnél egyedi
vizsgalat elvégzését kell mérlegelni. A pozitiv vagy érvénytelen eredménnyel rendelkezd egyesitett
mintakhoz tartozé mintakat egyedileg kell tesztelni az eredmény jelentése el6tt. Az alacsony
virusterhelésli mintakat nem lehet kimutatni az egyesitett mintakban, mivel az egyesitett tesztek
érzékenysége csokkent. Konkrét betegek esetében, akiknek a mintajat (mintait) egyesitették, az
eredménynek az egészséglgyi szolgaltatéd felé torténd jelentésekor fel kell tlintetni, hogy a
vizsgalat soran egyesités tortént.

Az eredmények a SARS-CoV-2 RNS azonositasara szolgalnak. A SARS-CoV-2 RNS 3ltalaban a
fels6 léguti mintakbdl mutathatd ki a fertézés akut fazisaban. A pozitiv eredmények a SARS-CoV-2
RNS jelenlétét jelzik, a beteg kortérténetével vald klinikai 6sszefliggés és egyéb diagnosztikai
informacidk sziikségesek a beteg fertézési statuszanak meghatarozasahoz. A pozitiv eredmények
nem zarjak ki a bakterialis fert6zést vagy a mas virusokkal torténd egylttes fert6zést.

A negativ eredmények nem zarjak ki a SARS-CoV-2 fert6zést, és nem hasznalhatok egyeddli
alapként a beteg kezelésével kapcsolatos dontésekhez. A negativ eredményeket 6ssze kell vetni
a klinikai megfigyelésekkel, a beteg kértorténetével és az epidemiolégiai informaciokkal.

A Panther™ és Panther Fusion™ rendszeren végzett Aptima SARS-CoV-2 assay-t olyan klinikai
laboratériumi személyzet hasznalhatja, amely megfelel oktatdsban és képzésben részesllt a
Panther és Panther Fusion rendszerek mikodésére és in vitro diagnosztikai eljarasokra vonatkozéan.

A teszt 0sszefoglalasa és leirasa

A koronavirusok egy nagy viruscsalad, amelyek allatokban vagy emberekben is okozhatnak
betegségeket. Emberben szamos koronavirusrél ismert, hogy léguti fert6zéseket okoz, a nathatol
kezdve a sulyosabb betegségekig, mint példaul a kozel-keleti Iéguti szindréma (MERS) és a
sulyos akut 1égzdszervi szindroma (SARS). A legutobb felfedezett koronavirus, a SARS-CoV-2
okozza a kapcsolodo koronavirus betegséget, a COVID-19-et. Ez az () virus és betegség nem
volt ismert, mielétt a jarvany 2019 decemberében elkezd6détt volna a kinai Wuhanban.!

A COVID-19 leggyakoribb tiinetei a laz, a faradtsag és a szaraz kbéhogés. Néhany betegnél
el6fordulhatnak fajdalmak, orrdugulas, orrfolyas, torokfajas, Ujonnan jelentkezd iz- vagy
szagvesztés vagy hasmenés. Ezek a tlnetek altalaban enyhék és fokozatosan kezd&dnek.
Vannak, akik megfert6z6dnek, de nem jelentkeznek tlneteik, és nem érzik rosszul magukat.
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A betegség a fert6zott személy kdohogése vagy tlisszentése soran keletkezd cseppek révén
terjedhet. Ezek a cseppek a kdzelben 1évé emberek szajaba vagy orraba, vagy esetleg a tlidébe
kerillhetnek.2 Ezek a cseppek az ember koril [évé targyakon és fellleteken is lerakddhatnak.
A SARS-CoV-2 atterjedhet mas emberekre ugy, hogy megérintik ezeket a targyakat vagy
fellleteket, majd megérintik a szemuket, az orrukat vagy a szajukat.

A COVID-19-et okozé virus embereket fertéz és kdnnyen terjed az egyik személyrél a masikra.3
2020. marcius 11-én az Egészségulgyi Vilagszervezet (WHO) vilagjarvanynak mindgsitette a
COVID-19 jarvanyt.45

Az eljaras elve

Az Aptima SARS-CoV-2 assay 6tvozi a célmolekula-megkdtés, a transzkripcio altal kdzvetitett
amplifikacié (Transcription Mediated Amplification, TMA) és a kettés kinetikai vizsgalat (Dual
Kinetic Assay, DKA) technoldgiait.

A vizsgalati mintak levehet6k, majd atviheték a mintaszallité kozeget (STM) tartalmazéd Hologic
Panther Fusion liziscsdvekbe. Alternativaként a mintak az STM-et tartalmazd Aptima Multitest
készlet vagy a tovabbfejlesztett vizsgalatiminta-szallitdé kézeget (eSTM) tartalmazé RespDirect
mintavevd készlet segitségével is levehet6k. Az STM és az eSTM lizalja a sejteket, felszabaditja
a célnukleinsavat, és megvédi ket a tarolas soran bekdvetkezé lebomlastél. Amikor az Aptima
SARS-CoV-2 assay-t a laboratériumban végzik el, a cél RNS-molekulakat izolaljak a mintakbdl
megkotd oligomerek alkalmazasaval, magneses mikrorészecskékkel torténd ceélmolekula-
megkodtéssel. A megkotd oligomerek a célmolekulak specifikus régidinak megfeleld szekvenciakat
€s egymas utani dezoxiadenozin csoportokat tartalmaznak. Minden célponthoz kilén megkdtd
oligomert hasznalnak. A hibridizacios lépés soran a megko6té oligomerek szekvenciaspecifikus
régioi hozzakotédnek a célmolekula specifikus régidihoz. Ezt kdvetéen a befogd oligomer:cél
komplex kinyeréséhez szobahémérsékletre kell csdkkenteni a reakcié hdmérsékletét. A hémeérséklet
csokkenése lehetévé teszi a befogd oligomer dezoxiadenozin régidja és a kovalens kotéssel
magneses reszecskékhez kapcsolt poli-dezoxitimidin molekulak kdzétti hibridizaciot. Utdna magnesek
segitségével a reakciéedény széléhez huzzak a mikrorészecskéket, tdbbek kdzott azokat is,
amelyek megkotott célmolekulakat tartalmaznak, és eltavolitjak a fellluszot. A részecskék mosasaval
eltavolitjak a visszamaradt mintamatrixot, amely esetlegesen az amplifikacios reakciét gatlé anyagokat
tartalmazhat. A célmegkodtési lépések befejezése utan a mintak készen allnak az amplifikalasra.

A célmolekula amplifikaciés assay-k a komplementer oligonukleotid primerek azon képességén
alapulnak, hogy a cél nukleinsav szalak specifikusan lagyulnak és ez lehetévé teszi az enzimatikus
amplifikaciét. Az Aptima SARS-CoV-2 assay a SARS-CoV-2 virusbdl szarmazé RNS specialis
régioit replikalja. Az RNS-amplifikacios termék-szekvenciak (amplikon) kimutatasat nukleinsav-
hibridizacioval végezzik. Az egyszalu kemilumineszcens nukleinsavprobakat, amelyek egyediek
akridinium-észter (AE) molekulakkal jeldlik. Az AE-vel jel6lt probak amplikonnal kombinalva stabil
hibrideket képeznek. A szelekcids reagens megkllénbdzteti a hibridizalt és nem hibridizalt prébakat,
kikiiszobdlve a nem hibridizalt probakbol szarmazo jeleket. A kimutatasi Iépés soran a jeldlt
hibridek altal kibocsatott fényt fotonjelként mérik egy luminométerben, és relativ fényegység
(RLU) mértékegységben adjak meg. A DKA-ban a jel6lt probak kinetikai profiljainak kilonbségei
lehetévé teszik a jel differencialasat; a kinetikus profilok a detektalas leolvasasi ideje alatt a foton
kimenet mérésébdl szarmaznak. Az IC jel kemilumineszcens detektalasi reakcidja nagyon gyors
kinetikaval rendelkezik, és kinetikailag ,villand” tipusu. A SARS-CoV-2 jel kemilumineszcens
detektalasi reakcidja viszonylag lassubb és kinetikailag ,izzd” tipusu. A vizsgalati eredményeket
a telies RLU és a kinetikai gorbe tipusa alapjan meghatarozott hatarérték adja meg.
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Az Aptima SARS-CoV-2 assay ugyanazon reakcioban amplifikalja és detektalja az ORF1ab gén

differencialt, és vagy az egyik vagy mindkét régié amplifikacioja RLU jelhez vezet. A vizsgalati
eredményeket a teljes RLU és a kinetikai gorbe tipusa alapjan meghatarozott hatarérték adja meg.

Figyelmeztetések és 6vintézkedések

A

In vitro diagnosztikai hasznalatra. Figyelmesen olvassa el ezt a teljes tajékoztatét és a
Panther/Panther Fusion rendszer Kezelbi kézikbnyvét.

Ezeket az eljarasokat kizarélag ennek az assay-nek a hasznalatara és a potencidlisan
fert6z6 anyagok kezelésére megfeleléen képzett személyzet végezheti. Kiomlés esetén
azonnal fert6tlenitse a megfelelé helyi eljarasokkal.

Az Osszes mintat fert6zdként kezelje és dolgozza fel, a helyes mikrobiologiai gyakorlat és
eljiarasok (GMPP) alapjaul szolgalé laboratériumi gyakorlatok és eljarasok szerint. Lasd az
Egészségligyi Vilagszervezet (WHO) koronavirus betegséggel (COVID-19) kapcsolatos
bioldgiai biztonsagi laboratériumi utmutatasait: ideiglenes utmutaté. https://www.who.int/
publications/i/item/laboratory-biosafety-guidance-related-to-coronavirus-disease-(covid-19).

A mintak fert6z6ek lehetnek. A teszt végzése soran alkalmazzon altalanos évintézkedéseket.
A megfelel kezelési és artalmatlanitasi médszerek meghatarozasa a laboratérium
vezetbjének feleléssége. Ezt a diagnosztikai eljarast kizardlag a fert6zd anyagok kezelésére
megfeleléen kiképzett személyzet hajthatja végre.s

Ha a kdozegészségligyi hatésagok altal ajanlott hatalyos klinikai szirési kritériumok alapjan
SARS-CoV-2 fertézés gyanuja mertl fel, a mintakat megfeleld fertézés-ellenérzési
ovintézkedések mellett kell levenni.

Kizarolag a gyartotdl beszerzett vagy a gyarto altal eléirt egyszer hasznalatos laboratoriumi
eszk6zok hasznalhatok.

Hasznaljon megfeleld egyéni védéfelszerelést a SARS-CoV-2-gyanus személyektdl szarmazo
mintak levételekor és kezelésekor, a CDC Interim Laboratory Biosafety Guidelines for Handling
and Processing Associates 2019 Novel Coronavirus (2019-nCoV) iranyelvek szerint.

A mintak és a reagensek kezelése soran viseljen egyszer hasznalatos, pudermentes
keszty(it, védészemiveget és laborkdpenyt. A mintak és a reagensek kezelését kdvetben a
kezet alaposan meg kell mosni.

Minden olyan anyagot, amely érintkezett a mintdkkal és a reagensekkel, a vonatkozo
nemzeti, nemzetkozi és regionalis el6irasoknak megfeleléen artalmatlanitson.

A RespDirect mintavevd készleten, a Panther Fusion vizsgalatiminta-lizis cséveken (SLT), a
Hologic vizsgalatiminta-lizis csGveken, az Aptima Multitest mintavevé készleten, az Aptima
Unisex kenetmintavevd készleten, az Aptima vizsgalatiminta-szallité készleten és a Hologic
kozvetlenll betdlthetd rogzitékupakos mintavevé készleten feltiintetett lejarati id6 a mintanak
a csbbe torténd atvitelére és nem a minta vizsgalatara vonatkozik. A feltiintetett lejarati idék
el6tt levett/atvitt mintak még a lejarati id6 utan is alkalmasak a tesztelésre, feltéve, hogy a
mintakat a megfelel§ terméktajékoztatoban kozolt eldirasok szerint szallitiak és taroljak.
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K. A minta épségének megdrzése érdekében megfelel6 tarolasi kérilményeket kell biztositani a
minta szallitasa soran. A minta stabilitdsat az ajanlastol eltéré szallitasi kériimények kozott
nem értekelték.

