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Obecné informace Aptima®

Obecné informace

Uvod

Tato pribalova informace je dopliikem k pfibalové informaci testu Aptima® HIV-1 Quant Dx.
Tento dokument poskytuje vysvétleni, varovani a bezpeénostni opatfeni jakoz i pokyny

k pfipravé a testovani typu vzorku suchych krevnich kapek (DBS) testem Aptima HIV-1
Quant Dx pro monitorovani virové naloze HIV-1 a asnou diagnostiku u kojencl. Obecna
varovani a bezpec€nostni opatfeni a také pfipravu reagencii testu Aptima HIV-1 Quant Dx
najdete v pfibalové informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Uréené pouziti
Test Aptima HIV-1 Quant Dx je test in vitro na bazi amplifikace nukleovych kyselin k detekci
a kvantifikaci RNA skupin M, N a O lidského viru imunodeficience typu 1 (HIV-1) na piné

automatizovaném Systému Panther®. Slouzi k pouziti jako pomUcka pfi diagnostice infekce
HIV-1, jako potvrzeni infekce HIV-1 a jako pomlicka pfi klinické péci o pacienty infikované HIV-1.

Test Aptima HIV-1 Quant Dx Ize déale pouzit jako pomucku pfi diagnostice akutni nebo primarni
infekce HIV-1. Pfitomnost HIV-1 RNA v plazmé, séru nebo krvi pacientd bez protilatek vUdi
HIV-1 svédCi pro akutni nebo primarni infekci HIV-1. Test Aptima HIV-1 Quant Dx Ize pouzit jako
doplrikovy test na vzorky s opakované reaktivnimi vysledky se schvalenymi imunoanalyzami HIV.
Pokud je vzorek reaktivni v testu Aptima HIV-1 Quant Dx, je potvrzena infekce HIV-1.

Test Aptima HIV-1 Quant Dx Ize také pouzit v kombinaci s klinickou prezentaci a jinymi
laboratornimi markery k prognéze onemocnéni u osob infikovanych HIV-1. Test Aptima HIV-1
Quant Dx Ize pouzit jako pomucku pfi ¢asné diagnostice infekce HIV-1 u kojencu ve véku
mladsich 18 mésici pomoci DBS. Test Aptima HIV-1 Quant Dx Ize také pouzit jako pomuUcku
pfi sledovani vlivu antiretrovirové 1&Eby na zakladé zmén v koncentraci HIV-1 RNA v plazmé
a vzorcich DBS.

Pri pouziti testu Aptima HIV-1 Quant Dx jako pomUcky pfi diagnostice infekce HIV-1 je kvalitativni
vykonnost stanovena ve vzorcich plazmy a séra a také ve vzorcich DBS kojencu ve véku
mladSich 18 mésicu. PFi pouziti jako pomucky ke sledovani vlivu antiretrovirové terapie je
kvantitativni vykonnost stanovena pouze u vzork(l plazmy a DBS. Vzorky séra se nesmi
pouzivat pro kvantitativni vysledky.

Tento test neni uréen k pouziti pfi screeningu darct krve nebo plazmy.

Souhrn a vysvétleni testu pro vzorek DBS

Vzorky DBS lze pouZzit pro monitorovani virové naloze a pro detekci virologického selhani
s mezni hodnotou 1 000 kopii/ml (1). Vzorky DBS Ize také pouzit jako pomucku pfi ¢asné
diagnostice infekce HIV-1 u kojencl ve véku mladsSich 18 mésicl (2).

U kojenct infikovanych HIV existuje v prvnim roce zivota vysokeé riziko umrti a v€asné zahajeni
antiretrovirové 1éEby (ART) vyznamné snizuje morbiditu a mortalitu. Sérologické testovani pro
Casnou diagnostiku u kojencu se nedoporucuje v disledku maternalnich protilatek IgG, které
se mohou pfenaset pfes placentu a pretrvavat u neinfikovaného kojence az do 18 mésicu,
coz by mohlo potencialné vést k faleSné pozitivnim vysledkim testu na protilatky proti HIV.
Pro diagnostiku infekci HIV-1 u déti ve véku mladsSich 18 mésicu se vyzaduji testy, které
detekuji soucasti viru HIV-1, napf. HIV-1 RNA nebo antigen p24 Organizace WHO doporucuje
virologické testovani kojenct ve véku mladSich 18 mésicd pomoci testd HIV-1 DNA, testu
HIV-1 RNA nebo testovani antigenu HIV-1 p24. DBS je doporu¢enym typem vzorku u ¢asné
diagnostiky u kojencl s pouzitim metod detekujicich HIV RNA (2,3).
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Souhrn udaja o bezpecnosti a funkci

Souhrn Gdaji o bezpecnosti a funkci (Summary of Safety and Performance — SSP) je k dispozici

v evropské databazi zdravotnickych prostfedk(l (Eudamed), kde je propojen s pFislusnymi identifikatory
prostfedku (Basic UDI-DI). Souhrn SSP k testu Aptima HIV-1 Quant Dx muzete vyhledat pomoci
zakladniho jedine¢ného identifikatoru prostfedku (BUDI): 54200455DIAGAPTHIV1XB.

Varovani a bezpeénostni opatreni

A.
B.
C.

Pro diagnostické pouziti in vitro.
Pro profesionalni pouziti.

