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Tabell Al. Referanse for produkt som skal brukes med BD MAX™ System.

444221

EN For download IFUS from other languages, please enter in certest.es/viasure/labeling. Once you be there, please
following the instructions for access to the language that you need. If you need additional information, please contact:

viasure@certest.es.

BG 3a pa usternute IFUS Ha ppyru esuum, Monsa, oTvpete Ha certest.es/viasure/labeling. Cnep toBa cnepaiite
WHCTPYKLMUTE, 30 Ad NOSyYMTe OOCTHbM L0 HEOOXOAMMUS BN €3UK. AKO MUMATE HY»XAA OT AOMbHUTENHA MHopMaLums,

MO, CBbPXKETe ce C: viasure@certest.es.

CS Chcete-li si stdhnout IFUS v jinych jazycich, prejdéte na strdnku certest.es/viasure/labeling. Jakmile se tam dostanete,
postupujte podle pokynd pro pfistup k poZzadovanému jazyku. Pokud potrebujete dalsi informace, kontaktujte prosim:

viasure@certest.es.

DA Hvis du vil downloade IFUS p& andre sprog, kan du gad til certest.es/viasure/labeling. Nar du er der, skal du felge
instruktionerne for at f& adgang til det sprog, du har brug for. Hvis du har brug for yderligere oplysninger, kan du kontakte:

viasure@certest.es.

DE Um den IFUS in anderen Sprachen herunterzuladen, gehen Sie bitte zu certest.es/viasure/labeling. Wenn Sie dort sind,
folgen Sie den Anweisungen, um auf die gewlinschte Sprache zuzugreifen. Wenn Sie weitere Informationen benétigen,

wenden Sie sich an: viasure@certest.es.

EL la va kateBaoete to IFUS og dMeg yAwooeg, petafeite ot Sievbuvon certest.es/viasure/labeling. MoA @tédoete exel,
akoAovBnote TIg 08nyies ya va amoktroete MpoécPaocn oty yAwooa Tov xpetaleote. Eqv xpelidleote mpdobeteg TANpo@opies,

eTuKOWVWVNoTE PE TN StevBuvon: viasure@certest.es.

ES Para descargar las IFUS en otros idiomas, por favor, entre en certest.es/viasure/labeling. Una vez esté alli, siga las

instrucciones para acceder al idioma que necesite. Si necesita informacién adicional, contacte: viasure@certest.es.

FR Pour télécharger I'IFUS dans d'autres langues, veuillez vous rendre sur certest.es/viasure/labeling. Une fois sur place,
suivez les instructions pour accéder & la langue dont vous avez besoin. Si vous avez besoin d'informations

supplémentaires, contactez: viasure@certest.es.

HR Za preuzimanje IFUS-a s drugih jezika unesite certest.es/viasure/labeling. Kada ste tamo, slijedite upute za pristup

jeziku koji vam je potreban. Ako trebate dodatne informacije, obratite se na: viasure@certest.es.

HU Az IFUS mds nyelveken torténé letoltéséhez kérjik, Idtogasson el a certest.es/viasure/labeling weboldalra. Ha ott van,
kdvesse az utasitdsokat a kivdnt nyelv eléréséhez. Ha tovdbbi informdciéra van szliksége, kérjuk, forduljon a kovetkezé

cimre: viasure@certest.es.
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IT Per scaricare I'IFUS in altre lingue, vai su certest.es/viasure/labeling. Una volta che sei li, segui le istruzioni per accedere

alla lingua di cui hai bisogno. Se hai bisogno di ulteriori informazioni, contatta: viasure@certest.es.

LT Norédami atsisiysti IFUS kitomis kalbomis, eikite | certest.es/viasure/labeling. Ten atlikite nurodymus, kad

pasiektumeéte reikiamg kalbg. Jei reikia papildomos informacijos, kreipkités adresu: viasure@certest.es.

LV Lai lejupieladétu IFUS citas valodas, ludzu, apmekléjiet certest.es/viasure/labeling. Péc tam izpildiet noradijumus, lai

pieklttu vajadzigajai valodai. Ja nepiecieSama papildu informacija, lddzu, sazinieties ar: viasure@certest.es.

NB For & laste ned IFUS fra andre sprdk, gd inn pd certest.es/viasure/labeling. Nar du er der, kan du felge instruksjonene

for & fa tilgang til det sprdket du trenger. Hvis du trenger ytterligere informasjon, kan du kontakte: viasure@certest.es.

PT Para baixar o IFUS em outros idiomas europeus, acesse certest.es/viasure/labeling. Uma vez 14, siga as instrucdes
para acessar o idioma que vocé precisa. Se vocé precisar de informagbes adicionais, entre em contato:

viasure@certest.es.

RO Pentru a descdrca IFUS in alte limbi, v& rugdm s& accesati certest.es/viasure/labeling. Accesat site-ul, urmati

instructiunile pentru a selectiona limba necesard. Pentru informatii suplimentare, contactati: viasure@certest.es.

SV For att ladda ner IFUS frdn andra sprdk, vanligen gé in pd& certest.es/viasure/labeling. Nar du dr dar féljer du
instruktionerna for att f& tillgdng till det sprdk du behdéver. Om du behover ytterligare information, vdnligen kontakta:

viasure@certest.es.

SK Ak si chcete stiahnut IFUS v inych jazykoch, prejdite na strdnku certest.es/viasure/labeling. Ked sa tam dostanete,
postupujte podla pokynov a ziskajte pristup k pozadovanému jazyku. Ak potrebujete dalSie informdcie, obrdtte sa na:

viasure@certest.es.

TR IFUs'u diger dillerden indirmek igin lltfen certest.es/viasure/labeling adresine girin. Oraya girdikten sonra, litfen

ihntiyaciniz olan dile erisim icin talimatlar takip edin. Daha fazla bilgiye ihtiyaciniz varsa, litfen viasure@certest.es

adresinden iletisime gecin.