L. Az olyan nyalminta vizsgalata esetén, amelyet nem a megadott kérilmények kozott taroltak,
nagyobb lehet az érvénytelen eredmény kockazata.

M. A mintak kezelési Iépései soran dvakodjon a keresztszennyez6déstdl. A mintak nagyon magas
koncentracidban tartalmazhatjak a virust vagy mas mikroorganizmusokat. Ugyeljen arra, hogy a
mintatartalyok ne érintkezzenek egymassal, és az artalmatlanitas soran ne vigye az elhasznalt
anyagokat a nyitott taroléedények félé. Ha megérinti a mintakat, cserélie le a keszty(jét.

N. A lejarati id6 utan ne hasznalja a reagenseket és a kontrollokat.

O. Avizsgalati elemeket az ajanlott tarolasi kérilmények kdzott tarolja. Tovabbi informacidért
lasd: Reagenstarolasi és -kezelési elGirasok (6. oldal) és A Panther System teszteljaras
(16. oldal).

P. Ne Ontse 6ssze az assay reagenseket vagy folyadékokat. Ne tdltse fel a reagenseket vagy
folyadékokat; a Panther rendszer ellenérzi a reagensszintet.

R. Ne hasznaljon olyan anyagot, amely guanidinium-tiocianatot tartalmazhat vagy barmilyen
guanidint tartalmazo6 anyagot a késziléken. Nagyon reakcidképes és/vagy mérgez6 vegyiletek
képz&dhetnek, ha natrium-hipoklorittal érintkezik.

S. A készletben lévd reagensek H-mondatokkal vannak ellatva.
Megjegyzés: A veszélyjelz6 mondatok megfelelnek az EU biztonsagi adatlapokon (Safety Data

weboldalunkon — www.hologicsds.com — talalhaté biztonsagi adatlap kényvtar régiéspecifikus
biztonsagi adatlapjan (SDS). A szimbdélumokra vonatkozé tovabbi informacidkkal kapcsolatban lasd a
szimbdélumok értelmezését: www.hologic.com/package-inserts.

EU H-mondatok

Amplification Reagent
HEPES, 25-30%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tartd karosodast okoz
P273 — Kerllni kell az anyagnak a kérnyezetbe valé kijutasat
P280 — Szemvédd/arcvédd hasznalata kotelez6

Enzyme Reagent
HEPES, 1-5%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tartd karosodast okoz
P273 — Kertlni kell az anyagnak a kornyezetbe vald kijutasat
P280 — Szemvédd/arcvédd hasznalata kotelez6
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Probe Reagent

Lauryl Sulfate Lithium Salt 35-40%
Succinic Acid 10-15%

Lithium Hydroxide, Monohydrate 10-15%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tarté karosodast okoz
P273 — Kerllni kell az anyagnak a koérnyezetbe vald kijutasat
P280 — Szemvédé/arcvédd hasznalata kotelezd

Target Capture Reagent

HEPES, 5-10%

EDTA, 1-5%

LiTHIum HYDROXIDE, MONOHYDRATE 1-5%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tarté karosodast okoz
P273 — Kertlni kell az anyagnak a kdérnyezetbe vald kijutasat
P280 — Szemvédé/arcvédd hasznalata kotelezd

Selection Reagent
@ BORIC ACID 1-5%
VIGYAZAT!

H315 — Bdrirritald hatasu

Reagenstarolasi és -kezelési elbirasok
A. A kovetkezb6 reagensek 2—8 °C-on (hitészekrényben) tarolva stabilak:
Aptima SARS-CoV-2 amplifikaciés reagens
Aptima SARS-CoV-2 enzimreagens
Aptima SARS-CoV-2 prébareagens
Aptima SARS-CoV-2 bels6 kontroll
Aptima SARS-CoV-2 pozitiv kontroll
Aptima SARS-CoV-2 negativ kontroll

B. A kovetkez6 reagensek 2 °C és 30 °C kozott tarolva stabilak:
Aptima SARS-CoV-2 amplifikacids rekonstituciés oldat
Aptima SARS-CoV-2 enzim rekonstituciés oldat
Aptima SARS-CoV-2 préba rekonstiticios oldat
Aptima SARS-CoV-2 szelekcidés reagens

C. A kdvetkezd reagensek 15 °C és 30 °C kozott (szobahdmérsékleten) tarolva stabilak:
Aptima SARS-CoV-2 célmolekula-megkdtd reagens
Aptima moséoldat
Aptima puffer a dezaktivaciés folyadékhoz
Aptima olaj reagens

D. A célmolekula-megkétdé reagens munkahigitasa (WTCR) 15-30 °C-on tarolva 30 napig stabil.
Nem szabad hitve tarolni.
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E. Elkészités utan az enzimreagens, az amplifikacios reagens és a prébareagens 2 °C és 8 °C
kozotti hdmeérsékleten tarolva 30 napig stabil.

F. A fel nem hasznalt feloldott reagenseket és a wTCR reagenst artalmatlanitani kell 30 nap
utan vagy a torzstétel lejarati ideje utan, amelyik hamarabb kovetkezik be.

G. A kontrollok az injekcios lvegeken feltlintetett datumig stabilak.
H. A Panther System fedélzetén tarolt reagensek a készulékben 120 6ran at stabilak.

I. A prébareagens és az elkészitett prébareagens fényérzékeny. Ezek a reagensek fénytél
védve tarolanddk. A megadott elkészités utani stabilitast az elkészitett prébareagens 12 6ras,
két 60 W-os fénycsével, 43 cm tavolsagban és 30 °C alatti hémérsékleten torténé
megvilagitasa alapjan hataroztak meg. Az elkészitett proba fényterhelését ennek megfeleléen
kell korlatozni.

J. Szobah&mérsékletre torténé felmelegedés utan néhany kontrolicsé zavarosnak tlinhet vagy
csapadékot tartalmazhat. A kontrollok zavarossaga vagy a bennuk lévé csapadék nem
befolyasolja a kontroll teljesitményét. A kontrollok hasznalhatdk tiszta vagy zavaros/
kicsapddott allapotban. Ha tiszta kontrollokra van szikség, akkor az oldodast fel lehet
gyorsitani ugy, hogy a szobahdmérséklet-tartomany (15 °C és 30 °C kdzétt) felsé hataran
inkubaljuk azokat.

K. Ne fagyassza le a reagenseket.

Mintavétel és -tarolas

Vizsgalati mintak - A betegtdl levett megfeleld szallitrendszerbe helyezett klinikai anyagok.
Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat esetében ez az orrkagylo kdzepérdl vett, illetve az NP,
nasalis és OP kenetmintakat, vagy nasopharyngealis mosofolyadékbdl/aspiratumbdél vagy
nasalis aspiratumbdl térténé mintavételt jelenti, virusszallité kézegben (VTM/UTM), fiziologias
séoldatban, Liquid Amies alapu folyékony szallitokdzegben, tovabbfejlesztett vizsgalatiminta-
szallité kdzegben (eSTM) vagy vizsgalatiminta-szallité kdézegben (STM). Ezenkivil nyalminta
is vehetd a vizsgalathoz.

Mintak - Altalanosabb kifejezés a Panther System rendszerrel vizsgalandé barmely anyag
leiraséara, beleértve a vizsgélati mintdkat, a Panther Fusion mintalizis csébe, a kemény kupakkal
ellatott Hologic mintalizis csébe, az Aptima Multitest mintaszallité csébe, a Hologic Direct Load
Capture Cap cs6be atvitt vizsgalati mintakat és a kontrollokat.

Megjegyzés: Minden mintat tgy kell kezelni, mintha potencialisan fertézé6 agenseket
tartalmazna. Az altalanos ovintézkedéseket kell alkalmazni.

Megjegyzés: A mintak kezelési lépései soran (igyeljen arra, hogy ne alakuljon ki
keresztszennyezbdés. Példaul a felhasznalt anyagokat ne a nyitott csévek felett athaladva
dobja ki.

Kenetmintavétel

Gyljtse 6ssze az NP, a nasalis és az OP kenetmintdkat a szokasos technika szerint
poliészter-, miselyem- vagy nejlonvég(i mintavevé vattapalcaval. A kenetmintat azonnal
tegye 3 ml-es VTM vagy UTM-be. A kenetmintakat masik lehetéségként hozzaadhatja
fiziolégias séoldathoz, Liquid Amies alapu folyékony szallitékézeghez vagy STM-hez. Az
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Aptima Multitest Swab Specimen Collection Kit készlet és a Hologic Direct Load Capture Cap
mintavevéd készlet hasznalhaté az OP és a nasalis kenetmintak levételére. A Hologic Direct
Load Capture Cap Collection Kit - CLASSIQSwab készlet az OP és az orrkenetmintak
levételére szolgal. A Hologic kdzvetlenll betdlthetd rogzitbkupakos mintavevd - FLOQSwab
készlet az orrkagyld kdzepérél torténdé mintavételre és az NP kenetmintak levételére szolgal.
A Hologic RespDirect mintavevd készlet az NP és az orrkenetmintak levételére hasznalhato.

A mintavételt kbvetéen a VTM/UTM-be helyezett mintak 2 °C és 8 °C kozotti hGmérsékleten
tarolhaték 96 o6ran, miel6tt atviszik a mintalizis csébe vagy az atviteli csévekbe, az
alabbiakban leirtak szerint. A fennmaradd minta mennyiségek < -70 °C-on tarolhatok.

A mintavételt kdvetéen az Aptima Multitest csében, a Hologic kdzvetlenll betodlthetd
rogzitbkupakos csében és a Tovabbfejlesztett kozvetlendl betdlthetd csében 1évé vizsgalati
mintakat 2 °C és 30 °C kozotti hémérsékleten, legfeljebb 6 napig lehet tarolni.

Megjegyzés: Az Aptima Multitest cs6be, a Hologic kbzvetleniil betblthets régzitbkupakos
csébe és a Tovabbfejlesztett kbzvetlenil betbltheté csébe levett vizsgalati mintakat
kupakkal lezarva és allitott helyzetben kell tarolni az allvanyban.

Nasopharyngealis moséfolyadékbél/aspiratumbdl és nasalis aspiratumbdl torténé mintavétel

A nasopharyngealis mosofolyadékbol/aspiratumbdl és nasalis aspirdtumbdl torténé mintavételt a
szokasos technikakkal végezze el.

Nyalmintavétel

Vegyen 1 ml +/- 0,2 ml nyalmintat egy szabvanyos, 1 ml-es jelléssel ellatott gy(jtécsébe. Kérje
meg a vizsgalati alanyt, hogy segitse el a nyalelvalasztast és legalabb 30 masodpercig
forgassa a nyalat a szajaban, miel6tt a gy(ljtécs6ébe kopne. A levett nyalminta 15 °C és 30 °C
kozotti hémérsékleten legfeljebb 12 6ran at tarolhatd, mielétt a 4 ml +/- 0,4 ml minimalisan
szukséges kdzeget (Minimum Essential Media, MEM) hozzaadja a nyalminta higitdsahoz és
Osszekeveréséhez. A MEM-ben higitott mintak 15 °C és 30 °C kdzotti hémeérsékleten tarolhatdk
2 oran at, mielétt atviszik az 500 pL higitott nyalat a mintalizis cs6be vagy az atviteli csévekbe,
az alabbiakban leirtak szerint. A feldolgozott vizsgalati mintak 2 °C és 30 °C kozotti
hémérsékleten legfeljebb 6 napig tarolhatok.

A minta feldolgozasa

Kupakkal végzett munkafolyamat az Aptima SARS-CoV-2 Assay szoftver hasznalataval

A minta feldolgozasa a Panther Fusion mintalizis csével

A. A Panther rendszeren végzett tesztelés el6tt 500 ul* levett mintatvigyen at egy Panther
Fusion mintalizis csébe.

*Megjegyzés: A fagyasztott mintak tesztelésekor a feldolgozas el6tt hagyja, hogy a
minta szobahdmeérsékletiire melegedjen.