Pred provedenim testu si peclivé prectéte celou pfibalovou informaci a dokument
Panther/Panther Fusion® System Operator’s Manual (Navod k obsluze systému Panther /
Panther Fusion®). Snizite tak riziko vyskytu neplatnych vysledka.

Souvisejici se vzorky DBS

D.

Vzorky mohou byt infekéni. Pfi provadéni testu dodrzujte univerzaini bezpeénostni
opatfeni (4,5,6). Zajistéte spravné postupy pfi manipulaci a likvidaci v souladu s mistnimi
narizenimi (6). Tento test mohou pouzivat pouze pracovnici s nalezitym Skolenim

v pouziti testu Aptima HIV-1 Quant Dx a v manipulaci s infek&nimi materialy.

Chcete-li zabezpedit integritu vzorku, zajistéte pfi prepravé vzork( vhodné prepravni
podminky. Stabilita vzorkd za jinych nez doporucenych pfepravnich podminek nebyla
hodnocena.

Pfi manipulaci se vzorky zabrarite kfizové kontaminaci. Davejte zvlastni pozor, aby
nedoslo ke kontaminaci rozstfikovanim aerosoll pfi uvolfiovani nebo otevirani vzorkd

a pfi zpracovani vzorkd DBS. Vzorky mohou obsahovat extrémné vysoké koncentrace
organismu. Zajistéte, aby se jednotlivé nadoby na vzorky vzajemné nedotykaly, a pouzité
materialy pfi likvidaci nepfenasejte nad otevienymi nadobami. Pokud se vzorku dotknete,
vymeénte si rukavice.

Venozni krev (EDTA) a vzorky krve z prstu nebo z pati¢ky pouzivané k pfipravé DBS
a také karet DBS odebirejte a zachazejte s nimi v souladu s mistnimi pokyny pro prevenci
prenosu krvi pfenosnych patogend.

. Doporucuje se pfipravit alespon tfi kapky DBS na kazdé karté DBS.

Nevhodna pfiprava, suseni, skladovani a manipulace s DBS muze vést k nespravnym
vysledkim testu.

Zajistéte, aby karty DBS byly pfed uskladnénim do zip lockovych sac¢kl s vysousedlem
plné vysuSené. Nedostatecné vysuSené vzorky DBS mohou mit nizsi stabilitu a vést
k nespravnym vysledkdm.

Ujistéte se, ze nepouzité karty DBS jsou uskladnény a je s nimi manipulovano v souladu
s pokyny vyrobce karty DBS.

Dal$i podrobnosti tykajici se pfipravy karet DBS a manipulaci s nimi najdete v pokynech
vyrobce karty DBS.
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M. Abyste se vyhnuli pfenosové kontaminaci, ujistéte se, Ze nastroje pouzité k fezani kruh(
obsahujicich susenou krev a manipulaci s nimi jsou pfed kontaktem se vzorkem a po
kontaktu dekontaminovany.

N. Kextrakci vzorki DBS pouzivejte pouze extrakéni pufr Aptima DBS Extraction Buffer.
K extrakci vzorkl DBS nepouzivejte fedici roztok na vzorky Aptima Specimen Diluent
nebo jiné pufry.

O. Dalsi varovani a bezpecnostni opatfeni souvisejici s laboratornimi postupy najdete
v pfibalové informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Souvisejici s testem

P. Kvantitativni vysledky testu Aptima HIV-1 Quant Dx byly hodnoceny pro DBS a plazmu.
Sérum se nesmi pouzivat pro kvantitativni vysledky. Byly hodnoceny kvalitativni vysledky
pro plazmu, sérum a DBS. Soupravu reagencii, kalibrator ani kontroly nepouzivejte po
datu expirace.

Q. Nepouzivejte karty DBS po datu expirace uvedeném vyrobcem. Nezaméniujte, nemichejte
ani nekombinujte reagencie testu ze souprav s raznymi Cisly hlavni Sarze. Kapaliny testu
mohou byt z riznych Sarzi. Kontroly a kalibrator mohou pochazet z riznych Sarzi.

R. Zabrante mikrobialni a nukledzové kontaminaci reagencii.

S. VSechny reagencie testu uzaviete a skladujte pfi uvedené teploté. Pfi nespravném skladovani
reagencii testu muze byt negativné ovlivnéna funk&ni zpUsobilost testu. Vice informaci viz
Postup testu na systému Panther.

T. Pokud nebude vyslovné uvedeno jinak, nekombinujte Zadné reagencie ani kapaliny testu.
Nedolévejte reagencie ani kapaliny. Systém Panther ovéfuje hladiny reagencii.

U. Informace o nebezpeci najdete v pfibalové informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Poznamka: Informace o nebezpedli jsou v souladu s klasifikacemi bezpecnostnich listt (SDS)
EU. Informace o nebezpecli specifické pro vasi oblast naleznete v listu SDS specifickém pro
danou oblast v knihovné bezpecnostnich listi na adrese www.hologicsds.com. Dalsi informace
o symbolech najdete v legendé symbolti na adrese https.//www.hologic.com/package-inserts.
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Odbér a skladovani vzorka pro DBS

Poznamka: Se vSemi vzorky je nutné zachazet jako s potencialné infek¢nimi. Postupujte podle
univerzalnich bezpeénostnich opatfeni.

Poznamka: Davejte pozor, aby pfi manipulaci se vzorky nedo$lo ke kfizové kontaminaci. Pri
likvidaci napriklad nepfenasejte pouzity material nad otevienymi zkumavkami.