FI Lataa suomeksi turvallinen kdyttdopas osoitteesta certest.es/viasure/labeling. Kun olet sielld, seuraa ohjeita. Jos

tarvitset lisatietoja, ota yhteyttd: viasure@certest.es.

Se certest.es/viasure/labeling hvis ditt sprék ikke star pé listen. Kontakt viasure@certest.es hvis spraket ditt ikke er pd

nettstedet.

Merk: Brukere skal varsle produsenten og de kompetente myndigheter i medlemslandet der de er etablert som brukere

og/eller pasienter, om enhver alvorlig hendelse relatert til produktet.
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NORSK
1. Tiltenkt formdl

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er en
automatisert RT-qPCR-test designet for samtidig kvalitativ pdvisning av RNA/DNA fra SARS-CoV-2,
Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E,
NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og adenovirus i nasofaryngeale prever fra pasienter mistenkt for
luftveisinfeksjon av helsepersonell. Denne testen er ment som et hjelpemiddel ved diagnostisering av
infeksjon med de ovennevnte mikroorganismene i kombinasjon med pasientens kliniske tegn og/eller
symptomer samt epidemiologiske risikofaktorer. Positive resultater indikerer tilstedeveerelse av
nukleinsyremdl (NA), men utelukker ikke tilstedeveerelse av andre patogener som ikke pdvises av testen.
Negative resultater utelukker ikke tilstedeveerelse av NA-m@l og ma ikke brukes som det eneste grunnlaget
for behandling eller andre bestemmelser relatert til behandling av pasienter. Analysen bruker BD MAX™
System til automatisert ekstraksjon av RNA/DNA og pdafelgende RT-qPCR ved bruk av de medfelgende
reagensene kombinert med universale reagenser og forbruksmateriell for BD MAX™ System. RNA/DNA
ekstraheres fra prever. Komplementaert DNA (cDNA) syntetiseres, og DNA/cDNA amplifiseres ved bruk av
RT-gPCR og pdvises ved bruk av spesifikke primere og fluorescerende reporterfargeprober for SARS-CoV-2,
Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E,
NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og adenovirus.

Produktet skal brukes av kvalifisert laboratoriepersonell som har fatt spesifikke instruksjoner og oppleering i
teknikkene som brukes under sanntids PCR og /n vitro-diagnostiske prosedyrer (inkludert opplaering i

sanntids PCR-instrumentet (termosykler) og systemet for ekstraksjon av nukleinsyre).

2. Sammendrag og forklaring

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2, eller SARS-CoV-2 som det vanligvis kalles, er det
luftveisviruset som oppsto i slutten av 2019 og som er ansvarlig for COVID-19, en sykdom som WHO senere
karakteriserte som en global pandemi (Ferndndez-Pérez et al., 2021; Hu et al., 2021; WHO | World Health
Organization, 2023a). Dette nye coronaviruset er et enkeltstrenget RNA-virus som tilherer Coronaviridae-
familien, beta-slekten (Ferndndez-Pérez et al., 2021). SARS-CoV-2-infeksjon kan ramme bdde voksne og
barn, selv om personer over 60 &r og de med allerede eksisterende medisinske tilstander er mer utsatt for &
utvikle en mer alvorlig form av COVID-19 (WHO | World Health Organization, 2023a). Infeksjonen kan vaere
asymptomatisk eller gi en rekke symptomer med varierende intensitet og alvorlighetsgrad, sveert lik influensa

(CDC |, 2023; Safiabadi Tali et al., 2021).
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Influensa er en akutt luftveisinfeksjon fordrsaket av influensaviruset, som pdvirker luftveiene og kan pdavises
i sirkulasjon over hele verden (Uyeki et al., 2022; WHO | World Health Organization, 2023b). Sesonginfluensa,
spesielt, er den som utleses av sesongbaserte Influenza A- og B-virus, som begge er ansvarlige for de
sesongbaserte epidemiene som normalt oppstdr om vinteren i tempererte klima og gjennom hele dret i
tropiske omréder (Tyrrell et al., 2021; Uyeki et al, 2022; WHO | World Health Organization, 2023b).
Influensavirus, som er en del av Orthomyxoviridae-familien, er Gttedelte negativt polariserte enkeltstrengede
RNA-virus som koder for 12 virusproteiner (Krammer et al., 2018; Uyeki et al., 2022). Virusets kappe, derivert
fra vertens plasmamembran, bestdr av et dobbelt lipidlag som inneholder transmembranproteiner, som
hemagglutinin (HA) og neuraminidase (NA), viralt nukleoprotein og matriseprotein (M1) og membranprotein

(M2) (Krammer et al., 2018).

Respiratorisk syncytialvirus (RSV) er et annet luftveis- og sesongvirus som pdavirker de nedre luftveiene i alle
aldersgrupper (WHO | World Health Organization, n.d.). Dette enkeltstrengede, ikke-segmenterte, negativt
polariserte RNA-viruset, som er medlem av Pneumoviridae-familien, er kjent for hovedsakelig & ramme
smdbarn under 2 @r, men kan ogsd ramme voksne over 65 ar og/eller personer med nedsatt immunforsvar
eller spesifikke komorbiditeter (Abu-Raya et al., 2023; Bergeron & Tripp, 2021; WHO | World Health

Organization, n.d.).

Diagnostisering av nevnte luftveissykdommer er utfordrende fordi de vanligvis har felles symptomer (Uyeki
etal, 2022). Neyaktig diagnostisering er derfor avgjerende, ikke bare for & finne drsaken til sykdommen, men
ogsé for @ forutse epidemiske/pandemiske belger samt redusere den indirekte belastningen pd helse- og
okonomisystemene (Safiabadi Tali et al.,, 2021; Uyeki et al., 2022). Det finnes mange typer diagnostiske tester
(som utferes pd sykehuslaboratoriet, eller hurtigtester), men RT-PCR er mer sensitiv og spesifikk og muliggjer
kombinert pdvisning av flere samtidige luftveisvirus, noe som reduserer tiden det tar 4§ stille en diagnose

(Uyeki et al., 2022).