A minta feldolgozdsa az Aptima mintaatviteli csével

A. A Panther rendszeren végzett tesztelés el6tt 1 ml* levett mintat ** vigyen at egy Aptima
mintaatviteli csébe.

*Megjegyzeés: A fagyasztott mintak tesztelésekor a feldolgozas elétt hagyja, hogy a
minta szobahémeérsékletiire melegedjen.
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*Megjegyzés: Alternativ megoldasként fel nem hasznalt Aptima Multitest csévet vagy
Aptima Unisex csévet is alkalmazhat.

B. Tegye vissza szorosan a kupakot az Aptima mintaszallité csére.

C. Ovatosan forditsa meg a csdvet 2-3-szor, igy biztositva a minta teljes keveredését.

Az Aptima Multitest mintavevé készlettel levett minta feldolgozasa

A. Miutan az Aptima Multitest mintavevé készlet segitségével vett mintat* az Aptima Multitest
csBbe helyezte, tovabbi feldolgozasra nincs szilkség.

*Megjegyzés: A fagyasztott mintak tesztelésekor a feldolgozéas elbtt hagyja, hogy a
minta szobahémeérsékletiire melegedjen.

Vizsgalati mintak feldolgozasa a Tovabbfejlesztett kézvetleniil betbltheté csével (RespDirect
mintavevé készlet)

A. A vizsgalati minta Tovabbfejlesztett kozvetlenil betdlthetd csébe (RespDirect mintavevé
készlet) torténd levétele utan a vizsgalati minta behelyezheté a készulékbe.

Megjegyzés: Ha a vizsgalati mintaknal CLT vagy izolalt p-jelélés lathatd, a mintakat 5-10
percig 1800 fordulat/perc fordulatszamon vortexelheti eqy tébbcsdves vortexen (vagy 5-6s
beéllitason a 102160G katalogusszamu keverén).

Masik megoldasként az egyes csévek manualisan 15 masodpercig maximalis
fordulatszamon egy szabvanyos asztali vortexkeverén is vortexelhetdk.

Ha korabban atszurta a csévek kupakjat, a vortexelés elbtt uj atszurhaté kupakkal ellatva
helyezze be azokat a készliilékbe.

Ha az ismételt vizsgalat soran CLT-eredményt kap, vegyen uj mintat.

Megjegyzés: A fagyasztott vizsgalati mintak tesztelésekor a feldolgozas el6tt hagyja, hogy
a vizsgalati minta szobahémérsékletiire melegedjen, miel6tt behelyezi a késziilékbe.

Megjegyzés: Ha a laboratériumba a Tovabbfejlesztett kbzvetlenlil betéltheté csé
(RespDirect mintavevé készlet) ugy érkezik meg, hogy nem tartalmaz kenetmintat vagy
egy csé két kenetmintat tartalmaz, akkor a vizsgalati mintat nem szabad elfogadni.

Kupak nélkiil végzett munkafolyamat az Aptima SARS-CoV-2 Assay szoftver hasznalataval

A minta feldolgozasa a Panther Fusion mintalizis csével

A. Vegye le a kupakot az atszurhaté kupakkal ellatott Panther Fusion mintalizis csérél. Az
atszurhaté kupak megtarthatd, vagy a kdvetkezd 1épésben hasznalhaté egy kemény kupak.

B. A Panther rendszeren végzett tesztelés el6tt toltson at 500 ul mintat az atszurhaté kupakkal
vagy kemény kupakkal ellatott Panther Fusion mintalizis csébe.

C. A cs0 tetejével valo érintkezés elkerilése érdekében lazitsa meg a kupakot, és helyezze a
mintacsOvet a mintatartoba.

D. Vegye le és dobja el a kupakot. A szennyezddés elkerllése érdekében ne vigye at a kupakot
mas mintatarté allvanyok vagy mintacsovek felett. Vizsgalja meg a mintaanyag csévét. Ha
buborékok vannak benne, évatosan tavolitsa el azokat a mintaanyag csévébdl (példaul
hasznaljon steril mintavevé vattapalcat vagy hasonlé modszert).
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E.

Megjegyzés: A buborékok eltavolitasanak elmulasztasa befolyasolhatja az assay
feldolgozasat és érvénytelen eredményeket okozhat.

Helyezze az allvanytartét a mintatartéra és toltse be az allvanyt a készilékbe.

A minta feldolgozdasa a kemény kupakkal ellatott Hologic mintalizis csével

A.
B.

F.

Vegye le a kupakot a kemény kupakkal ellatott Hologic mintalizis csérél, és 6rizze meg.

A Panther rendszeren végzett tesztelés el6tt toltson 500 pl mintat a kemény kupakkal ellatott
Hologic mintalizis csébe.

A virus inaktivalasahoz és homogenizalasahoz ajanlatos a csére visszatenni a kupakot és
haromszor 6vatosan megforditani.

A csé tetejével vald érintkezés elkerilése érdekében lazitsa meg a kupakot, és helyezze a
mintacsdvet a mintatartoba.

Vegye le és dobja el a kupakot. A szennyez6dés elkerilése érdekében ne vigye at a kupakot
mas mintatarté allvanyok vagy mintacsovek felett. Vizsgalja meg a mintaanyag csovét. Ha
buborékok vannak benne, évatosan tavolitsa el azokat a mintaanyag csovébdl (példaul
hasznaljon steril mintavevé vattapalcat vagy hasonlé méodszert).

Megjegyzés: A buborékok eltavolitasanak elmulasztasa befolyasolhatia az assay
feldolgozasat és érvénytelen eredményeket okozhat.

Helyezze az allvanytartét a mintatartora és toltse be az allvanyt a készulékbe.

A Hologic Direct Load Capture Cap mintavevé készlettel vett minta feldolgozasa

A

D.

Miutan a levett mintat* a Hologic Direct Load Capture Cap csébe helyezte, tovabbi
feldolgozasra nincs sziikség.

*Megjegyzés: A fagyasztott mintak tesztelésekor a feldolgozas el6tt hagyja, hogy a minta
szobahémérsékletiire melegedjen.

A csé tetejével vald érintkezés elkerillése érdekében lazitsa meg a kupakot, és helyezze a
mintacsdvet a mintatartoba.

Vegye le és dobja el a kupakot és a mintavevé vattapalcat. A szennyezddés elkerllése
érdekében ne vigye at a kupakot mas mintatarté allvanyok vagy mintacsovek felett. Vizsgalja
meg a mintaanyag csovét. Ha buborékok vannak benne, dvatosan tavolitsa el azokat a
mintaanyag csévébdl (példaul hasznaljon steril mintavevd vattapalcat vagy hasonlé modszert).

Megjegyzés: Ha a mintavevd vattapalcat a kupak nem rogzitette, helyezze vissza a csévet, ezzel
biztositva a mintavevé vattapalca rogzitéset és eltavolitasat a csébdl. A mintavevéd vattapalcat
tartalmazé Direct Load Capture Cap cséveket nem szabad a Panther rendszerbe betélteni.

Megjegyzés: A buborékok eltavolitasanak elmulasztasa befolyasolhatja az assay
feldolgozasat és érvénytelen eredményeket okozhat.

Helyezze az allvanytartét a mintatartéra és toltse be az allvanyt a készilékbe.
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Az Aptima Multitest mintavevé készlettel levett vizsgdlati minta feldolgozasa

A. Szerezze be és kdvesse a Panther Fusion mintalizis csére (A. 1épés) vagy a kemény
kupakkal ellatott Hologic mintalizis csére (A. 1épés) vonatkozd utasitasokat.

B. A Panther rendszeren végzett tesztelés el6tt 500 pl levett vizsgalati mintat vigyen at az
Aptima Multitest cs6bél egy Panther Fusion mintalizis cs6be vagy a Hologic mintalizis csébe
a fenti mintafeldolgozasi részekben leirtak szerint.

Mintaanyag tarolasa

A. A Panther rendszer fedélzetén talalhaté mintaanyagok archivalhaték egy késdbbi tovabbi
vizsgalat céljabdl.

B. STM-ben lévé mintak tarolasa tesztelés elétt vagy utan

1. Az Aptima Multitest csében, az Aptima vizsgalatiminta-tarté csében és a Hologic
kézvetlenll betélthetd rogzitbkupakos csében 1évé mintakat fliggblegesen, az allvanyban
kell térolni a kdvetkezd feltételek mellett:

+ 2°C és 30 °C kozoétt, 6 napig

2. A Vizsgalatiminta-lizis cs6ben [évé mintak a kdvetkezd feltételek mellett tarolhatok:
+ +15°C és 30 °C kozott, 6 napig vagy
o +2°C és 8 °C kdzott, -20 °C-on és -70 °C-on, legfeljebb 1 honapig.

3. A mintakat uj, tiszta mianyaggal vagy foliaval kell lefedni.

4. Ha fagyasztani vagy szallitani kell a tesztelt mintakat, tavolitsa el az atszurhaté kupakot a
vizsgalatiminta-tartd csdvekrdl és tegyen a helyikre nem atszurhaté kupakot. Ha masik
intézménybe kell szallitani a mintakat tesztelés céljabdl, mindvégig ajanlatos fenntartani
az eldirt hémérsékletet. A kupak eltavolitasa elétt a vizsgalatiminta-szallité csévek
esetében centrifugalassal (5 perc, 420 relativ centrifugalis gyorsulas (RCF)) vissza kell
juttatni az 6sszes folyadékot a csé aljara. Kertlje a kifroccsenést és a
keresztszennyezést.

C. A Tovabbfejlesztett kdzvetlenil betdlthetd csében (RespDirect mintavevé készlet) lévé
vizsgalati mintak tarolasa
1. A mintak a kovetkezd feltételek mellett tarolhatok:
+ 2°C és 30 °C kozott, 6 napig vagy
* 2°C és 8 °C kozott, -20 °C-on és -70 °C-on, legfeljebb 1 hénapig. A fagyasztasi/
olvasztasi ciklusokat a lehetd legkevesebbre kell csdkkenteni a minta lehetséges
bomlasa miatt.

2. Korabban mar tesztelt mintakat uj, tiszta mianyaggal vagy foliaval kell lefedni.

3. Ha fagyasztani vagy szallitani kell a tesztelt mintakat, tavolitsa el az atszuarhaté kupakot a
vizsgalatiminta-tartd csovekrél és tegyen a helyukre nem atszurhaté kupakot. Ha masik
intézménybe kell szallitani a mintakat tesztelés céljabdl, mindvégig ajanlatos fenntartani
az eldirt hémérsékletet. A korabban mar tesztelt és Ujra lefedett mintak kupakjanak
eltavolitasa el6tt a vizsgalatiminta-tarté csévek 5 percig, 420 RCF mellett centrifugalhatok,
ezzel visszajuttatva az 6sszes folyadékot a csé aljara. Kerllje a kifréccsenést és a
keresztszennyezést.
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A minta szallitasa

Tartsa fenn a minta tarolasi korilményeit a Mintavétel és -tarolas részben leirtak szerint, 7. oldal.

Megjegyzés: A mintak széllitasat a vonatkozé nemzeti, nemzetkbzi és regionalis szallitasi
el6irasoknak megfelelben kell végezni.

Mintak egyesitése - Megfelel6 stratégia meghatarozasa a megvalésitashoz és a
monitorozashoz

A mintak egyesitésének mérlegelésekor a laboratériumoknak értékelnitk kell az egyesitési

stratégia megfeleléségét a tesztpopulacié pozitivitasi aranya és az egyesitési munkafolyamat
hatékonysaga alapjan.

Mintak el6készitése az egyesitéshez

A kovetkezé felsé léguti mintakat validaltak az Aptima SARS-CoV-2 assay-vel vald hasznalatra,
és a mintak egyesitésével is tesztelhetdk: nasopharyngealis, oropharyngealis, az orrkagylo
kdzepérdl vett és nasalis kenetmintak, amelyeket mintaszallito kbzegbe (STM) gyUjtottek.
Minden egyesitett minta tisztdn STM mintékat tartalmazhat. Az alabbiakban ismertetjuk az
ajanlott mintaegyesitési munkafolyamatot.

2,9 ml STM-t tartalmazé mintavevd csovekbe gyiijtendé mintak
Mintaelbkészitési utasitasok kozvetleniil egy altalanos csébe egyesitett mintakhoz

Hajtsa végre a kovetkez6 eljarast, amikor a 2,9 ml STM-be levett mintakat egyesiti ugy, hogy
az egyes mintakat kdzvetlenul egy Ures csébe viszi at a Panther vagy a Panther Fusion
System Kezel6i kézikényv specifikacioi szerint.