Lze pouzit vzorky pIné krve odebrané do EDTA nebo kapilarni krve odebrané z prstu nebo
paticky.

A. Odbér a pfiprava vzorki DBS

* PInou krev odebranou do pfisludnych odbérovych zkumavek Ize pfed pfidanim na karty
DBS skladovat az 24 hodin pfi teploté 2 °C az 30 °C. Pfed pfidanim krve na kartu DBS
ji peclivé promichejte. Kapilarni krev Ize odebrat z prstu nebo pati¢ky v souladu se
standardnim postupem a mistni praxi.

 Pfidejte pfiblizné 70 ul pIné krve do stfedu kruhu o velikosti pul palce (12 milimetrd)
karet Ahlstrom/Munktel TFN nebo odpovidajicich (napfiklad Whatman 903). Pokud
pouzivate vzorek z prstu nebo paticky, pfidejte pfiblizné 3-5 kapek (pfiblizné 70 ul) do
kazdého kruhu, ¢imz zajistite saturaci celého povrchu kruhu (obé strany karty DBS).

+ Kartu DBS nechte schnout na vzduchu pfi teploté prostiedi (15 °C az 30 °C) po dobu
4 az 24 hodin. Dejte pozor, aby karty DBS nebyly vystaveny pfimému slune¢nimu svétlu,
nedotykaly se navzajem a pfed zabalenim, uskladnénim a odeslanim byly plné ususeny.

Poznamka: Priprava DBS pomoci nedostatecného mnozstvi krve, nedostateéné suseni
a/nebo nespravna manipulace nebo skladovani karet DBS mohou vést k nespravnym
vysledkum testu.

B. Vzorky DBS

Primarni odbérové zkumavky obsahujici plnou krev je mozné pfed pfipravou DBS
uskladnit az 24 hodin po odbéru vzorkl pfi teploté 2 °C az 30 °C (Obrazek 1, horni pole).

Pfipravené DBS Ize uskladnit za jedné z nasledujicich podminek (Obrazek 1, dolni pole):

+ karta DBS pfi teploté 2 °C az 30 °C po dobu az 12 tydnu pfi vlhkosti okolniho prostredi
nebo

+ karta DBS pfi teploté -15 °C az -35 °C po dobu az 12 tydnt nebo
+ karta DBS pfi teploté 40 °C po dobu az 2 tydnu pfi 85% vlhkosti.
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Pred testovanim Ize ulozit extrahované DBS do SAT pfi teploté 15 °C az 30 °C po dobu
az 24 hodin.

PIna krev

30°C
2 OC X

< 24 hodin

<

DBS DBS DBS
sto °C wa °C /ﬂﬂo °c
2°C -35°C , -
<12 tydna < 12 tydnu seohait

J

Extrahované DBS

/ﬂ/fm °C
15°C

Az 24 hodin pred
testovanim

Obrazek 1. Podminky uskladnéni pro DBS

Vzorky v systému Panther

Extrahované DBS je mozné ponechat v systému Panther neuzaviené celkem az 8 hodin.
Vzorky je mozné vyjmout ze systému Panther a otestovat, dokud doba v pfistroji nepfekroci
8 hodin pfed pipetovanim vzorku systémem Panther.

Preprava klinickych vzorku
Dodrzujte podminky uchovavani vzorkd uvedené v ¢asti Odbér a skladovani vzork( pro DBS.

Poznamka: Vzorky musi byt pfepravovany v souladu s platnymi narodnimi, mezinarodnimi
a regionalnimi pfedpisy pro prepravu.
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Systém Panther

Reagencie pro test Aptima HIV-1 Quant Dx k pouziti v systému Panther jsou uvedeny
v pfibalové informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Nezbytné materialy, které jsou vSak dodavany zvlast’ pro typ vzorku DBS

Poznamka: Materialy dostupné od spole¢nosti Hologic maji uvedena katalogova céisla dle
seznamu, pokud neni uvedeno jinak.

Material Kat. ¢.
Extrakéni pufr Aptima® DBS Extraction Buffer (100 ml) PRD-04772
Aptima® Specimen Aliquot Tubes (SAT) (baleni po 100 ks) FAB-18184
Systém Panther® 303095
Systém Panther Fusion® PRD-04172
Systém Panther, nepretrzité odvadéni tekutin a odpadl (Panther Plus) PRD-06067
Uzavér prepravni zkumavky (baleni po 100 ks) 504415

Uzavér pro zkumavku SAT

Komeréné dostupné karty DBS: -
Karty Ahlstrom/Munktel TEN nebo odpovidajici (napr. Whatman 903)

NUGzky, pinzeta nebo jiné nastroje k uvolnéni kapky DBS z karty DBS. -

Spicky, 1 000 pl, s filtrem, vodivé, detekujici kapaliny a jednorazové. 901121 (10612513 Tecan)
903031 (10612513 Tecan)
Ne vS8echny produkty jsou dostupné ve vSech regionech. Informace o MME-04134 (30180117 Tecan)
konkrétnim regionu ziskate u svého zastupce. MME-04128

Bélidlo, 5% az 8,25% (0,7 mol az 1,16 mol) roztok chlornanu sodného -
Jednorazové rukavice bez talku -

Nahradni uzavéry pro reagencie

Rekonstitucni lahvicky pro amplifikaéni, enzymovou a promotorovou reagencii CL0041 (100 uzaveru)
Lahvicka TCR CL0040 (100 uzaveérh)

Kryty laboratornich stolt s plastovou vrstvou -
Utérky neuvolfiujici vldkna -
Pipetor -
Spicky -
Povolena primarni odbérova zkumavka (ACD, EDTA, PPT):

13 mm x 100 mm -

13mm x 75 mm
16 mm x 100 mm

Odstredivka _

Tfepacka pro zkumavky -
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Postup testu na systému Panther

Poznamka: Dalsi informace o postupu najdete v Navodu k obsluze systému Panther / Panther

Fusion.