Sykdommer i nedre luftveier for@rsaker anslagsvis fire millioner dedsfall arlig pd verdensbasis. En rekke ulike
virus kan holdes ansvarlige for dette, hvorav ett er coronaviruset, som tilherer Coronaviridae-familien
(Friedman et al., 2018). Disse globalt distribuerte virusene er store kappekledde virus som inneholder et
enkeltstrenget RNA-genom med positiv polaritet (Lim et al., 2016; Zeng et al., 2018). De er direkte relatert til
sykdommer i luftveiene, mage-tarmkanalen og sentralnervesystemet. Coronavirus karakteriseres ved
inndelingen i tre serotyper eller grupper. Gruppe 1 og 2 refererer til coronavirus hos pattedyr, mens gruppe 3
bestdr av coronavirus hos fugler. Vanlige humane coronavirus er stammene HCoV-229E, HCoV-0C43,
HCoV-NL63 og HCoV-HKU1 (Zeng et al., 2018). HCoV-er er vanskelige & pdvise ved vanlige diagnostiske
metoder fordi de normalt pdvises samtidig med andre luftveisvirus, som HRSV eller influensavirus (Gaunt et
al, 2010). P& bakgrunn av dette er sanntids PCR en av de foretrukne metodene til diagnostisering av
coronavirus, i tillegg til dens spesifisitet. Mer konkret foretrekkes sanntids PCR som har A-genet som mdl for

stammene 229E, OC43 og NL63 samt rep-genet for HKU1-stammen.
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Parainfluensavirus (PIV eller HPIV hos mennesker) er en del av Paramyxoviridae-familien og er klassifisert
genetisk og antigenisk i fire typer. Disse virusene kan fore til luftveisinfeksjoner hos spedbarn, barn og voksne,
hvor typen infeksjon og spesifikke symptomer varierer etter type. HPIV-1 og HPIV-2 fordrsaker begge
sykdommer i gvre og nedre luftveier, som forkjolelse og krupp, og HPIV-1 pdvises oftest hos barn. HPIV-3 er
oftere forbundet med tilstander i nedre luftveier, som bronkiolitt, bronkitt og lungebetennelse. HPIV-4 er
mindre vanlig pdvist, men kan likevel for@rsake milde til alvorlige luftveissykdommer (Henrickson, 2003).
Parainfluensavirus er et middels stort kappekledt virus, og genomet er organisert pd en enkelt negativt
polarisert RNA-streng som koder for minst seks vanlige strukturelle proteiner. Disse virusene har to
kappeglykoproteiner: HN, som har bé&de hemagglutinin- og neuraminidaseaktivitet, og F, som har

fusjonsaktivitet (Henrickson, 2003).

Viral kultur i kombinasjon med immunofluorescens er den tradisjonelle metoden for diagnostisering, men
denne er tidkrevende (Templeton et al.,, 2004). Hurtigtester er mye brukt, men de er mindre sensitive og
spesifikke enn andre diagnostiske verktay, som sanntids PCR-analyser (Jansen et al.,, 2011; Templeton et al.,

2004), som for tiden anses som en av de beste og foretrukne metodene.

Adenovirus tilherer Adenoviridae-familien av ikke-kappekledde og dobbeltstrengede (dsDNA) virus (Datta,
2023; Ison & Hayden, 2016). Det finnes mer enn 50 immunologisk distinkte humane adenovirus-serotyper
(Lynch & Kajon, 2016), klassifisert i 7 arter (adenovirus-A til adenovirus-G), som kan forérsake infeksjoner
hos mennesker, fra luftveissykdommer (adenovirus-E, C og noen B-arter) til infeksjoner i fordeyelseskanalen
(hovedsakelig adenovirus-A og F), urinveisinfeksjoner (andre adenovirus-B-arter) og konjunktivitt
(adenovirus-D) (Buckwalter et al., 2012; Datta, 2023). Overfering kan skje ved inhalasjon av aerosoliserte
dréper, direkte konjunktival inokulering, fekal-oral spredning eller eksponering for infisert vev eller blod(lson

& Hayden, 2016).

Humant metapneumovirus tilherer Paramyxoviridae-familien (Schuster & Williams, 2013) og er en viktig
drsak til infeksjoner i @vre og nedre luftveier. Metapneumovirus er et kappekledt, enkeltstrenget negativt
RNA-virus. De kliniske symptomene p& metapneumovirus inkluderer hoste, feber, nesetetthet og
kortpustethet og kan utvikles til bronkiolitt eller lungebetennelse (Uddin & Thomas, 2020). Metapneumovirus
overfgres hovedsakelig via smittsomme luftbérne drdper, og det er rapportert som det nest hyppigst pdviste

viruset ved luftveisinfeksjoner, hvor barn under fem @r er mest utsatt for smitte (Schuster & Williams, 2013).