A. Szerezzen be egy Panther rendszerrel kompatibilis tres csovet.
B. Hatarozza meg a megfelel6 mennyiséget az egyes vizsgalati mintakbdél a megvaldsitando

egyesitési méret alapjan. 2,9 ml STM-be vett mintdk nem igényelnek tovabbi STM-mel
torténd higitast a vizsgalat el6tt.

Megjegyzés: Az egyes mintak ajanlott egylittes mennyisége az alkalmazott csé méreteitdl
fligg. A Hologic képviselGje ajanlasokat adhat a Panther rendszeren térténd feldolgozéas
minimalis mennyiségi kévetelményeirdl.

C. A Panther rendszer tesztelése el6tt gondosan vigye at az egyes mintdk meghatarozott
mennyiségét a 2,9 ml STM-t tartalmazé csovekbdl az Ures csébe.

D. Biztositsa az elkészitett egyesitett mintak homogenizalasat.

E. Tartsa meg az egyes mintakat tovabbi vizsgalatokhoz, ha szikséges.
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Panther System

Panther System

A Panther System késziiléken végzett Aptima SARS-CoV-2 assay-hez szlkséges reagensek
listajat lasd alabb. A reagensek neve mellett a reagensazonosité szimbolumok is fel vannak

tintetve.

Mellékelt reagensek és anyagok
Aptima SARS-CoV-2 assay készlet PRD-06419

250 teszt (2 doboz)

Aptima SARS-CoV-2 hiitédoboz (2/1-es doboz)
(kézhezvétel utan 2-8 °C-on kell tarolni)

L, 2 " Mennyiség
Szimbélum Osszetevd 250 tesztkészlet
A Aptima SARS-CoV-2 amplifikacios reagens 1 Gveg
Nem fert6z6 nukleinsavak <56% térfogatnévels szert tartalmazo,
pufferelt oldatban szaritva.
E Aptima SARS-CoV-2 enzimreagens 1 lveg
Reverz transzkriptaz és RNS polimeraz <10% térfogatnéveld szert
tartalmazd6, HEPES-sel pufferelt oldatban szaritva.
P Aptima SARS-CoV-2 prébareagens 1 lveg
Nem fert6z6 kemilumineszcens DNS probak <56% detergenst
tartalmazé borostyank&sav pufferes oldatban szaritva.
IC Aptima SARS-CoV-2 belsé kontroll 1 {iveg
Aptima SARS-CoV-2 szobahdmérsékleti doboz (2/2-es doboz)
(kézhezvétel utan 15-30 °C-on kell tarolni)
s -- " Mennyiség
Szimbélum Osszetevd 250 tesztkészlet
AR Aptima SARS-CoV-2 amplifikaciés rekonstiticiés oldat 1x27,7ml
Tartositoszereket tartalmazé vizes oldat.
ER Aptima SARS-CoV-2 enzim rekonstiticios oldat 1x 11,1 ml
Feliiletaktiv anyagot és glicerint tartalmazé, HEPES-sel pufferelt oldat.
PR Aptima SARS-CoV-2 préba rekonstitucios oldat 1x35,4ml
<6% detergenst tartalmazo borostyankésav pufferes oldat.
S Aptima SARS-CoV-2 szelekcios reagens 1x108 ml
Feliiletaktiv anyagot tartalmazé, 600 mM boratpufferes oldat.
TCR Aptima SARS-CoV-2 célmolekula-megkété reagens 1x54ml
Szilard fazist és megkété oligomereket tartalmazé pufferolt séoldat.
Feloldashoz hasznalt feltétek 3
Torzstétel vonalkodos lapja 1lap
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Sziikséges, de kiilon beszerezhet6é anyagok

Megjegyzés: Ellenkez6 megjegyzés hianyaban a Hologic altal értékesitett anyagok mellett fel van tiintetve a

katalégusszam.

Panther System
Aptima Assay folyadék készlet

Kat. sz.

303095
303014 (1000 teszt)

(Aptima mosooldat, Aptima puffer a dezaktivacios folyadékhoz és Aptima olaj

reagens)
Aptima Auto Detect készlet
Tobbcsoves egységek (MTU-k)

Panther hulladékgyjtd tasak készlet

Panther hulladékgyjté fedél
Vagy Panther Run készlet

MTU-kat, hulladékzsakokat, hulladékgylijté fedeleket, vizsgalati
folyadékokat és automatikus kimutaté anyagokat tartalmaz

Hegyek, 1000 l, filteres, folyadékérzékelds, vezetéképes és eldobhatd

Nem minden termék érhetd el minden régidéban. Régiospecifikus
informaciokért forduljon képvisel6jéhez

Aptima SARS-CoV-2 kontroll készlet
PC - Aptima SARS-CoV-2 pozitiv kontroll. Nem fertéz6 nukleinsav <5%
detergenst tartalmazé pufferelt oldatban. Mennyiség 5 x 1,7 ml
NC - Aptima SARS-CoV-2 negativ kontroll. <6% detergenst tartalmazé
pufferelt oldat. Mennyiség 5 x 1,7 ml

Aptima Multitest mintavevé vattapalca készlet
Hologic Direct Load Capture Cap Collection Kit - CLASSIQSwabs
Hologic Direct Load Capture Cap Collection Kit - FLOQSwabs

Hologic RespDirect mintavevé készlet

Aptima mintaszallité készlet

Aptima mintaszallité készlet - nyomtathato

Aptima Unisex mintavevé vattapdlca készlet endocervicalis és férfi hugyuti

kenetmintakhoz

Panther Fusion mintalizis csovek, 100 darab/tasak

a cs6 0,71 ml STM-t tartalmaz, atszuarhaté kupakkal

Hologic lizis csévek, 100 darab

a ¢s6 0,71 ml STM-t tartalmaz, kemény kupakkal
Fehéritd, 5-8,25%-o0s (0,7M-1,16M) natrium-hipoklorit-oldat
Eldobhaté hintépormentes kesztyiik

Nem atszurhaté cserekupakok

303013 (1000 teszt)
104772-02

902731

504405

303096 (5000 teszt)

901121 (10612513 Tecan)
903031 (10612513 Tecan)
MME-04134 (30180117 Tecan)
MME-04128

PRD-06420

PRD-03546
PRD-06951
PRD-06952
PRD-07403
301154C
PRD-05110
301041

PRD-04339

PRD-06554

504415

Aptima SARS-CoV-2 - Panther System
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Kat. sz.

Hologic Solid Cap a PRD-06951* és PRD-06952* készllékkel tortén6 PRD-07028
hasznalatra, 100 kupak/tasak

* egyszer hasznalatos fedél a Hologic Direct Load Capture Cap (PRD-

06951 és PRD-06952) kupakhoz a fedetlen munkafolyamat részeként

végzett tesztelés utan

Pétkupakok a 250 db-os tesztkészlethez —
Amplifikaciés és probareagenst tartalmazé oldatok CL0041 (100 kupak)
Enzimreagens rekonstituciés oldat 501616 (100 kupak)

TCR és szelekcios reagens CL0040 (100 kupak)

Opcionalis anyagok

Kat. sz.

Hologic fehérité aktivaloszer tisztitashoz 302101
a felliletek és berendezések rutinszerii tisztitasahoz

Cs6razo —
Tobbcsoves Vortex 102160G

Asztali Vortex —
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A Panther System teszteljaras

A

Megjegyzés: A tovabbi eljarasleirasokat lasd a Panther/Panther System Kezel6i kézikényvében.
A munkaterilet el6készitése

Tisztitsa meg a reagensek és mintak készitéséhez hasznalt munkafeliileteket. Tordlje le a
munkafellleteket 2,5-3,5%-0s (0,35-0,5 M) natrium-hipoklorit oldattal. Hagyja, hogy a
natrium-hipoklorit oldat legaldbb 1 percig érintkezzen a fellletekkel, majd &blitse le vizzel. Ne
hagyja megszaradni a natrium-hipoklorit oldatot. Takarja le a reagensek és mintak
készitéséhez hasznalt munkafelileteket tiszta, mianyag hatlappal boritott, nedvszivo
laboratoriumi teritével.

Reagens feloldasa/el6készitése Uj készlethez

Megjegyzés: Mindig kezdje a reagensek feloldasaval, és csak utana kezdje el a munkat a
Panther System késziiléken.

1. Az amplifikacios, enzim- és probareagensek feloldasahoz keverje 6ssze a liofilizalt
reagenst a rekonstitucios oldattal. A hlitve tarolt rekonstituciés oldatokat hasznalat el6tt
szobahémeérsékletre kell melegiteni.

a. Parositsa dssze az egyes rekonstitucids oldatokat a megfeleld liofilizalt reagenssel.
A feloldashoz hasznalt feltét csatlakoztatasa eldtt gy6z8djon meg arrdl, hogy a
rekonstituciés oldat és a reagens cimkéje azonos szind.

b. A torzstétel vonalkddos lapja (Master Lot Barcode Sheet) segitségével ellenérizze,
hogy megfelel6 reagenseket parositott-e dssze.

c. Vegye le a liofilizalt reagens Uvegérdl a kupakot, és hatarozott mozdulattal illessze be
a rekonstitucios feltét bevagott végét az uveg nyilasaba (1. abra, 1. Iépés).

d. Nyissa fel a megfelel6 rekonstitucios oldatot, és helyezze a kupakot tiszta, lefedett
munkafellletre.

e. Tamassza meg a rekonstitucios oldat Gvegét az asztalon, és hatarozott mozdulattal
illessze be a feltét masik végét az lveg nyilasaba (1. abra, 2. Iépés).

f. Lassan forditsa fejjel lefelé az igy 6sszekapcsolt Uivegeket. Hagyja, hogy az oldat
lefolyjon az Gvegbdl a porlivegbe (1. abra, 3. |épés).

g. Forgatassal alaposan keverje 6ssze az oldatot a porlivegben (1. abra, 4. [épés).

h. Varja meg, amig a liofilizalt reagens teljesen feloldédik, majd ismét forditsa meg a

palackokat 45°-0s dblésszoget hasznalva a habképz6dés minimalizalasa érdekében
(1. abra, 5. 1épés). Hagyja, hogy a folyadék lefolyjon a rekonstitucios oldat palackjaba.

i. Vegye le a rekonstitucios feltétet és a porlveget (1. abra, 6. |épés).

j- Helyezze vissza a mianyag palack kupakjat. A cimkére irja ra a kezel6 nevének
monogramjat és a feloldas datumat (1. abra, 7. I1épés).

k. Dobja ki a rekonstitucios feltétet és a poriiveget (1. abra, 8. 1épés).
Opcié: Az amplifikacids, az enzim- és a prébareagensek tovabbi keverése
elvégezhetd csérazoval. A reagenseket ugy keverheti dssze, hogy a visszacsomagolt

mianyag palackot legalabb 5 percre 20 fordulat/perc (vagy azzal egyenértéki)
sebességli cs6razora helyezi.

Figyelmeztetés: A reagensek feloldasa soran kerlilie a habképz6dést. A hab zavarja a
Panther System késziilék szintérzékeld funkcidjat.
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Figyelmeztetés: A vart teszteredmények elbfeltétele a vizsgalati reagensek megfeleld
Osszekeverese.

f4 B ™

I

1. abra Reagensek feloldasa — Panther System

2. Készitse el a célmolekula-megkoté reagens munkahigitasat (wTCR)
a. Parositsa 6ssze a megfelel6 TCR és IC Uvegeket.

b. A torzstétel vonalkédos lapja (Master Lot Barcode Sheet) segitségével ellendrizze,
hogy megfelelé reagenseket parositott-e dssze a készletbél.

Nyissa fel a TCR Uvegét, és helyezze a kupakot tiszta, lefedett munkafellletre.

Nyissa fel az IC lUvegét és toltse az Uveg teljes tartalmat a TCR (ivegébe. Varhato,
hogy kis mennyiségi folyadék az IC (ivegben marad.

e. Helyezze fel a TCR kupakjat, és Ovatosan forgassa az liveget a tartalom
Osszekeveréséhez. Kerllje a habképzédést ebben a Iépésben.

f. irja fel a kezel® monogramjat és az aktudlis datumot a cimkére.
g. Artalmatlanitsa az elhasznalt IC {iveget és a kupakjat.