A. Extrakce vzorkd DBS

1.

Nez pfikroCite ke zpracovani, nechte vzorky zahfat na teplotu 15 °C az 30 °C.
Pfidejte 1 ml extrakéniho pufru DBS do SAT.

Pomoci dekontaminovaného nastroje (ij. Spi¢ky pipety, pinzety nebo nlizek) pfeneste
vzorek DBS do SAT obsahujici extrakéni pufr DBS. Kazdy vzorek DBS musi mit
primér pfiblizné 12 mm.

Poznamka: U neperforovanych karet DBS zajistéte, aby vzorek DBS priléhal ke
strané SAT.

Zcela uzaviete SAT obsahujici extrakéni pufr DBS a DBS pomoci uzavéru prepravni
zkumavky.

Mirnym pohybem michejte pfi okolni teploté po dobu 30 minut. Ujistéte se, ze extrakéni
pufr DBS béhem michani omyva vzorek DBS. Zabrante vzniku nadmérné pény.

Poznamka: Extrahované DBS v SAT mohou byt pred testovanim uskladnény na
24 hodin pri teploté 15 °C az 30 °C.

Pred vlozenim do systém Panther centrifugujte SAT obsahujici extrahované DBS

2 minuty pfi 3 000 g.

Vlozte SAT obsahujici DBS do systému Panther (extrahované DBS Ize ulozit do
systému Panther na 8 hodin).

Poznamka: Abyste se vyhnuli pfenosové kontaminaci, zajistéte, aby nastroje pouZité
k pfipravé vzorku a manipulaci s nim byly pfed pfipravou dal§iho vzorku dekontaminovany.

Poznamka: Po extrakci neni 8 hodin v pfFistroji uréeno jako dal$i éas navic ke 24hodinovému
Skladovacimu obdobi.

B. Pf¥iprava systému pro vzorky DBS

1.

Nastavte systém podle pokynl uvedenych v Navodu k obsluze systému Panther/
Panther Fusion.

Zalozte stojan na vzorky.

Pouzijte faktor konverze suchych krevnich kapek pro testovaci pfikazy vzorkd
DBS.
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Zpusob pouziti faktoru konverze suchych krevnich kapek pro cely stojan vzorki DBS:

a. Na obrazovce Sample Rack Loading (zakladani stojanu na vzorky) vyberte tlacitko
Dilute All (zfedit vSe).

Otevie se okno Dilution Factor (faktor fedéni).

Dilution Factor

Select Dilution Factor

Dilution Factor

Custom

. Dried Blood Spot Conversion Factor

4 Total Records.

Obrazek 2. Okno Dilution Factor (faktor Fedéni) na obrazovce Sample Rack Loading (zakladani stojanu
na vzorky)

b. Vyberte moznost Dried Blood Spot Conversion Factor (faktor konverze
suchych krevnich kapek).

c. Vyberte OK.

Objevi se okno Set Dilution Factor for Rack (nastavit faktor fedéni pro stojan).

d. Chcete-li pouzit faktor konverze suchych krevnich kapek pro cely stojan vzorki
DBS, vyberte moznost Yes (Ano).
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Chcete-li pouzit pfiznak Dried Blood Spot Conversion Factor (faktor konverze suchych
krevnich kapek) pro jeden testovaci pfikaz (napfiklad pro tfeti vzorek ve stojanu, viz
obrazek nize):

a. Z obrazovky Sample Details (podrobnosti vzorku) vyberte testovaci pfikaz, ktery ma
byt zpracovan, a vyberte moznost Apply Dilution (aplikovat fedéni).

Objevi se okno Dilution Factor (faktor fedéni).

N | i [ = 'S @
Back Messages Pending Tasks Run Status Results Reports Admin Help Logoff
Sample Details Ready

M=o Position: 3

)

Sample 10:

0329-5R2-3
'—": Type: § on
| Test Orders
A Assay STAT
Select Dilution Factor .

4 BEGEY No

Selected Dilution Factor Diluton Flag
1:100 D2
bil
Custom Dic | ‘
‘ Dried Blood Spot Conversion Factor DBS ‘ ‘

B | 1TotslRecords 4 Total Records

Ekoperator

Obrazek 3. Okno Dilution Factor (faktor Fedéni) na obrazovce Sample Details (podrobnosti vzorku)

b. Vyberte moznost Dried Blood Spot Conversion Factor (faktor konverze
suchych krevnich kapek).

c. Chcete-li pouzit pfiznak Dried Blood Spot Conversion Factor (faktor konverze suchych
krevnich kapek) na vSechny vybrané testovaci pfirazy, vyberte moznost OK.

V pfipadé potieby Ize faktor konverze suchych krevnich kapek z testovacich pfikazl pred
zahgjenim zpracovani odstranit.