Diagnostisering kan veere problematisk, ettersom et stort utvalg av patogener kan forérsake akutte
luftveisinfeksjoner med lignende kliniske syndromer. De ble opprinnelig identifisert ved cellekultur, men
diagnostisering gjennom denne prosedyren er tidkrevende frem til den cytopatiske effekten utvikles.
Serologiske tester kan vaere nyttige ved epidemiologiske undersokelser, men har begrenset praktisk verdi for
den enkelte pasient (Datta, 2023; Ison & Hayden, 2016; Lynch & Kajon, 2016; Schuster & Williams, 2013).
Derfor er sanntids (RT)-PCR per i dag den metoden som brukes til identifisering av adenovirus og

metapneumovirus, pd grunn av den hgye sensitiviteten og spesifisiteten.
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3. Grunnleggende prosedyre

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er designet for
samtidig kvalitativ pdvisning av nukleinsyrer fra SARS-CoV-2, Influenza B, Influenza A, RSV (type A og B),
parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og
adenovirus i nasofaryngeale preover. Pdvisningen skjer i et ett-trinns RT-gPCR-format, der revers
transkripsjon og péfelgende amplifisering av den spesifikke mélsekvensen skjer i samme reaksjonsbrgnn. Det
isolerte RNA-mdlet transkriberes, og det dannes komplementaert DNA ved revers transkriptase. Etter at
cDNA er syntetisert eller DNA er isolert, utfgres identifisering av disse mikroorganismene ved amplifisering
av et konservert omr&de av M- og ORFlab-genene til SARS-CoV-2, M-genet (matriseprotein (M1)) for
Influenza A/B, HA-genet for Influenza A H1IN1-undertypen, N-genet til RSV (type A og B), HN-genet til
parainfluensa (type 1, 2 og 3), F-genet til parainfluensa (type 4), N-genet til coronavirus (229E, NL63, HKU1
og 0OC43), F-genet til metapneumovirus og hexon-genet til adenovirus ved bruk av spesifikke primere og

fluorescensmerkede prober.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er basert pd 5'-
eksonuklease-aktiviteten til DNA-polymerase. Under DNA-amplifikasjon klgver dette enzymet proben som er
bundet til den komplementzere DNA-sekvensen, og skiller quencher-fargen fra reporterfargen. Denne
reaksjonen genererer en gkning i fluorescenssignalet som er proporsjonal med kvantiteten av méltemplatet.

Denne fluorescensen méles av BD MAX™ System.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System inneholder alle
komponenter som behgves for sanntids PCR-analyse (spesifikke primere/prober, dNTP-er, buffer, polymerase
og retrotranskriptase) i et stabilisert' format, samt en endogen intern kontroll (EIC) (humant RNAse P-gen)
for @ folge opp prevens integritet, overvdke ekstraksjonsprosessen og/eller eliminere hemming av
polymeraseaktiviteten. Humane housekeeping-gener er involvert i grunnleggende cellevedlikehold og er
derfor forventet & veere til stede i alle nukleaere humane celler og opprettholde relativt konstante

genuttrykksniva.

Mail Kanal Gen
SARS-CoV-2 475/520 N-gen og ORF1ab-gen
Influenza B 530/565 M1I-gen
Resp/ratgg/ Virus Influenza A 585/630 M1I- og HA-gen
Mix |
RSV (A/B) 630/665 N-gen
Endogen intern kontroll (EIC) 680/715 Humant RANase P-gen

! Veer oppmerksom pd at begrepene «stabilisert» og «lyofilisert» brukes uatskillelig og som synonymer for hverandre i hele dette
dokumentet.
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Parainfluenza (type 1, 2 og 3) HN-gen
475/520
Parainfluenza (type 4) F-gen
Coronavirus (229E, NL63, HKU1 og
Respiratory Virus 0C43) 530/565 N-gen
Mix 11
Metapneumovirus 585/630 F-gen
Adenovirus 630/665 Hexon-gen

Endogen intern kontroll (EIC) 680/715 Humant RANase P-gen

Tabell 1. Mdl, kanal og gener.

4. Reagenser som felger med

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System inkluderer

folgende materialer og reagenser, naermere beskrevet i Tabell 2:

Reagens/materiale

Beskrivelse

Konsentrasjonsomrdde Strekkode Mengde
Beskyttende stoffer og stabilisatorer + 6 g/100 ml*
Respiratory Virus Mix | Nukleotid-trifosfat (dNTPs) £ 1 mM* K folie 2 poser & 12
reaction tube Primere og prober 0,2-1 nMol/ul* blanke ror
Enzymer 10-100 U/rxn*
Beskyttende stoffer og stabilisatorer + 6 g/100 ml*
Respiratory Virus Mix Il Nukleotid-trifosfat (dNTPs) £ 1 mM* IMofolic 2 poser & 12
reaction tube Primere og prober 0,2-1 nMol/pl* blanke rer
Enzymer 10-100 U/rxn*
Rehydration Buffer Saltlesningsmikstur +13 mM 11-folic 1 poser & 24
tube Buffer (TRIS, pH) +67 mM blanke ror

Tabell 2. Reagenser og materialer som folger med | VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™

System med kat. nr. 444221.

*For komponenter i stabilisert format gjelder konsentrasjonsomrédet etter rehydrering.

5. Reagenser og utstyr som ma skaffes av brukeren

Felgende liste inneholder materialene som kreves til bruken, men som ikke er inkludert i VIASURE Respiratory

Virus Extended MixReal Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.

e Sanntids PCR-instrument: BD MAX™ System (Ref: 441916).
e BD MAX™ ExK™ TNA-3 (Ref:442827 eller 442828).
¢ BD MAX™ PCR Cartridges (ref: 437519).

e Virvelblander.

e Mikropipetter (n@yaktighet mellom 2 og 1000 pl).

e Nukleasefritt vann.

o Filterspisser.

e Pudderfrie engangshansker.
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Valgfritt:

e Eksterne kontrollmaterialer kan kjeres som en del av kvalitetskontrollprosedyren for analysen.
Kommersielt tilgjengelig kontrollmateriale og/eller prever som tidligere er karakterisert som positive eller
negative, kan brukes som henholdsvis ekstern positiv kontroll (EPC) eller ekstern negativ kontroll (ENC).
Utvelgelse og validering av EPC og ENC md gjeres i henhold til gjeldende lokale, delstatlige og/eller
nasjonale regler og laboratoriets standardprosedyrer for kvalitetskontroll. | tillegg mé& brukeren felge de

respektive bruksanvisningene for kommersielt tilgjengelig kontrollmateriale.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er validert med
ExK™ TNA-3 (ref. 442827 eller 442828) p& sanntids PCR-instrumentet BD MAX™ System.