3. A szelekcios reagens el6készitése
a. Ellenérizze a reagenspalack tételszamat, és bizonyosodjon meg arrdl, hogy
megegyezik a torzstétel vonalkédos lapjan szereplé szammal.
b. irja fel a kezel6 monogramjat és az aktualis datumot a cimkére.

Megjegyzés: A rendszerbe téltés elbtt fejjel lefelé forditva ovatosan keverje 6ssze mindegyik
reagensiiveq tartalmat. Ek6zben kerlilje a habképzdédést.

C. Elézéleg feloldott reagensek el6készitése

1. Az el6zéleg feloldott amplifikacios, enzim- és probareagenseket hagyni kell
szobahémérsékletre melegedni (15-30 °C) a vizsgalat elinditasa el6tt.

Opcid: A reagenseket szobahémérsékletre melegedése elésegitheté ugy, hogy az
elkészitett amplifikacios, enzim- és prébareagenseket legalabb 25 percre 20 RPM
sebessegl (vagy azzal egyenértékl) csérazéba helyezzik.

2. Ha a feloldott probareagensben csapadék képzddott és szobahé&mérsékleten nem oldhaté
fel, melegitse a kupakkal lezart lveget legfeliebb 62 °C-on 1-2 percig. A hékezelés utan
a probareagens akkor is hasznalhatd, ha csapadék marad vissza. Miel6tt betdltené a
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rendszerbe, a prébareagenst fel és le forgatva homogenizalja, Ggyelve arra, hogy ne
képzddjon hab.

3. A rendszerbe toltés el6tt fejjel lefelé forditva 6vatosan keverje 6ssze mindegyik
reagensiveg tartalmat. Ekdzben kerllje a habképz&dést. Erre a Iépésre nincs szikség,
ha a reagenseket kdzvetlenul a csérazoban torténé keverés utan toltik be a rendszerbe.

4. A reagensuvegeket nem szabad utantdlteni. A Panther System készulék felismeri és
elutasitja az utantoltott dvegeket.

5. A vart teszteredmények elbfeltétele a vizsgalati reagensek megfelelé 6sszekeverése.

D. A minta kezelése Panther Fusion mintalizis csével vagy Aptima mintaszallitd csével

Megjegyzés: Készitsen el6 eqgy mintat a Mintavétel és -tarolas fejezetben szerepld
Mintaelbkészitési utasitasok szerint, miel6tt a mintakat a Panther rendszerbe téltené.

1. Az allvanyba toltés el6tt vizsgalja meg a mintacséveket. Ha egy mintacsé buborékokat
tartalmaz, vagy kisebb a mennyisége, mint altalaban megfigyelhet6, finoman koppintson a
cs6 aljara, hogy a tartalom a csé aljara kerdljon.

Megjegyzés: A feldolgozéasi hibak elkeriilése érdekében a Panther Fusion mintalizis csGbe
vagy az Aptima mintaszallitd csébe atvitt mintak esetében ligyeljen arra, hogy megfelelé
minta mennyiséget adjon a cs6be. Ha megfelel6en levett mintat adunk a csébe, akkor a
rendelkezésre allo mennyiség 3 nukleinsav-extrakcioé végrehajtasara elegendé.

E. A vizsgalati minta kezelése Hologic mintalizis cs6 hasznalataval

1. Készitse el6 a vizsgalati mintakat a Mintavétel és -tarolas részben foglalt
mintafeldolgozasi utasitdsoknak megfeleléen.

Megjegyzés: A feldolgozasi hibak elkeriilése érdekében a Hologic mintalizis csébe atvitt
vizsgalati mintak esetében ligyeljen arra, hogy megfelel6 mintamennyiséget adjon a csébe.

Megjegyzés: Ha megfelelGen levett vizsgalati mintat adunk a Hologic mintalizis csébe
(PRD-06554), akkor a rendelkezésre allo6 mennyiség 2 nukleinsav-extrakcié végrehajtasara
elegendd.

Megjegyzés: Aptima SARS-CoV-2 kupak nélkiili cs6 assay szoftver hasznalatakor tavolitsa
el a kupakot a pozitiv és negativ kontrollrdl, mielStt betbltené azokat a Panther rendszerbe.

Megjegyzés: A Tovabbfejlesztett kbzvetlentil betoltheté Tube csé (RespDirect mintavevd
készlet) esetében 4 nukleinsav-extrakcio elvégzéséhez elegendd térfogat all rendelkezésre.

F. A rendszer el6készitése

1. Allitsa be a rendszert a Panther/Panther Fusion System Kezelbi kézikényve és a
Megjegyzések az eljarashoz szerinti utasitasok alapjan. Ugyeljen arra, hogy megfelel$
méretl reagensallvanyokat és TCR adaptereket hasznaljanak.

2. Toltse be a mintakat.

Megjegyzések az eljarashoz
A. Kontrollok

1. A Panther rendszer Aptima Assay szoftverének megfeleld mikodéséhez egy par kontroll
szlkséges. Az Aptima SARS-CoV-2 pozitiv és negativ kontrollokat az allvany barmelyik
helyzetébe vagy a Panther rendszer barmelyik mintasavjaba be lehet tolteni.

A betegminta pipettazasa akkor indul el, ha az alabbi feltételek egyike teljesul:
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a. A rendszer egy par kontroll feldolgozasat végzi.
b. Ervényes kontrolleredményeket regisztralt a rendszer.

2. Miutan kipipettaztak a kontrollt a csévekbe és folyamatban van a feldolgozasuk egy adott
reagenskészlet mérése soran, az adott reagenskészlethez kapcsolodd mintak 24 6raig
futtathatok, kivéve, ha:

a. A kontroll eredmények érvénytelenek.
b. A kapcsoldédd assay reagenskészletet eltavolitjak a rendszerbdl.
c. A kapcsolodo assay reagenskészlet meghaladta a stabilitasi hatarértékeket.
3. Minden Aptima kontrollcs6é egyszer tesztelhetd. Ha egynél tébb példanyt probal késziteni
a csb6bdl, az feldolgozasi hibat idézhet eld.
4. A betegminta pipettazasa akkor indul el, ha az alabbi feltételek egyike teljesul:
a. Ervényes kontrolleredményeket regisztralt a rendszer.

b. A rendszer egy par kontroll feldolgozasat végzi.

B. H6mérséklet
A szobahémérséklet definicid szerint 15-30 °C.

C. Puderes kesztylk

Mint mas reagensrendszerek esetében, az egyes tipusu keszty(ikdn talalhatéd tulzott
mennyiségl puder a felnyitott csévek kontaminacidjahoz vezethet. Pudermentes kesztylk
hasznalata javasolt.

D. Laboratériumi szennyezésfigyel protokoll a Panther rendszerhez

Szamos laboratériumra specifikus tényezé jarulhat hozza a szennyez6déshez, beleértve a
vizsgalati mennyiséget, a munkafolyamatot, a betegség prevalenciajat és szamos mas
laboratériumi tevékenységet. Ezeket a tényezbket figyelembe kell venni a szennyezés-
monitorozas gyakorisaganak megallapitasakor. A szennyezés-monitorozas intervallumait az
egyes laboratériumi gyakorlat és eljarasok alapjan kell meghatarozni.

A laboratoriumi szennyez6dés monitorozasa érdekében a kdvetkezd eljarast lehet elvégezni
az Aptima Unisex mintavevd vattapalca készlet hasznalataval, endocervicalis és férfi hugyuti
kenetminték esetén:

1. Cimkézze fel a kenetminta-szallité csdveket a vizsgalando terlileteknek megfelelé
szamokkal.

2. Téavolitsa el a mintavevé vattapalcat (kék palca zdld nyomtatassal) a csomagolasabdl,
nedvesitse meg a vattapalcat a mintaszallité kézeggel (STM), és korkoérés mozdulatokkal
torolje at a kijelolt tertletet.

3. Azonnal tegye a mintavevé vattapalcat a szallitocsébe.

4. Ovatosan térje el a mintavevd vattapalcat a térévonalnal; ligyeljen arra, hogy a csé
tartalma ne fréccsenjen Kki.

5. Tegye vissza a kupakot szorosan a kenetminta-szallité csoére.
6. Ismételje meg a 2 — 5. Iépéseket minden egyes teriletre, ahonnan kenetmintat kell venni.

E. Ha az eredmények pozitivak, lasd: Az eredmények értelmezése. A Panther rendszer-
specifikus szennyezés-monitorozassal kapcsolatos tovabbi informacidkért forduljon a Hologic
miszaki tgyfélszolgalatahoz.
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Minéségellenérzés

A futtatast vagy a minta eredményét érvénytelenitheti a Panther rendszer, ha problémak
mertlnek fel a vizsgalat végrehajtasa soran. Az érvénytelen eredménnyel rendelkezd mintakat
Ujra tesztelni kell.

Negativ és pozitiv kontrollok

Az érvényes eredmények el6allitasahoz egy assay kontroll sorozatot kell tesztelni. A negativ és
a pozitiv assay kontrollbdl minden alkalommal tesztelni kell egyet, amikor Uj készletet toltink be
a Panther rendszerbe, vagy amikor az érvényes kontrollok aktualis készlete lejart.

A Panther rendszer ugy van konfiguralva, hogy megkovetelje az assay kontrollok futtatasat az
adminisztrator altal meghatarozott, legfeljebb 24 o6ras id6kozonként. A Panther rendszer
szoftvere riasztja a kezel6t, ha az assay kontrollok tesztelése szikséges, és nem kezd Uj
teszteket, amig az assay kontrollok nincsenek betdltve és meg nem kezdték azok feldolgozasat.

A feldolgozas soran az assay kontrollok elfogadasi kritériumait a Panther rendszer automatikusan
ellenérzi. Ahhoz, hogy az eredmények érvényesek legyenek, az assay kontrolloknak at kell
esnilk a Panther rendszer altal elvégzett érvényességi ellenérzések sorozatan.

Ha az assay kontrollok minden érvényességi ellenérzésen megfelelnek, akkor azokat a
adminisztrator altal megadott idéintervallumokra érvényesnek tekintik. Az id6intervallum letelte
utan az assay kontrollokat a Panther rendszer lejartnak tekinti, és egy uj mintavétel megkezdése
elétt a rendszer megkdveteli egy Uj assay kontroll készlet tesztelését.

Ha valamelyik assay kontroll esetében nem sikeril az érvényesség ellenérzése, a Panther
rendszer automatikusan érvényteleniti az érintett mintakat, és az uj mintavételek megkezdése
el6tt uj assay kontroll készlet tesztelését kéri.

Bels6 kontroll

Minden wTCR minta mellett egy belsé kontrollt futtatunk. A feldolgozas soran a belsd kontroll
elfogadasi kritériumait automatikusan ellenérzi a Panther rendszerszoftver. A belsd kontroll
kimutatasa nem sziikséges azoknal a mintaknal, amelyek a SARS-CoV-2-re pozitivak. A belsé
kontrollt minden olyan mintaban ki kell mutatni, amely a SARS-CoV-2-re negativ. Azokat a
mintakat, amelyek nem felelnek meg az emlitett kritériumoknak, a rendszer érvénytelenként
jelenti. Minden érvénytelen eredménnyel rendelkezé mintaanyagot ujra kell tesztelni.

A Panther rendszert ugy tervezték, hogy pontosan ellendrizze a folyamatokat, amikor az
eljarasokat az ebben a tajékoztatdban és a Panther/Panther Fusion System Kezelbi
kézikényvben foglalt utasitasok szerint hajtjak végre.
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Az eredmények értelmezése
A Panther rendszer automatikusan meghatarozza a mintak és a kontrollok vizsgalati
eredmeényeit. A teszt eredménye lehet negativ, pozitiv vagy érvénytelen.

Az 1. tablazat az érvényes futtatas esetében jelentett lehetséges eredmeényeket mutatja az
eredmények értelmezésével.

1. tablazat: Az eredmények értelmezése

SARS-CoV-2 eredmény IC eredmény Ertelmezés
Neg Ervényes SARS-CoV-2 nem kimutathato.
POS Ervényes SARS-CoV-2 kimutathato.