Postup smazani faktoru konverze suchych krevnich kapek pro cely stojan:

1. Na obrazovce Sample Rack Bay (nosi¢ stojand na vzorky) poklepejte na pfislusny
zalozZeny stojan.

Objevi se obrazovka Sample Rack Loading (zakladani stojand na vzorky) pro zvoleny
stojan.

2. Vyberte moznost Dilute All (zfedit vSe).

Dopinék DBS k testu Aptima HIV-1 Quant Dx 10 AW-29377-2601 Rev. 001



Aptima®

Postup testu na systému Panther

V okné Dilution Factor (faktor fedéni) zruste vybér Dried Blood Spot Conversion
Factor (faktor konverze suchych krevnich kapek).

Vyberte OK.
Objevi se okno Set Dilution Factor for Rack (nastavit faktor fedéni pro stojan).

Chcete-li smazat faktor konverze suchych krevnich kapek z celého stojanu, vyberte
moznost Yes (Ano).

Postup smazani testovacich pfikazl pro faktor konverze suchych krevnich kapek:

1.

Na obrazovce Sample Rack Bay (nosi¢ stojanl na vzorky) poklepejte na zalozeny
stojan s pfisluSnymi pacientskymi vzorky.

Objevi se obrazovka Sample Rack Loading (zakladani stojan(i na vzorky) pro zvoleny
stojan na vzorky.

Na obrazovce Sample Rack Loading (zakladani stojant na vzorky) poklepejte na
prislusny pacientsky vzorek.

Objevi se obrazovka Sample Details (podrobnosti vzorku) s aktualnimi objednavkami
testh pro zvoleny vzorek.

3. Vyberte pfisluSnou objednavku testu z panelu Test Orders (objednavky testu).

4. Vyberte moznost Apply Dilution (aplikovat fedéni).

5. V okné Dilution Factor (faktor fedéni) zruSte vybér Dried Blood Spot Conversion

Factor (faktor konverze suchych krevnich kapek).

Vyberte OK a odstrante tim faktor konverze suchych krevnich kapek z objednavky
testu.

Procesni poznamky pro kalibratory a kontroly

Pro vzorky DBS nejsou poskytovany zadné DBS pozitivni ani negativni kontroly. Vzorky
DBS vyzaduji stejné kalibratory a kontroly pouzivané pro vzorky séra a plazmy. Pfectéte
si pfibalovou informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Doplnék DBS k testu Aptima HIV-1 Quant Dx 11 AW-29377-2601 Rev. 001



Kontrola kvality Aptima®

Kontrola kvality

Pokud jsou pfi provadéni testu zjistény a zdokumentovany technické problémy, problémy na
strané obsluhy nebo problémy na strané pristroje, miize obsluha zrusit vysledek série méreni
nebo vzorku. V takovém pfipadé je nutné zopakovat testovani vzorkd.

Kalibrace testu

Vzorky DBS vyzaduji stejné kalibratory pouzivané pro vzorky séra a plazmy. Prectéte si
pfibalovou informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Negativni a pozitivni kontroly

Vzorky DBS vyZaduji stejné kontroly pouzivané pro vzorky séra a plazmy. PiecCtéte si
pribalovou informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Vnitini kalibrator / vnitini kontrola

Kazdy vzorek obsahuje vnitfni kalibrator / vnitfni kontrolu (IC). Prectéte si pfibalovou
informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Doplnék DBS k testu Aptima HIV-1 Quant Dx 12 AW-29377-2601 Rev. 001



Aptima® Interpretace vysledkt pro DBS

Interpretace vysledk( pro DBS

Systém Panther automaticky stanovi koncentraci HIV-1 RNA pro vzorky a kontroly srovnanim
vysledku s kalibraéni kfivkou. Pro testované vzorky DBS systém Panther automaticky

hlasi kopie/ml a log4q kopii/ml HIV-1 RNA na zakladé faktoru konverze DBS. Konverze

log pro LoD DBS 883 kopii/ml je 2,95 log kopii/ml. Interpretaci vysledkd virové naloze

uvadi Tabulka 1.

Systém Panther neposkytuje kvalitativni vysledek (tzn. ,Reaktivni“ nebo ,Nereaktivni) pro
diagnostické pouziti (Casna diagnostika u kojenct). Obsluha musi interpretovat hlasenou
koncentraci HIV-1 RNA do kvalitativniho vysledku (viz Tabulka 2). Vzorky s vysledky oznacenymi
jako ,Nedetekovano® jsou nereaktivni pro HIV-1 RNA. Vzorky s vysledky oznacenymi jako
»< 883 detekovano“ nebo vzorky s vysledky uvedenymi v linearnim rozmezi uvadi, Zze HIV-1
RNA byla detekovana a tyto vzorky jsou reaktivni pro HIV-1 RNA. Vzorky s vysledky

<1 900 kopii/ml musi byt znovu testovany, aby se potvrdila reaktivita pro diagnostiku HIV.