Prever valgt ut for evaluering av enheten var nasofaryngeale (NF) prever samlet inn ved bruk av en fleksibel,
steril nylonpensel (heretter kalt nasofaryngeal prevepensel). Deretter plasseres penselen i reret til BD™

Universal Viral Transport System (UVT, SKU: 220220) eller Universal Transport Media® (UTM®) (Copan).

6. Transport-, oppbevarings- og bruksforhold

e Settene kan sendes og oppbevares ved 2-30 °C frem til utlopsdatoen som er angitt pd etiketten.
e Unngd vibrasjoner under transportering for & forhindre vaeskelekkasje.
e Etter dpning av aluminiumsposene med reaksjonsrerene kan produktet brukes i opptil 28 dager ved 2—

30 °C. Oppbevar hetteglasset skjermet for lys.

Felgende tabell viser et sammendrag over transport-, oppbevarings- og bruksforholdene for hele settet og

hver enkelt komponent:

Komponent Transportforhold Oppbevaringsforhold Bruksforhold
Hele VIASURE R rat Vi
ee . es,o/rc_7 /S Fer bruk: 2-30 °C til utlopsdatoen *Se bruksforhold for
Extended MixReal Time PCR angitt pd etiketten hver enkelt komponent.
Detection Kit for BD MAX™ System grttp : ponent
Fer bruk: 2-30 °C til utlopsdatoen
R rat Virus Mix | ti itt p& etiketten.
espiratory Virus If( reaction ar:gl pé etike e.n. . Romtemperatur.
tube (1K-folie) N@r posen med silikagel er &pnet: 2—
30 °C i opptil 28 dager.
2-30 °C til utlopsdatoen -
angitt pé etiketten. Fer bruk: 2-30 °C til utlopsdatoen
Respiratory Virus Mix l/ reaction angitt pd etiketten. Romtemperatur
tube (1M-folie) Nér posen med silikagel er dpnet: 2- P '
30 °C i opptil 28 dager.
Fer bruk: 2-30 °C til utlopsdatoen
. angitt pd etiketten.
Rehydration Buffer tube o Romtemperatur.
Nér posen med silikagel er dpnet: 2—
30 °C i opptil 28 dager.

Tabell 3. Sammendrag over transport-, lagrings- og bruksforholdene for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System og hver enkelt komponent.
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Forholdsregler for brukere

Produktet skal brukes av kvalifisert laboratoriepersonell som har fatt spesifikke instruksjoner og
oppleering i teknikkene som brukes under sanntids PCR og /n vitro-diagnostiske prosedyrer.

Til diagnostisk bruk in vitro.

Bruksanvisningen for VIASURE-produktet og brukerhdndboken for BD MAX™ System md leses grundig
for bruk av VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
Ikke utfer analysen for du har lest og forstatt informasjonen om prosedyrene, sikkerhetsreglene og
begrensningene som beskrives i bruksanvisningen.

Ikke bruk reagenser og/eller materialer som er gétt ut pé dato.

Ikke bruk settet hvis etiketten som forsegler ytteresken er brutt.

Ikke bruk reagenser hvis beskyttelsesesken er dpen eller revnet ved levering.

Ikke bruk reagenser hvis beskyttelsesposene er &pne eller revnet ved levering.

Ikke bruk reagenser hvis reagensposene ikke har terkemiddel eller hvis terkemiddelet er gdelagt.

Ikke fjern torkemiddelet fra reagensposene.

M@ ikke brukes hvis folien er revnet eller edelagt.

Ikke bland reagenser fra forskjellige poser og/eller sett og/eller loter.

Beskyttelsesposene til reagensene skal lukkes med lynlésen umiddelbart etter hver bruk for & beskytte
Master Mix mot sollys. Fjern all overfledig luft i posene fer de forsegles.

Beskytt reagensene mot fuktighet. Langvarig eksponering for fuktighet kan pévirke produktytelsen.

For & unngd forringelse av etiketten mé produktet ikke brukes i naerheten av lesemidler.

Om reagensmiksturen har et stabilisert format — vanligvis lokalisert i bunnen av regret — og et utseende
som er ulikt det vanlige utseendet (uten konisk form, ikke homogen, mindre/sterre i storrelse og/eller har
en annen farge enn hvitaktig), endrer ikke dette prevens funksjonalitet.

Serg for at reaksjonsreret og rehydreringsbufferreret er satt godt pd plass under oppsettet av BD
MAX™-stativet.

| tilfeller der andre PCR-tester utferes i det samme generelle omrédet av laboratoriet, mé det utvises
forsiktighet for & unng& kontaminering av VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System, ekstraksjonssettet BD MAX™ ExK™ TNA-3 eller eventuelle andre
reagenser som kreves for testing samt BD MAX™ System. Unngd alltid at reagenser kontamineres med
mikrober og ribonuklease (RNase)/deoksyribonuklease (DNase). Det anbefales & bruke sterile
RNase/DNase-frie aerosolresistente eller “positive displacement”-pipettespisser til engangsbruk. Bruk
en ny pipettespiss for hver preve. Du mad skifte hansker for du hdndterer reagenser og kassetter (BD
MAX™ PCR Cartridge).

For & unngé miljpkontaminering med amplikoner mad du ikke brekke dpen BD MAX™ PCR Cartridge etter

bruk. Forseglingene p& BD MAX™ PCR Cartridge er designet for @ unngé kontaminering.
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Benytt en enveis arbeidsflyt. Den skal starte i ekstraksjonsomrddet og deretter gd videre til
amplifikasjons- og pdvisningsomrddet. Prgver, utstyr og reagenser mad ikke returneres til omrddet der
det forrige trinnet ble utfert.

Folg god laboratoriepraksis. Bruk verneklaer, engangshansker, vernebriller og maske. lkke spis, drikk,
royk eller p&fer kosmetiske produkter i arbeidsomrédet. Vask hendene ndr testen er utfort.