Ervénytelen. Hiba tortént az eredmény

Ervenytelen Ervenytelen Iétrehozasakor; tesztelje ujra a mintat.

Megjegyzés: A belsé kontroll kimutatasa nem szilkséges azoknal a mintaknal, amelyek a SARS-CoV-2-re pozitivak.

Az egyesitett mintak eredményeinek értelmezése

Negativ: Az egyesitett minta tesztjének negativ eredményei nem tekinthet6k véglegesnek. Ha a
beteg klinikai jelei és tunetei nincsenek 6sszhangban a negativ eredménnyel, és ha az
eredmények a beteg kezeléséhez szilkségesek, akkor a betegnél egyedi vizsgalat elvégzését
kell mérlegelni. A mintaegyesités alkalmazasat minden olyan minta esetében fel kell tintetni,
amelynek eredménye negativ.

Pozitiv: A pozitiv eredménnyel rendelkezd egyesitett mintakhoz tartozé mintakat egyedileg kell
tesztelni az eredmény jelentése elbtt. Az alacsony virusterhelésli mintakat nem lehet kimutatni
az egyesitett mintakban, mivel az egyesitett tesztek érzékenysége csokkent.

Ervénytelen: Az érvénytelen eredménnyel rendelkez6 vizsgalati mintakat egyedileg kell tesztelni
az eredmény jelentése el6tt. Ervénytelen futtatas esetén azonban az egyesitett mintak ismételt
tesztelése megfeleld lehet, a laboratériumi munkafolyamattol és a kivant eredményjelentési id6tél
figgéen.
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Korlatozasok

A

Ezt az assay-t kizarélag az eljaras elvégzésére képzett személyzet végezheti el. Az
utasitasok be nem tartasa téves eredmeényeket eredményezhet.

A megbizhaté eredmények a megfeleld mintavételtél, -szallitastol, -tarolastél és -
feldolgozastol fliggenek.

A helyes laboratériumi gyakorlatok és a tajékoztatéban meghatarozott eljarasok betartasaval
kertlje el a szennyez6dést.

A pozitiv eredmény a relevans virusbol szarmazé nukleinsav kimutatasat jelzi. A nukleinsav
akkor is fennmaradhat, ha a virus mar életképtelen.

Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat altalanos, tinetmentes szlir6populacioban térténé
alkalmazasa az infekciokontroll terv részeként hasznalhatd, amely tovabbi megel6z8
intézkedéseket, példaul elére meghatarozott sorozatos vizsgalati tervet vagy a magas
kockazatu egyének célzott vizsgalatat is magaban foglalhat. A negativ eredményeket
feltételezettnek kell tekinteni, és nem zarjak ki a k6z6sségi atvitel vagy mas expozicio réevén
szerzett jelenlegi vagy jovobeli fertézést. A negativ eredményeket az egyén kdzelmultbeli
expozicidinak, kortorténetének, valamint a COVID-19-nek megfeleld klinikai jelek és tinetek
jelenlétének 6sszefliggésében kell vizsgalni.

A COVID-19 virussal fert6zott, tlinetmentes egyének esetleg nem bocsatanak ki annyi virust,
hogy elérjék a teszt kimutatasi hatarat, igy hamis negativ eredményt adnak.

Tlnetek hianyaban nehéz megallapitani, hogy a tinetmentes egyéneknél tul késén vagy tul
koran végezték-e el a tesztet. Ezért a tinetmentes egyéneknél negativ eredményeket
adhatnak olyan egyének, akiket tul koran teszteltek, és késébb pozitivva valhatnak, olyan
egyeének, akiket tul késén teszteltek, és akiknél a fertézés szerologiai vizsgalattal igazolhato,
vagy olyan egyének, akik soha nem voltak fertézottek.

A kovetkez6 VTM/UTM tipusokat validaltak.

* Remel MicroTest M4, M4RT, M5 vagy M6 készitmények
*  Copan univerzalis szallitokdzeg
*  BD univerzalis virusszallité kdzeg

Megjegyzés: Ne hasznaljon olyan kbzeget, amely guanidinium-tiocianatot tartalmazhat,
vagy barmilyen guanidint tartalmazé anyagot.
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A Panther SARS-CoV-2 assay teljesitménye

Analitikai szenzitivitas

Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat analitikai szenzitivitasat (kimutatasi hatar vagy LoD) inaktivalt
tenyésztett SARS-CoV-2 virussal (USA-WA1/2020; BEI Forrasok; NR-52281) adalékolt, feldolgozott
negativ klinikai nasopharyngealis UTM/VTM kenetmintak és a SARS-CoV-2 WHO Nemzetkozi
standard (NIBSC 20/146) sorhigitasainak vizsgalataval hataroztak meg. A tenyésztett virus
esetében. Az egyes sorhigitasokkal végzett tiz ismétlést értékeltek két vizsgalati reagenstétel
mindegyikével két Panther rendszeren. A LoD a meghatarozas alapjan 0,01 TCIDgg/mL volt a
vizsgalt mintaban, és tovabbi 20 ismétlés vizsgalataval ellenérizték egy vizsgalati reagenstétellel.
A LoD-t fiziolégias sooldatban, Liquid Amies alapu folyékony szallitokozegben és vizsgalatiminta-
szallitd kozegben (STM) lévé kenetmintakkal erésitették meg. A WHO Nemzetkézi standard
esetében a harom reagens-tétel mindegyikével legalabb 24 ismétlést teszteltek Probit-elemzéssel
minden egyes tételnél, és tovabbi 24 ismétléssel megerdsitettek egy tétel felhasznalasaval. A
legalacsonyabb koncentracio, amelynél 295%-os kimutatas volt megfigyelhetd, 87,5 NE/ml volt
(224 NE/ml a tiszta, feldolgozatlan mintaban). A LoD megerésitését elvégezték a RespDirect
mintavevo készlettel is huszonnégy ismétléssel, egyetlen reagens tételben, és 295%-o0s kimutatas
volt megfigyelheté 27,7-87,5 NE/ml mellett.

Hasonléan tervezett vizsgalatot végeztek az Aptima SARS-CoV-2 analitikai érzékenységének
meghatarozasara nyalmintak felhasznalasaval. Az egyesitett negativ klinikai nyalminta matrixhoz
inaktivalt tenyésztett SARS-CoV-2 virust adtak hozza (USA-WA1/2020; BEI eréforrasok: NR-52281).
A LoD a meghatarozas alapjan 0,01 TCIDso/ml volt a vizsgalt mintaban, ami 0,13 TCIDgg/ml
koncentracionak felel meg a levett nyalmintaban.

Az Aptima SARS-CoV-2 assay analitikai szenzitivitasat emellett harom kereskedelmi forgalmazé
referenciaanyaganak felhasznalasaval értékelték. A referenciaanyag sorhigitasat STM-ben
készitették el, és minden szintnél 20 vagy tobb ismétlést teszteltek két Panther rendszeren, két
assay reagenstétel felhasznalasaval. A referenciaanyagokat és a = 95%-0s kimutatast eredményez6
legalacsonyabb higitasi szinteket a 2. tablazat tartalmazza.

2. tablazat: A kereskedelmi referenciaanyagok analitikai szenzitivitasanak értékelése

Analitikai
Beszallité Név Referenciaszam Tételszam szenzitivitas
ZeptoMetrix ~ SARS-CoV-2 External — \ \rsaRg(cOv2)-ERC 324332 83 kopia/ml
Run kontroll
AccuPlex SARS-Cov-2 .
SeraCare referenciaanyag 0505-0126 10483977 83 képia/ml
Exact Diagnostic SARS-CoV-2 standard CcOovo19 20033001 83 kopia/mi

Analitikai szenzitivitas az Aptima mintaszallité cs6 munkafolyamataval

Az Aptima SARS-CoV-2 assay 0,01 TCID 5o/ml meghatarozott analitikai szenzitivitasat
(kimutatasi hatar) az Aptima mintaszallité csé mintael6készitési munkafolyamataval igazoltak.
A megerésitést inaktivalt tenyésztett SARS-CoV-2 virussal (USA-QA1/2020; BEI Forrasok;
NR-52281) végezték negativ klinikai nasopharyngealis (NP) kenetmintaval, fiziologias
s6oldatban, Liquid Amies alapu folyékony szallitokbzegben és mintaszallitdé kdzegben (STM)
lévé kenetmintakkal, egy reagenstételen végzett 20 ismétléssel (3. tablazat).
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3. tablazat: Az LoD megerGsitése az Aptima mintaszallité csé munkafolyamataval

Cél- mtrix N N Pozitiv Pozitivitas Atl Széras
Ervényes %-os aranya  kRLU kRLU %CV
NP kenetminta 20 20 100% 1063 61 5,8%
Inaktivalt 0 o
SARS-CoV-2 STM 20 20 100% 1064 116 10,9%
virus Séoldat 20 20 100% 1102 60 5,4%
Folyékony Amies 20 20 100% 1101 51 4,7%

Inkluzivitas

Az Aptima SARS-CoV-2 assay inkluzivitasat a vizsgalat célmolekula-megkété oligomereinek,
amplifikaciés primereinek és detektalé probainak in silico elemzésével értékelték az NCBI és a
GISAID génadatbazisokban elérheté 9 896 SARS-CoV-2 szekvenciahoz viszonyitva. Barmely
hianyzo6 vagy félreértheté szekvenciainformaciéval rendelkezé szekvenciat eltavolitottak az
elemzéshbdl, amelynek eredményeként 9 879 szekvenciat értékeltek a vizsgalat elsé célrégiojara
és 9 880 szekvenciat a masodik célrégiora vonatkozdan. Az in silico analizis mindkét
célrendszer assay oligomereivel 100%-0s homolégiat mutatott a 9 749 értékelt szekvencianal
(98,5%), és 100%-0s homoldgiat jelzett mind a 9 896 szekvencia esetében legalabb egy
célrendszer assay oligomereivel. Nem voltak olyan kiértékelt szekvenciak, amelyek olyan
azonositott eltéréseket mutattak, amelyek varhatéan befolyasoljak mindkét célrendszer hatasat
vagy teljesitményét.

Analitikai specificitas és mikrobialis interferencia

Az Aptima SARS-CoV-2 assay analitikai specificitasat 30 mikroorganizmus tesztelésével
értékelték, amelyek altaldnos léguti korokozdékat vagy szorosan rokon fajokat képviselnek

(4. tblazat). A baktériumokat 108 CFU/mI mellett, a virusokat pedig 10° TCID 5o/ml mellett
tesztelték, kivéve, ahol masként jelezték. A mikroorganizmusokat SARS-CoV-2 inaktivalt virus
jelenlétével és anélkil tesztelték 3x LoD mellett. Az Aptima SARS-CoV-2 assay analitikai
specificitdsa 100%-os volt, mikrobidlis interferenciara utalo bizonyiték nélkul.