Tabulka 1: Interpretace vysledkt pro vzorky virové naloze DBS

Hlaseny vysledek testu Aptima HIV-1

Quant Dx Interpretace koncentrace HIV-1 RNA
Kopie/ml Log,q hodnota®
Nedetekovano Nedetekovano HIV-1 RNA nedetekovana.
Detekovano < 883 <2,95 HIV-1 RNA je detekovana, ale hladina je
pod spodnim limitem kvantifikace
pro DBS (LLoQ DBS 883 kopii/ml).
883 az 10 000 000 2,95az7,00 Koncentrace HIV-1 RNA je v linearnim rozmezi
testu pro DBS (883 kopii/ml az 10 000 000).
> 10 000 000 > 7,00 Koncentrace HIV-1 RNA je nad
hornim limitem kvantifikace (ULoQ).
Neplatné® Neplatné® P¥i generovani vysledku doslo k chybé&. Vzorky je

nutné testovat znovu.

?Hodnota je zkracena na dvé desetinna mista.
IT’Neplatn(—‘; vysledky jsou zobrazeny modrou barvou.
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Tabulka 2: Interpretace vysledkt pro diagnostické vzorky DBS

HlaSeny vysledek testu Aptima HIV-1 Quant Dx
Kvalitativni diagnosticka interpretace uzivatele

Kopie/ml Logo hodnota®

Nedetekovano Nedetekovano HIV-1 RNA nedetekovana.
Detekovano < 883 nebo < 2,95 nebo 2,95 az 3,28 Opakujte testovani, abyste potvrdili reaktivni
883 az 1 900 diagnostické vysledky. Pouze potvrzené pozitivni
vysledky jsou povaZzovany za reaktivni.”
1901 az 10 000 000 3,28 az 7,00 Reaktivni na HIV-1 RNA

> 10 000 000 > 7,00 Reaktivni na HIV-1 RNA

Neplatné® Neplatné® PFi generovani vysledku doslo k chybé. Vzorky je

nutné testovat znovu.

®Hodnota je zkracena na dvé desetinna mista.

®World Health Organization, Policy Brief. July 2018 Update on Antiretroviral Regimens for Treating and Preventing HIV Infection and
Update on Early Infant Diagnosis. HIV Treatment—Interim Guidance. Geneva, Switzerland (7).

°Neplatné vysledky jsou zobrazeny modrou barvou.
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Omezeni

A. Test mohou pouzivat pouze osoby vyskolené v provedeni pfisluSnych postupu.
Nedodrzeni pokyn( uvedenych v této pfibalové informaci povede k chybnym vysledkim.

B. Ujistéte se, Ze tento test pouzivate se systémem Panther softwarové verze 6.2 nebo vysSi.

C. Odlisné metodologie testu mohou byt pfic¢inou odliSnych hlasenych hodnot. Aby se snizilo
riziko chybné interpretace vysledkl pfi pfechodu na novy test, doporucuje se ovéfit novou
metodologii a stanovit tak rozdily v hlaSenych vysledcich a tyto rozdily vzit v uvahu.

D. Nevhodny odbér vzorku, jeho pfeprava, skladovani a zpracovani mohou vést k nespravnym
vysledkam.

E. Tento test byl ovéfen k pouziti s kartami DBS Ahlstrom/Munktel TFN a Whatman 903.
Zajistéte, aby bylo ovéfeno, Ze karty DBS splfiuji poZzadavky specifické pro danou laboratof.

F. Zajistéte, aby se s kartami DBS manipulovalo a skladovaly se v souladu s pokyny vyrobce.
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Vykonnost pro DBS

Limit detekce (LoD) pomoci 3. mezinarodniho standardu HIV-1 WHO

Limit detekce (LoD) je definovan jako koncentrace HIV-1 RNA detekovana s 95% nebo vySsi
pravdépodobnosti dle CLSI EP17-A2 (8). Limit LoD byl stanoven testovanim panel(, které
zahrnovaly fedéni 3. mezinarodniho standardu HIV-1 WHO (subtyp B, kéd NIBSC: 10/152)
v HIV-1 negativni pIné krvi. 30 replikatd kazdého fedéni bylo zpracovano na tfech systémech
Panther za pouziti tfi Sarzi reagencii, celkem 90 replikatll pro kazdé fedéni. Dle CLSI EP17-A2
byly vysledky ze 3arZze reagencii s nejvy3si koncentraci pro pfedvidany limit detekce definovany
jako limit LoD a uvadi je Tabulka 3. Dle analyzy Probit je limit LoD testu Aptima HIV-1
Quant Dx 848.4 kopii/ml (95% interval spolehlivosti; 660.7 kopii—1208.8 kopii/ml) nebo
2424.0 IU/ml (95% interval spolehlivosti; 1887.8-3453.8 IU/ml, 0,35 kopii = 1 IU).

Tabulka 3: LoD pro test Aptima HIV-1 Quant Dx s DBS za pouZziti 3. mezinarodniho standardu HIV-1 WHO

Predvidany limit detekce K&’;cpelzlt;fl';e Kor(lltje/rr:‘t:r)ace
10% 34,4 98,3
20% 68,7 196,3
30% 105,7 302,0
40% 147,2 4206
50% 194,9 556,9
60% 251,9 719,8
70% 323,9 9255
80% 4231 1208,9
90% 625,4 1786,9
95% 848,4 24240
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Linearni rozsah

Linearni rozsah testu Aptima HIV-1 Quant Dx byl stanoven testovanim panelt, které zahrnovaly
kultivovany virus HIV-1, subtyp B, fedény v HIV-1 negativni pIné krvi dle normy CLSI EP06-A
(9). Koncentrace v panelech spadaly do rozsahu 2,70 az 7,60 log kopii/ml. Testovani bylo
provedeno na Ctyfech systémech Panther se dvéma SarZzemi reagencii testu Aptima HIV-1
Quant Dx. Jak znazorfiuje Obrazek 4, test Aptima Quant Dx prokazal linearitu v testovaném
rozsahu.
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Obrazek 4. Linearita testu Aptima HIV-1 Quant Dx s DBS
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Spodni limit kvantifikace pomoci 3. mezinarodniho standardu HIV-1 WHO

Spodni limit kvantifikace (LLoQ) je 883 kopii/ml. LLoQ byl stanoven podle postupu popsaného
v CLSI EP-17-A2, aby splfioval pozadavky na LLoQ > 95% reaktivity s celkovou chybou
<1 log kopii/ml.