Prevene md behandles som potensielt smittefarlige og/eller biologisk farlige, i likhet med alle reagenser
og materialer som har blitt eksponert for prevene, og de md hdndteres i henhold til nasjonale
sikkerhetsregler. Ta nedvendige forholdsregler under innsamling, oppbevaring, h&ndtering og kassering
av prover.

Prover og reagenser md@ hdndteres i et biologisk sikkerhetsskap. Bruk personlig verneutstyr (PU) i tréd
med de relevante retningslinjene for hdndtering av potensielt smittefarlige prever. Avfall skal kastes i
henhold til lokale og delstatlige forskrifter.

Regelmessig dekontaminering av annet vanlig utstyr som brukes er anbefalt, spesielt mikropipetter og
arbeidsflater.

I henhold til forordning (EF) nr. 1907/2006 (REACH) kreves det ikke sikkerhetsdatablad for VIASURE Real
Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System fordi de er klassifisert som ikke helse- eller miljgskadelige
fordi de ikke inneholder stoffer og/eller blandinger som oppfyller fareklassifiseringskriteriene som finnes
i forordning (EF) nr. 1272/2008 (CLP), eller som har konsentrasjoner hayere enn verdien fastsatt i nevnte
forordning for deres deklarering. En erklaering om at det ikke kreves sikkerhetsdatablad kan fds ved
henvendelse til Certest Biotec S.L.

Serg for at definisjonen av PCR-testprogrammet pd BD MAX™ System utfgres i samsvar med
instruksjonene i avsnittet “PCR-protokoll” (preveekstraksjonsparametere, egendefinerte strekkoder,
PCR-innstillinger osv.).

Konsulter brukerhdndboken for BD MAX™ System for ytterligere advarsler, forsiktighetsregler og
prosedyrer.

Enheten leveres ikke med et analysesertifikat, men det kan lastes ned fra nettstedet til Certest Biotec

S.L. (www.certest.es) ved behov.
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8. Testprosedyre

8.1. Innsamling, transport og oppbevaring av praver

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er testet p&
nasofaryngeale penselprover samlet inn med steril, fleksibel nylonpensel og umiddelbart plassert i et sterilt
ror som inneholder 3 ml BD™ Universal Viral Transport System (UVT, SKU: 220220)2 eller Universal Transport
Media® (UTM®) (Copan)3. Andre typer prever md valideres av brukeren.

Innsamling, oppbevaring og transport av prever skal utferes under de forhold som valideres av brukeren.
Generelt skal kliniske prever samles inn og merkes pd riktig mdte i rene beholdere med eller uten
transportmedium (avhengig av prevetypen). Etter innsamling skal prevene plasseres i en pose for biologisk
farlig materiale og transporteres og behandles s@ snart som mulig for & sikre kvaliteten pd testen. Provene
skal transporteres ved romtemperatur (RT) i opptil 2 timer eller ved 4 °C i opptil 5 dager, i henhold til lokale
og nasjonale regler for transport av patogent materiale. For langvarig transport (over 5 dager) anbefaler vi
forsendelse ved -20 °C eller lavere“. Prgver som sendes inn til molekylaer testing, m& oppbevares under
kontrollerte forhold slik at ikke nukleinsyrene brytes ned under oppbevaringen. Det anbefales & bruke ferske
prover til testen, men dersom dette ikke er mulig, eller ved en retrospektiv studie, ber prevene oppbevares
ved -70 eller -80 °C, og alternativt ved -20 °C5. Gjentatte fryse-tine-sykluser ber unngds for @ forhindre

nedbrytning av preven og nukleinsyrene.

De kliniske prevene skal samles inn, transporteres og oppbevares i henhold til relevante retningslinjer og/eller
retningslinjer for laboratoriet. Eksempler kan ses i IDSA guideline (Miller, J. M., Binnicker, M. J., Campbell, S,, ...
& Pritt, B. S. (2018). A guide to utilization of the microbiology laboratory for diagnosis of infectious diseases:
2018 update by the Infectious Diseases Society of America and the American Society for Microbiology.
Clinical Infectious Diseases, 67(6), e1-e94) or Sdnchez-Romero, M. I., Garcia-Lechuz Moyaq, J. M., Gonzdlez
Lépez, ). J., & Orta Mira, N. (2019). Recogida, transporte y procesamiento general de las muestras en el
laboratorio de Microbiologia. Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica, 37(2), 127-134.

https://doi.org/10.1016/j.eimc.2017.12.002.

OBS! Ovennevnte betingelser for innsamling, transport og oppbevaring av prever er foreslatt basert pé
anbefalingene for prever av nasofaryngeale prever som er ment for pévisning av nukleinsyre, som

fremkommer i den refererte rapporten om anbefalinger fra SEIMC for generelle retningslinjer for innsamling

2 BD universal viral transport system. https://www.bd.com/en-us/products-and-solutions/products/product-families/bd-universal-viral-
transport-system

3 https://www.copangroup.com/product-ranges/utm/

4 IDSA guideline (Miller, J. M., Binnicker, M. J., Campbell, S., ... & Pritt, B. S. (2018). A guide to utilization of the microbiology laboratory for
diagnosis of infectious diseases: 2018 update by the Infectious Diseases Society of America and the American Society for Microbiology.
Clinical Infectious Diseases, 67 (6), e1-e94))

5 Sdnchez-Romero, M. I, Garcia-Lechuz Moya, J. M., Gonzdlez Ldpez, J. . & Orta Mira, N. Collection, transport and general processing of
clinical specimens in Microbiology laboratory. Enfermedades Infecc. y Microbiol. Clin. (English ed.) 37, 127-134 (2019).
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og transport i klinisk mikrobiologi og i den autoritative veiledningen fra IDSA. | alle tilfeller anbefaler vi & folge

laboratoriets retningslinjer og/eller retningslinjer for korrekt transport og preservering av prover.