A mikroorganizmusok vizsgalata mellett in silico elemzést is végeztek a vizsgalat
specificitdsanak felmérésére a 4. tablazatban felsorolt mikroorganizmusok vonatkozasaban. Az in
silico analizis nem mutatott valészinlsithetd keresztreakciot az értékelt 112 GenBank szekvencia
egyikével sem.
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4. tablazat: Az Aptima SARS-CoV-2 analitikai specificitasa és mikrobiélis interferencia vizsgalatanal
alkalmazott mikroorganizmusok

Mikroorganizmus

Koncentracio

Mikroorganizmus

Koncentracio

Human koronavirus 229E

1E+5 TCIDgo/m

Parainfluenza virus 1

1E+5 TCIDg/ml

Human koronavirus OC43

1E+5 TCIDsg/ml

Parainfluenza virus 2

1E+5 TCIDgg/ml

Human koronavirus HKU1'

1E+6 képia/ml

Parainfluenza virus 3

1E+5 TCIDgo/ml

Human koronavirus NL63

1E+4 TCIDgg/ml

Parainfluenza virus 4

1E+3 TCIDgg/ml

SARS-koronavirus'

1E+6 kopia/ml

Influenza A

1E+5 TCIDgg/ml

MERS-koronavirus

1E+4 TCIDsg/ml

Influenza B

2E+3 TCID5o/m

Adenovirus (pl. C1 Ad. 71)

1E+5 TCIDgg/ml

Enterovirus (pl. EV68)

1E+5 TCIDgo/ml

Human metapneumovirus
(hMPV)

1E+6 TCIDgg/ml

Rhinovirus

1E+4 TCIDg/ml

Léguti syncytialis virus 1E+5 TCIDgo/ml Legionella pneumophila 1E+6 CFU/mI
Chlamydia pneumoniae 1E+6 IFU/mI Mycobacterium tuberculosis 1E+6 TCIDgo/ml
Haemophilus influenzae 1E+6 CFU/mlI Streptococcus pneumoniae 1E+6 CFU/mI

Bordetella pertussis 1E+6 CFU/mlI Streptococcus pyogenes 1E+6 CFU/mI
Pneumocystis jirovecii (PJP) 1E+6 nuc/ml Streptococcus salivarius 1E+6 CFU/mI
Candida albicans 1E+6 CFU/mlI Mycoplasma pneumoniae 1E+6 CFU/mI
Staphylococcus epidermidis 1E+6 CFU/mI Pseudomonas aeruginosa 1E+6 CFU/mI
Egyesitett human orréblitési
minta? - az emberi N/A

légzbérendszerben él6 mikrofiora

megjelenitésére

T Tenyésztett virus és a teljes genombodl tisztitott nukleinsav a human koronavirus HKU1 és a SARS-koronavirus esetében nem all

rendelkezésre. A vizsgalattal megcélzott ORF1ab génrégioknak megfelel6 HKU1 és SARS-koronavirus IVT-ket alkalmaztak a
keresztreaktivitas és a mikrobialis interferencia értékelésére.
2 Az egyesitett human orrdblitési minta értékelése helyett 30 egyedi negativ klinikai NP kenetmintat teszteltek az emberi
légzérendszerben él6 mikrofléra megjelenitésére.
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A mintavevé eszkoz egyenértékiisége

A VTM/UTM koézegbe levett NP vizsgalati mintak és a RespDirect (eSTM) rendszerbe levett NP
és NS vizsgalati mintak egyenértékliségét egyedi negativ vizsgalati mintak és a léguti fertézés
tineteit mutatd betegektdl levett, parositott negativ klinikai NP és NS kenetmintakbdl készitett
mesterséges pozitiv panelek vizsgalataval értékelték. A mesterséges paneleket ugy allitottak elé,
hogy az egyes donorok parositott NP és NS vizsgalati mintait a SARS-CoV-2 WHO nemzetkdzi
standardjaval a 2-szeres és 5-sz6rds LoD értéknek megfelel6 mennyiségben adalékoltak.

A negativ és a mesterséges panelek eredményei hasonlé egyezést mutattak a két mintavevd
eszkOz és a vizsgalati mintak tipusai kozott (5. tablazat).

5. tablazat: A SARS-CoV-2-vel adalékolt, egyes mintavevd eszkb6zbkkel levett, parositott egyedi klinikai
vizsgalati mintakbdl allé negativ és mesterséges panelek eredményei

. Minta N mintavevd VTM/UTM RespDirect-NP RespDirect-NS
Analit C o PR o o < o .

koncentracidja eszkdozonként %-os egyezés %-0s egyezés %-0s egyezés

Nincs 0 150 99,3 97,3 100
(Negativ minta) ’ ’
2X LoD 50 100 100 100
SARS-CoV-2

5X LoD 50 100 100 100
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Klinikai teljesitoképesség

Klinikai teljesitoképesség az UTM/VTM hasznalataval levett nasopharyngealis kenetmintaknal

Az Aptima SARS-CoV-2 assay klinikai teljesitményét a Panther Fusion SARS-CoV-2 assay-hez
(Hologic, Inc.) viszonyitva értékelték, maradék klinikai mintakbdl allé panel segitségével.

A vizsgalathoz a léguti fertézés jeleit és tlneteit mutaté amerikai betegektél szarmazé
megmaradt klinikai nasopharyngealis mintakat gyUjtdttek dssze.

Referencia eredményként kiszamitottak a pozitiv szazalékos egyezést (Positive Percent
Agreement, PPA) és a negativ szazalékos egyezést (Negative Percent Agreement, NPA) a
Panther Fusion assay-hez viszonyitva, amelyet az 6. tablazat mutat. Az Aptima SARS-CoV-2
assay 100% pozitiv és 98,2% negativ egyezést mutatott.

A nasopharyngealis mosoéfolyadék/aspiratum, a nasalis aspiratum, az orrkenetek és az orrkagyld
kozépsé részérdl vett kenetek elfogadhatd mintak a virusos léguti fert6zések tesztelésére. Az ilyen
mintatipusok teljesitményét azonban nem értékelték kifejezetten az Aptima SARS-CoV-2 assay-vel.

6. tablazat: Aptima SARS-CoV-2 klinikai egyezés

Panther Fusion SARS-CoV-2 Assay

Pozitiv Negativ
Aptima Pozitiv 50 1
SARS-CoV-2 Assay Negativ 0 54

Pozitiv szazalékos egyezés: (95% Cl): 100% (92,9% - 100%)
Negativ szazalekos egyezés: (95% Cl): 98,2% (90,4% - 99,7%)
Altalanos egyezés: (95% CI): 99,0% (94,8% - 99,8%)

Klinikai teljesitoképesség a RespDirect mintavevo készlettel az orr eliils6 részébél levett
kenetmintaknal

Ebben a multicentrikus vizsgalatban az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat klinikai teljesitéképességét
értékelték a COVID-19-nek megfeleld léguti fertézés tlneteit mutatd egyénekbdl szarmazo, az
orr eltlsé részérdl (ANS) levett kenetmintak esetében, amelyeket az Uj RespDirect mintavevd
palcaval vettek a tovabbfejlesztett mintaszallitdé kozegbe (eSTM). Minden alanytdl két vizsgalati
mintat vettek prospektiv médon, egy vizsgalati mintat virusszallitd kézegben (VTM), amelyet egy
képzett egészségigyi szakember (HCP) vett le egy szabvany mintavevd palca segitségével, és
egy vizsgalati mintat RespDirect eSTM kdzegben, amelyet vagy az egészségigyi szakember
vagy a beteg (egészségugyi szakember felugyelete mellett) vett a RespDirect mintavevé palca
segitségével. A vizsgalatban szereplé dsszes ANS kenetmintat 2023 januarja és 2023 februarja
kozott vették le.

Az RespDirect eSTM kbdzegbe levett 6sszes ANS vizsgalati mintat az Aptima SARS-CoV-2
vizsgalattal tesztelték harom amerikai klinikai vizsgaléhelyen. A VTM koézegbe levett 6sszes ANS
vizsgalati mintat két, gyorsitott eljarasban engedélyezett (EUA) nukleinsav-amplifikaciés teszttel
(NAAT) vizsgaltak a SARS-CoV-2 fertézottségi statusz megallapitasa érdekében, egy Osszetett
0sszehasonlité algoritmus alapjan. Ha barmelyik 6sszehasonlitd vizsgalat mintaja pozitiv lett, az
SARS-CoV-2 fert6zo6tt statuszt eredmeényezett; mindkét ésszehasonlité vizsgalat eredményének
negativnak kellett lennie ahhoz, hogy a SARS-CoV-2 fert6zott statusz negativ legyen. A pozitiv
(PPA) és negativ (NPA) szazalékos egyezést a SARS-CoV-2 fertézottségi statuszhoz
viszonyitva szamitottak ki.
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Az altalanos PPA 96,1%, az NPA pedig 97,1% volt az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat esetében a
tineteket mutatd egyénektél, RespDirect eSTM kozegbe levett ANS vizsgalati mintakkal, amint
az a 7. tablazat. tablazatban lathaté. A pozitiv SARS-CoV-2 fertézottségi statuszi ANS
kenetmintak Ct-értékei 18,18 és 35,71 kozott mozogtak (atlag: 27,14) az 1. NAAT esetében,
valamint 15,3 és 44,5 kozott (atlag: 26,50) a 2. NAAT esetében. Az 6t, hamis pozitiv eredményt
mutaté ANS vizsgalati mintat nem vizsgaltak ujra alternativ nukleinsav-amplifikacios teszttel.

7. tablazat: Klinikai teljesit6képesség a RespDirect eSTM kbzegbe levett ANS vizsgalati mintakban

SARS-CoV-2 fertd6zottségi statusz

Pozitiv Negativ
Pozitiv 49 5
Altalanos Negativ 2 169

PPA: 96,1% (86,8% — 98,9%)
NPA: 97,1% (93,5% — 98,8%)

Klinikai teljesitmény mesterséges panellel

Az Aptima SARS-CoV-2 assay klinikai teljesitményét az Aptima mintaszallitd csé mintael6készitési
munkafolyamataval értékelték, egy mesterséges mintakbdl allé panellel dsszehasonlitva. A vizsgalat
soran 115 maradék klinikai nasopharyngealis mintabdl allé panelt teszteltek mind a Panther Fusion
mintalizis cs6 (Specimen Lysis Tube), mind pedig az Aptima mintaszallitd6 csé munkafolyamatainak
felhasznalasaval. Az 6sszes mintat a léguti fertézés jeleit és tuneteit mutatdo amerikai betegektél
vették. A panel 65 SARS-CoV-2 pozitiv és 50 SARS-CoV-2 negativ mintabdl allt. A 65 pozitiv
minta kozll 40 koncentracidja 0,5-2x LoD volt, 25 pedig 3-5x LoD, célként inaktivalt tenyésztett
SARS-CoV-2 virust (USA-QA1/2020; BEI Forrasok; NR-52281) alkalmazva.

A pozitiv szazalékos egyezést (Positive Percent Agreement, PPA) és a negativ szazalékos
egyezést (Negative Percent Agreement, NPA) mindkét mintael6készitési munkafolyamatnal a
mesterséges mintapanel varhatdé eredményéhez viszonyitva szamoltak, amelyet az Aptima
mintaszallité csé esetében a 8. tablazat, a mintalizis csé esetében pedig a 9. tablazat mutat be.
A mesterséges mintak kimutatasi jellemzéit a célkoncentracié alapjan szamitottak ki, amint az a
10. tablazatban lathatd. Mindkét mintael6készitési munkafolyamat 100%-o0s egyezést mutatott az
értékelt panelek esetében.

8. tablazat: Az Aptima mintaszallité cs6 munkafolyamatanak teljesitménye a vart eredményekhez viszonyitva

Vart eredmény

Pozitiv Negativ Osszesen
Az Aptima Pozitiv 65 0 65
mintaszallité csé ]
eredménye Negativ 0 50 50
Osszesen 65 50 115

Altalanos egyezés: 100% (96,8% - 100%)
Pozitiv egyezés: 100% (94,4% - 100%)
Negativ egyezés: 100% (92,9% - 100%)
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9. tablazat: A mintalizis cs6 munkafolyamatéanak teljesitménye a vart eredményekhez viszonyitva

Vart eredmény

Pozitiv Negativ Osszesen
A mintalizis cs6 Pozitiv 65 0 65
eredménye Negativ 0 = =
Osszesen 65 50 15

Altalanos egyezés: 100% (96,8% - 100%)
Pozitiv egyezés: 100% (94,4% - 100%)
Negativ egyezés: 100% (92,9% - 100%)

10. tablazat: Mesterséges nasopharyngealis kenetmintak kimutatasi jellemzéi

Aptima mintaszallité cs6 munkafolyamat Mintalizis cs6 munkafolyamat

Célkonc. I'Ervér:wes Po:itiv PoozA;tiv AI:II:ESS Skzlsll..ilajs %CV I'ErvéI:Iyes Po:itiv PoozA;tiv AI:::ESS skz:[el‘_ls %Cv

Neg 50 0 0 299 9,7 3,2 50 0 0 300 9,3 3,1
0,5x LoD 10 10 100 1050 208,5 19,9 10 10 100 1153 113,0 9,8
1,0x LoD 10 10 100 1176 1021 8,7 10 10 100 1205 243 2,0
1,5x LoD 10 10 100 1222 31,6 2,6 10 10 100 1223 219 1.8
2,0x LoD 10 10 100 1225 22,6 1,8 10 10 100 1237 26,0 21
3,0x LoD 10 10 100 1228 13,6 1.1 10 10 100 1215 255 21
4,0x LoD 5 5 100 1238 16,7 1,4 5 5 100 1212 125 1,0
5,0x LoD 10 10 100 1237 18,2 1,5 10 10 100 1246 283 23

Klinikai teljesitmény természetes uton fert6zott pozitiv mintakkal

Az Aptima SARS-CoV-2 assay klinikai teljesitményét az Aptima mintaszallitd csé mintael6készitési
munkafolyamataval értékelték az Aptima és a Panther Fusion SARS-CoV-2 assay-kel tesztelt

mintalizis cs6 munkafolyamataval ésszehasonlitva. A vizsgalathoz 15 egyedi SARS-CoV-2 pozitiv
nasopharyngealis kenetminta harom higitasat készitették el és dolgoztak fel mindkét munkafolyamattal.
A SARS-CoV-2 mintakat korabban nem-Hologic molekularis vizsgalat alapjan pozitivnak talaltak.