Tabulka 4: Stanoveni spodniho limitu kvantifikace s typem vzorku DBS pomoci 3. mezinarodniho standardu
HIV-1 WHO se 3 SarZemi reagencie

Sarze % Cilova koncentrace Aptima HIV-1 SD | Zkresleni | Vypoctena
reagencie pozitivnich  (log kopii/ml) Quant Dx (log kopii/ml) (log kopiiiml)  'Vestgardova TE
(log kopii/ml) (log kopii/ml)
90% 2,78 2,61 0,60 0,17 1,37
93% 2,85 2,66 0,54 0,18 1,26
] 93% 2,90 2,83 0,40 0,07 0,87
97% 2,95 2,90 0,18 0,06 0,43
100% 3,00 2,98 0,22 0,02 0,46
100% 3,08 3,03 0,22 0,05 0,48
93% 2,78 2,57 0,59 0,20 1,38
97% 2,85 2,76 0,44 0,09 0,97
9 93% 2,90 2,66 0,54 0,24 1,32
97% 2,95 2,79 0,47 0,17 1,10
97% 3,00 2,78 0,46 0,22 1,15
97% 3,08 2,91 0,37 0,17 0,91
100% 2,78 2,80 0,52 0,02 1,05
100% 2,85 2,83 0,36 0,01 0,74
100% 2,90 2,89 0,36 0,02 0,74
3 100% 2,95 2,94 0,50 0,02 1,01
100% 3,00 2,95 0,23 0,05 0,51
97% 3,08 3,07 0,16 0,01 0,33
Tabulka 5: Souhrn LLoQ
Sarze reagencie Limit L_L'oQ Limit_LLoQ
(log kopii/ml) (kopie/ml)

1 2,90 787

2 2,91 817

3 2,95 883
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Presnost

K hodnoceni pfesnosti testu Aptima HIV-1 Quant Dx byl vytvofen panel napichanim
kultivovaného HIV-1 viru, subtypu B, do HIV-1 negativni plné krve. Tfi pracovnici testovali
panely pomoci tfi Sarzi reagencii na tfech systémech Panther v prabéhu 20 dni (viz Tabulka 6).
Panel sestaval z jednoho HIV-1 negativniho ¢lena panelu a péti HIV-1 pozitivnich ¢lend
panelu. Pfifazeni koncentraci pro klinické vzorky nebo zasoby kultivovaného viru bylo
stanoveno testovanim vzorku DBS testem Aptima HIV-1 Quant Dx.

Tabulka 6: Presnost testu Aptima HIV-1 Quant Dx s DBS

& zadni Mezi Mezi Mezi V ramci
Pocet Stfedni Mezi pfistroji pracovniky <. .. . zpracovani y Celkem
validnich  koncentrace obsluhy sarzemi mi Zpracovani
replikata (log kopii/ml)
(SD) (SD) (SD) (SD) (SD) (SD)
78 3,46 0,00 0,00 0,07 0,00 0,19 0,19
81 3,94 0,00 0,00 0,07 0,08 0,13 0,13
81 4,81 0,01 0,01 0,01 0,07 0,07 0,07
81 5,89 0,00 0,03 0,01 0,07 0,05 0,05
81 6,72 0,00 0,02 0,02 0,06 0,05 0,05

SD = smérodatna odchylka

Poznamka: Variabilita nékterych faktori muze byt ¢iselné negativni, coz muze nastat, pokud je variabilita zplisobena témito faktory
velmi mala. Pokud k tomu dojde, SD = 0. Celkovy pocet replikatt testovanych pro kazdy ¢len panelu byl 81; k hodnoceni pfesnosti
byly pouzity pouze replikaty s kvantifikovatelnymi vysledky.

Potencialné interferujici latky

Nachylnost testu Aptima HIV-1 Quant Dx interferovat se zvySenymi hladinami hemoglobinu
a lidskou DNA byla hodnocena testovanim DBS pfipravené z pIné krve bez pfitomnosti HIV-1
a za pfitomnosti 3,42 a 4,7 log kopii/ml HIV-1. S vykonnosti nebyla pozorovana zadna
interference za pfitomnosti hemoglobinu (5 mg/ml) a lidské genomové DNA (2 pg/ml).

Test Aptima HIV-1 Quant Dx byl také hodnocen na interferenci u vzorkl plazmy a za pfitomnosti
exogennich a endogennich latek nebyla pozorovana #adna interference s vykonnosti. Uplny
seznam potencialné interferujicich latek, které byly hodnoceny pro vzorky plazmy, najdete
v pfibalové informaci testu Aptima HIV-1 Quant Dx.