En intern stabilitetsstudie av prever ble utfert med VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System ved bruk av negative nasofaryngeale penselprever samlet inn i BD™
Universal Viral Transport System positive for produktmélene, hver stamme ved en konsentrasjon pé& 2-3xLoD.
Stabiliteten ble analysert ved hjelp av tre forskjellige analyser: primaerstabilitet (25 °C: 24 og 48 timer; 4 °C:
1, 2 og 7 dager; -20 °C: 2, 3 og 6 mdneder), stabilitet i prevebufferrer (3 og 7 dager ved 25 °C og 4 °C) og
nestet stabilitet (prevene ble inkubert ved 4 °C og 25 °C i 48 timer, og deretter ble disse prevene tilsatt i SBT
og analysert etter 3 og 7 dager ved 4 °C og 25 °C). | tillegg ble prever analysert etter & ha gjennomgétt fem
fryse- (ved -20 °C) og tine- (ved 25 °C) sykluser i lopet av én uke. Resultatene viste god ytelse for prover lagret

under alle testede forhold.

8.2. Klargjering av prever og NA-ekstraksjon
Klargjer preven i henhold til anbefalingene i bruksanvisningen for ekstraksjonssettet som brukes, BD MAX™
ExK™ TNA-3.

1. Pipetter 400 pl av preven i et BD MAX™ ExK™ TNA-3 Sample Buffer Tube (prevebufferrer) og lukk reret
med en membranhette. Pass pd & blande godt ved & bruke virvelblanding med hey hastighet i 1 minutt.
Serg for at virvelblanding utferes noen minutter for kjoringen startes. Fortsett til betjening av BD MAX™

System Operation.

Merk at prosedyrer for klargjering til ekstraksjon i samsvar med den spesifikke anvendelsen skal utvikles og

valideres av brukeren og at enkelte andre prgver kan kreve forbehandling.

8.3. PCR-protokoll

Merk: Se brukerhdndboken for BD MAX™ System for detaljerte instruksjoner.

8.3.1. Opprette PCR-testprogram for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real
Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System

Merk: Hvis du allerede har opprettet testen for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System, kan du hoppe over trinn 8.3.1 og gé direkte til 8.3.2.

1) Velg fanen “Test Editor” (Testredigering) pd skjermbildet “Run” (Kjer) péd BD MAX™ System.
2) Klikk pd knappen “Create” (Opprett).

| fanen “Basic Information” (Grunnleggende informasjon):

3) |feltet “Test Name” (Testnavn), skriver du inn et navn pé testen: f.eks. VIASURE Resp Virus.

Merk: Testnavnet ma vaere unikt og kan ikke ha mer enn tjue tegn.
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4) Fra nedtrekksmenyen “Extraction Type” (Ekstraksjonstype), velg “ExK TNA-3".

5) P& nedtrekksmenyen “Master Mix Format” (Mastermixformat) velger du “Dual Master Mix

Concentrated Lyophilized MM with Rehydration Buffer (Type 5)” (Dobbel mastermix konsentrert

lyofilisert MM med rehydreringsbuffer (Type 5)). N&r Dual Master Mix (Dobbel mastermix) er valgt,

endres fanekonfigurasjonen til hgyre for fanen “Test Editor” (Testredigering). Det er ekstra faner for

“PCR settings” (PCR-innstillinger), “Melt settings” (Smelteinnstillinger) og “Test Steps” (Testtrinn)

med tanke pd begge innklikkingsrerene.

6) | feltet “Sample Extraction Parameters” (Proveekstraksjonsparametere) velger du “User Defined”

(Brukerdefinert) og justerer verdiene for felgende parametere (Tabell 4).

Sample Extraction Parameters

Value (units)

(Proveekstraksjonsparametere) (Verdi (enheter))
Lysis Heat Time (Oppvarmingstid for lysering) 10 min
Lysis Temperature (Lyseringstemperatur) 60 °C
Sample Tip Height (Prevespisshayde) 1600 trinn

Sample Volume (Provevolum) 950 ul

Wash Volume (Vaskevolum) 500 pl
Neutralization Volume (Neytraliseringsvolum) I/R
DNase Heat Time (Oppvarmingstid for DNase) I/R

Tabell 4. Parametere for proveekstraksjon utfert med BD MAX™ ExK™ TNA-3.

7) | feltet “Ct Calculation” (Ct-beregning), velger du “Call Ct at Threshold Crossing” (Angi Ct ved

terskelkryssing). Denne er valgt som standard.

8) Hvis du kjerer versjon 5.00 av programvaren eller heyere og har merket de foliebelagte

innklikkingsrerene med strekkoder, gdr du til feltet “Custom Barcodes” (Egendefinerte strekkoder) og

velger du felgende konfigurasjon:

a. "Snap-In 2 Barcode" (Strekkode for innklikkingsrer 2): 1K (for Respiratory Virus Mix Ireaction

tube).

b. "Snap-In 3 Barcode" (Strekkode for innklikkingsrer 3): 11 (vedrerende Rehydration Buffer

tube).

c. "Snap-In 4 Barcode" (Strekkode for innklikkingsrer 3): 1M (for Respiratory Virus Mix I

reaction tube).

| fanen “PCR Settings” (PCR-innstillinger):

9) | feltet “PCR Settings” (PCR-innstillinger) angir du de felgende parameterne beskrevet i Tabell 5 og

6 for innklikkingsrer 2 (snap-in 2) (grenn fargekode pa stativet) og innklikkingsrer 4 (snap-in 4) (bld

fargekode pd stativet), henholdsvis: “Alias” (opptil syv alfanumeriske tegn), “PCR Gain” (PCR-

forsterkning), “Threshold” (Terskel), “Ct Min” og “Ct Max”.
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Channel

Alias

PCR Gain

Threshold

Ct Min

Ct Max

(Alias)

(PCR-forsterkning)

(Terskel)