Az Aptima SARS-CoV-2 assay pozitiv szazalékos egyezése az Aptima mintaszallité csé és a
mintalizis cs& munkafolyamataval sorrendben 97,5% (87,1% - 99,6%), illetve 100% (91,0% - 100%)
volt, a referenciaként alkalmazott Panther Fusion SARS-CoV-2 assay-vel dsszehasonlitva, a
mintalizis cs6 munkafolyamat felhasznalasaval. Az Aptima mintaszallité csé munkafolyamatanak
pozitiv szazalékos egyezése 95,0% (83,5% - 98,6%) volt, a mintalizis csé munkafolyamataval
o6sszehasonlitva.

Klinikai teljesitmény nyalmintakkal

Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat klinikai teljesitményét nyalmintakkal az NP kenet vizsgalati
mintakkal 6sszehasonlitva értékelték 303 egyidejlileg vizsgalt személy esetében. A 303 alany
kozott volt 160 (52,8%), akik enyhe tiineteket mutattak, és 143 (47,2%), akik a vizsgalat idején
tiinetmentesek voltak. Referencia eredményként kiszamitottak a pozitiv szazalékos egyezést
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(Positive Percent Agreement, PPA) a nyalmintakra vonatkozéan és a negativ szazalékos
egyezést (Negative Percent Agreement, NPA) az NP kenet vizsgalati mintakhoz viszonyitva,
amelyet az 11. tablazat mutat. Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat 87,0% pozitiv és 99,2% negativ
egyezést mutatott az egyes vizsgalati mintatipusok kozo6tt.

11. tablazat: Aptima SARS-CoV-2 klinikai egyezés a nyal és NP kenet vizsgalati mintak kézétt

NP kenetminta

Pozitiv Negativ
i Pozitiv 47 2
Nyal
Negativ 7 245

Megjegyzés: 2 vizsgalati minta érvénytelen eredményeket adott.

Pozitiv szazalékos egyezés: (95% CI): 87,0% (83,0% - 96,0%)
Negativ szdzalékos egyezés: (95% Cl): 99,2% (97,1% - 99,9%)

Klinikai teljesitmény tiinetmentes egyéneknél

Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat klinikai teljesitményét a Iéguti fertézés jeleit és tineteit nem
mutato (tinetmentes) egyéneknél értékelték egy EUA molekularis vizsgalattal 6sszehasonlitva.
Amerikai betegektél prospektiven levett nasopharyngealis kenet vizsgalati mintakat értékeltek,
kdztik 45 SARS-CoV-2-re pozitiv és 315 SARS-CoV-2-re negativ mintat, az EUA 6sszehasonlito
vizsgalat segitségével. A PPA-t és az NPA-t az EUA 6sszehasonlité vizsgalat eredményeihez
viszonyitva szamitottak ki. A PPA 100%, az NPA pedig 96,5% volt az Aptima SARS-CoV-2
vizsgalat esetében tinetmentes egyéneknél, amint az a 12. tablazatban lathato.

12. tablazat: Klinikai egyezés tiinetmentes egyénektdl vett NP kenet vizsgalati mintakban

EUA vizsgalat

Pozitiv Negativ
Aptima SARS-CoV-2 Pozitiv 45 1
vizsgalat Negativ 0 304

Pozitiv szazalékos egyezés (PPA): 100% (92,1% - 100%)
Negativ szdzalékos egyezés (NPA): 96,5% (93,9% - 98,0%)

A 11 hamis pozitiv eredményt mutaté NP kenet vizsgalati mintabdl hat (6) pozitiv eredményt
mutatott az dsszehasonlité EUA vizsgalattal végzett ismételt tesztet kdvetéen. E 6 minta Ct-értékei
35,5 és 38,9 kozott mozogtak, ami alacsony virusterhelésre utalt.

Legfeljebb 5 minta tesztelés elétti egyesitésének klinikai teljesitménye

Az Aptima SARS-CoV-2 assay klinikai teljesitményét legfeljebb 5 mintabdl allé poolokban
értékelték. A vizsgalat soran 5 mintabdl allé poolt értékeltek, amely pozitiv és negativ minta
poolokat tartalmazott. Minden pozitiv minta poolban egy pozitiv minta volt, a tdbbi minta negativ
volt, mig a negativ minta poolok csak negativ mintakbol alltak. A vizsgalat soran 50 pozitiv és
20 negativ minta poolt értékeltek. A vizsgalatban hasznélt pozitiv mintak lefedték a vizsgalat
kimutatasi tartomanyat, és 20%-ban alacsony pozitiv mintakat tartalmaztak. Az egyesitési
vizsgalat klinikai teljesitményének értékelésébe valo felvételhez sziikséges mintakat a Panther
Fusion SARS-CoV-2 assay-vel kapott Ct eredmények alapjan valasztottak ki. Azért a Panther
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Fusion SARS-CoV-2 assay-t hasznaltak erre a célra, mert a Panther Fusion SARS-CoV-2 és az
Aptima SARS-CoV-2 assay-k LoD-értéke az FDA referenciapanelével valo értékelés alapjan
megegyezik (azaz 600 NDU/mI). A vizsgalatba bevont alacsony pozitiv mintak definicié szerint
azok a mintak, amelyeknek a Ct értéke 1-2 Ct-n belll van a Panther Fusion SARS-CoV-2 assay
LoD-jéhez viszonyitva. Mind az egyesitett, mind az egyedi mintdkat Aptima SARS-CoV-2 assay-
vel értékelték.

Referencia eredményként kiszamitottak a pozitiv szazalékos egyezést (Positive Percent
Agreement, PPA) és a negativ szazalékos egyezést (Negative Percent Agreement, NPA),
amelyet a 13.tablazat mutat. A poolban Iévé valamennyi értékelt pozitiv minta pozitiv eredményt
adott. Mivel az Aptima assay kRLU értékei nem felelnek meg a célkoncentracionak, a jel és az
in silico szenzitivitasi elemzését nem végezték el.

13. tablazat: Egyedi és 5 mintabdl allé egyesitett poolok egyezése

Egyedi minta eredménye

Pozitiv Negativ Osszesen
5 mintabdl allé Pozitiv 50 0 50
pool eredménye Negativ 0 20 20
Osszesen 50 20 70

Altalanos egyezés: 100% (94,8% - 100,0%)
Pozitiv egyezés: 100% (92,9% - 100,0%)
Negativ egyezés: 100% (83,9% - 100,0%)

Legfeljebb 5, tiinetmentes betegektdl szarmazoé vizsgalati minta tesztelés el6tti egyesitésének
klinikai teljesitménye

Az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalat klinikai teljesitményét tinetmentes betegektél szarmazoé
vizsgalati mintakbdl allé készletekben értékelték. Legfeljebb 5 vizsgalati mintabdl allo méreti
készleteket értékeltek, pozitiv és negativ, tinetmentes betegektdl szarmazo vizsgalati mintakkal
egyarant. Minden pozitiv vizsgalati minta készletben egy pozitiv minta volt, a tdbbi minta negativ
volt, mig a negativ minta készletek csak negativ mintakbél alltak. A harmas készletmérethez
32 pozitiv és 32 negativ vizsgalati minta készletet értékeltek. A négyes készletmérethez 36 pozitiv
és 31 negativ vizsgalati minta készletet érékeltek. Az 6tds készletmérethez 36 pozitiv és 30 negativ
vizsgalati minta készletet értékeltek. A vizsgalatban hasznalt pozitiv mintak lefedték a vizsgalat
kimutatasi tartomanyat, és mindegyik készletméret 25%-ban alacsony pozitiv mintakat
tartalmazott. A klinikai teljesitményén vizsgalataba valé felvételhez sziikséges vizsgalati mintakat
a Panther Fusion SARS-CoV-2 vizsgalattal kapott Ct eredmények alapjan valasztottak ki. Azért a
Panther Fusion SARS-CoV-2 vizsgalatot hasznaltak erre a célra mert a Panther Fusion SARS-
CoV-2 és az Aptima SARS-CoV-2 vizsgalatok LoD-értéke az FDA referenciapanelével valo
értékelés alapjan megegyezik (azaz 600 NDU/ml). A vizsgalatba bevont alacsony pozitiv mintak
definicié szerint azok a mintak, amelyeknek a Ct értéke 1-2 Ct-n belll van a Panther Fusion
SARS-CoV-2 vizsgalat LoD-jéhez viszonyitva. Mind az egyesitett, mind az egyedi mintakat
Aptima SARS-CoV-2 vizsgalattal értékelték.

Referencia eredményként mindegyik értékelt készletmeéretre vonatkozéan kiszamitottak a pozitiv
szazalékos egyezést (Positive Percent Agreement, PPA) és a negativ szazalékos egyezést
(Negative Percent Agreement, NPA), amelyet a 14., a 15. és a 16. tablazat mutat be. Harom féle
készletméret mellett a nyolc vizsgalati minta kézll egy, amelynek célkoncentracidja a vizsgalat
LoD-jén vagy annak kdzelében volt, az egyedi mérésnél pozitiv eredményt adott, de amikor a
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készlet részeként vizsgaltak, akkor a pozitivitast nem mutattak ki. Négyes készletmeret esetén
az 0sszes pozitiv vizsgalati minta pozitiv eredményt adott, amikor a vizsgalatot egyesitve
végezték. Otos készletméret esetén a kilenc vizsgalati minta kdzil 6t, amelyek célkoncentracidja
a vizsgalat LoD-jén vagy annak kozelében volt, az egyedi mérésnél pozitiv eredményt adott, de
amikor a készlet részeként vizsgaltak, akkor a pozitivitast nem mutattak ki. Mivel az Aptima
vizsgalat kRLU értékei nem felelnek meg a célkoncentracionak, a jel és az in silico szenzitivitasi
elemzését nem végezték el.

14. tablazat: Tinetmentes egyénektél szarmazoé egyedi és 3 mintabdl allo egyesitett vizsgalati minta

készletek egyezése
Egyedi vizsgalati minta eredménye
Pozitiv Negativ Osszesen
3 mintabél allé Pozitiv 31 0 31
készlet ]
eredménye Negativ 1 32 33
Osszesen 32 32 64

Altalanos egyezés: 98,4% (91,7% - 99,7%)
Pozitiv egyezés: 96,9% (84,3% - 99,4%)
Negativ egyezés: 100% (89,3% - 100%)

15. tablazat: Tiinetmentes egyénektdl szarmazo egyedi és 4 mintabdl allé egyesitett vizsgalati minta
készletek egyezése

Egyedi vizsgalati minta eredménye

Pozitiv Negativ Osszesen
4 mintabdl allé Pozitiv 36 0 36
készlet ]
eredménye Negativ 0 31 31
Osszesen 36 31 67

Altalanos egyezés: 100% (94,6% - 100%)
Pozitiv egyezés: 100% (90,4% - 100%)
Negativ egyezés: 100% (89,0% - 100%)

16. tablazat: Tiinetmentes egyénektdl szarmazoé egyedi és 5 mintabdl allé egyesitett vizsgalati minta
készletek egyezése

Egyedi vizsgalati minta eredménye

Pozitiv Negativ Osszesen
5 mintabdl allo Pozitiv 31 0 31
készlet ]
eredménye Negativ 5 30 35
Osszesen 36 30 66

Altalanos egyezés: 92,4% (83,5% - 96,7%)
Pozitiv egyezés: 86,1% (71,3% - 93,9%)
Negativ egyezés: 100% (88,6% - 100%)
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