Specificita

Specificita testu Aptima HIV-1 Quant Dx byla stanovena testovanim vzorkt DBS pfipravenych
s krvi od 500 HIV-1 negativnich darct pomoci tfi Sarzi reagencii. Specificita testu s DBS byla
99,6 % (95% interval spolehlivosti; 98,6 % az 99,9 %).
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Analyticka specificita
Byla hodnocena potencialni zkfizena reaktivita testu Aptima HIV-1 Quant Dx s patogeny
pritomnymi v plné krvi testovanim DBS pfipravenych z pIné krve obohacené o 1 x 10° bunék/ml
kazdého organismu za nepfitomnosti HIV-1 a pfitomnosti 3,42 a 4,7 log kopii/ml HIV-1. P¥Fi
testovani DBS obsahuijicich Leishmania major, Trypanosoma gambiense, Babesia microti Gray,
Plasmodium falciparum a Toxoplasma gondii nebyla za pfitomnosti a nepfitomnosti HIV-1
pozorovana zadna interference s vykonnosti.

Test Aptima HIV-1 Quant Dx byl také hodnocen na zkfizenou reaktivitu u vzorkl plazmy a za
pfitomnosti patogen(i nebyla pozorovana zadna interference s vykonnosti. Uplny seznam
patogena, které byly hodnoceny pro vzorky plazmy, najdete v pfibalové informaci testu
Aptima HIV-1 Quant Dx.
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Klinicka funkcnost

Diagnosticka shoda pro ¢asnou diagnostiku u kojencti

K hodnoceni diagnostické shody byly pfipraveny vzorky DBS z pati¢ky nebo prstu kojencl ve
véku < 18 mésich narozenych HIV-1 pozitivnim matkam v Keni v Africe. Tito kojenci byly
testovani s pouzitim jedné DBS na test v testu Aptima HIV-1 Quant Dx a srovnavaciho
kvalitativnino testu na HIV-1 s oznacdenim CE. Jak uvadi Tabulka 7, 1 975 vzorkd mélo
platné vysledky v obou testech. Pro kvalitativni srovnavaci test s oznaéenim CE byly vSechny
vzorky s reaktivnimi vysledky opétovné testovany a pouze potvrzené reaktivni vysledky byly
zafazeny jako ,Detekovan®. VSechny nereaktivni vysledky vzorkd byly zafazeny jako

,Cil nedetekovan®. Vysledky testu Aptima HIV-1 Quant Dx assay interpretované jako
nejednoznacné (viz Tabulka 2) byly opétovné testovany. Diagnosticka shoda pro ¢asnou
diagnostiku u kojenct mezi dvéma testy byla 99,6 %.

Tabulka 7: Diagnosticka shoda mezi testem Aptima HIV-1 Quant Dx a srovnavacim testem

Srovnavaci test s oznacenim CE

Cil nedetekovan Detekovan
Cil nedetekovan 1888 4
Test Aptima HIV-1
Quant Dx 3 80

Detekovan

Korelace metod

Vykonnost testu Aptima HIV-1 Quant Dx pro vzorky DBS byla hodnocena porovnanim vysledku
vzorkll DBS s vysledky vzorkd plazmy testované testem Aptima. Celkem 258 pacientl
infikovanych HIV-1 bylo zafazeno do studie z 5 odbé&rovych mist v Keni v Africe. Od kazdého
pacienta byly pfipraveny vzorky DBS pomoci kapilarni (z prstu) i venozni krve. Od stejného
pacienta byla také ziskana plazma. VSechny testy Aptima pro vzorky DBS a vzorky plazmy
byly provedeny s jednou Sarzi reagencii. Vysledky vzorku, které byly kvantifikovany

u kazdého typu vzorku, byly analyzovany linearni regresi s aplikaci nejmensich &tvercd,

jak je vidét na obrazcich 5, 6 a 7.
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Obrazek 5. Korelace mezi DBS z prstu a plazmou
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Obrazek 6. Korelace mezi ven6zni DBS a plazmou
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Klinicka funkénost

Shoda vysledk( DBS a plazmy byla také hodnocena pfi prahu 1 000 kopii/ml. (Tabulky 8 a 9).
Pozitivni shoda mezi vysledky DBS z prstu a plazmy byla 92,95 % a negativni shoda byla
93,14 %. Pozitivni shoda mezi vysledky venézni DBS a plazmy byla 96,15 % a negativni shoda
byla 90,20 %. Pozitivni shoda mezi vysledky ven6zni DBS a DBS z prstu byla 91,25 %

a negativni shoda byla 93,88 % (Tabulka 10). Celkova shoda vysledkd HIV-1 pro plazmu

s vysledky HIV-1 pro DBS z prstu byla 93,02 % a pro ven6zni DBS 93,80 %.

Tabulka 8: Shoda mezi DBS z prstu a plazmou v testu Aptima HIV-1 Quant Dx

Plazma Aptima

<1000 >1000
_ <1000 95 11
Aptima
DBS z prstu >1 000 7 145

Tabulka 9: Shoda mezi venézni DBS a plazmou v testu Aptima HIV-1 Quant Dx

Plazma Aptima

<1000 >1000
.y <1000 92 6
Venézni
DBS Aptima > 1000 10 150

Tabulka 10: Shoda mezi venézni DBS a DBS z prstu v testu Aptima HIV-1 Quant Dx

Vendzni DBS Aptima

<1000 >1000
_ <1000 92 14
Aptima
DBS z prstu > 1000 6 146
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