(Ct Min)

(Ct Max)

475/520 (FAM) SARS 80 150 0 40
530/565 (HEX) FLUB 40 150 0 40
585/630 (ROX) FLUA 80 150 0 40
630/665 (Cyb) RSV 80 150 0 40
680/715 (Cy5h.5) EIC 80 150 0 35
Tabell 5. "PCR settings" (PCR-innstillinger) for innklikkingsrer 2.
Channel Alias PCR Gain Threshold Ct Min Ct Max
(Kanal) (Alias) (PCR-forsterkning) (Terskel) (CtMin) | (Ct Max)
475/520 (FAM) HPIV 60 150 0 40
530/565 (HEX) HCOV 40 150 0 40
585/630 (ROX) MPV 80 150 0 40
630/665 (Cy5) HADV 80 150 0 40
680/715 (Cyb.5) EIC 80 150 0 35

Tabell 6. "PCR settings" (PCR-innstillinger) for innklikkingsrar 4.

Merk: Det anbefales at man ferst stiller inn minimum terskelverdiene som er listet opp ovenfor for hver kanal, men de endelige
innstillingene mé& bestemmes av sluttbrukeren under tolkningen av resultatene for & sikre at tersklene faller innenfor den eksponentielle
fasen av fluorescenskurvene og over et eventuelt bakgrunnssignal. Terskelverdien for forskjellige instrumenter kan variere grunnet

forskjellige signalintensiteter.

10) | feltet “Color compensation” (Fargekompensasjon) skriver du inn felgende parametere (Tabell 7 og

8).
False Receiving Channe/ (Kanal som mottar falske data)
(O e/ FALCHE 475/520 2 530/565  585/630 630/665  680/715
475/520 - 4 0 0
Channel 585/630 0 0 1 0
(Eksitasjonskanal) 630/665 0 0 - 18
680/715 0 0 1,5 -

Tabell 7. “Color compensation” (Fargekompensasjon)-parametere for innklikkingsrer 2.

ool MG 475/520  530/565  585/630 @ 630/665  680/715
475/520
Excitation 530/565 0 - 0 0
Channel 585/630 0 0 3 0
(Eksitasjonskanal) 630/665 0 0 - 19
680/715 0 0 0 3 -

Tabell 8. “Color compensation” (Fargekompensasjon)-parametere for innklikkingsrer 4.

| fanen “Melt Settings” (Smelteinnstillinger) trengs ingen handling, da den ikke er relevant for dette produktet.

| fanen “Test Steps” (Testtrinn):

11) Skriv inn navnet pd trinnet (opptil tjue tegn) og angi felgende parametere for & definere hvert trinn i

PCR-protokollen: *“Profile Type” (Profiltype), “Cycles” (Sykluser), “Time” og “Temperature”

(Temperatur), og velg feltet “Detect” (PAvisning) for & definere pdvisningstrinnet (Tabell 9). Klikk pé&

knappen “Add” (Legg til) for & legge til et nytt trinn, og gjenta til alle nedvendige trinn er definert.
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Merk: Feltet “Type” md veere tomt.

Step name Profile Type Cycles Time (s) | Temperature Detect

(Navn pé trinn) (Profiltype) (Sykluser) (Tid (s)) | (Temperatur) (Pdvis)

Reverse transcription

L RV-transcription Hold 1 900 45°C -
(Revers transkripsjon)

Initial denaturation
(Innledende IN-denaturation Hold 1 120 98 °C -
denaturering)

Denaturation and
Annealing/Extension 10 95°C -
(Data collection)
(Denaturering og
herding/forlengelse 61.1 63 °C v
(datainnsamling))

Annealing/Extension 2-Temperature 45

Tabell 9. PCR-protokoll for innklikkingsrer 2 og innklikkingsrer 4.

| fanen “Result Logic” (Resultatlogikk):

12) | feltet “Target” (Mdl) skriver du inn et navn pd mdlet: f.eks. SARS (pd opptil syv alfanumeriske tegn).
Gjenta trinn 12-15 for hvert mél (dvs. SARS, FLUB, FLUA og RSV for innklikkingsrer 2 (snap-in 2)
eller HPIV, HCOV, MPV og HADV for innklikkingsrer 4 (snap-in 4)) ved & folge tabellene som er

spesifikke for mélet som defineres.

Merk: Velg innklikkingsrgr 2 (grenn) (snap-in 2 (green)) i rullegardinmenyen “Master Mix”
(Masterblanding) for & angi resultatiogikken for den ferste reaksjonsblandingen og
innklikkingsrer 4 (bl&) (snap-in 4 (blue)) for den andre. Mdlnavnene ma vaere forskjellige for

innklikkingsrer 2 og innklikkingsror 4.

13) Klikk i avmerkingsboksen “Analyze” (Analyser) for & inkludere enskede belgelengder (PCR-kanaler)
i analyseresultatet (Tabell 10-13 for innklikkingsrer 2 og Tabell 17-4 for innklikkingsrer 4).

Forste masterblanding (Respiratory Virus Mix [ reaction tube): Innklikkingsrer 2 (grenn) (Snap-in 2

(green))
Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
475/520 SARS | PCR 4
680/715 EIC PCR v

Tabell 10. Valg av PCR-kanaler i “Result logic” (Resultatlogikk) for SARS (SARS-CoV-2)-mdil.

Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
530/565 FLUB | PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabell 11. Valg av PCR-kanaler i “Result logic” (Resultatlogikk) for FLUB (Influenza B)-mdl.
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Tabell 12. Valg av PCR-kanaler i “Result logic” (Resultatlogikk) for mélrettet FLUA (Influenza A).

Tabell 13. Valg av PCR-kanaler i fanen “Result logic” (Resultatlogikk) for mélrettet RSV (Respiratory Syncytial Virus type A

og B).

Andre masterblanding (Respiratory Virus Mix I/ reaction tube): Innklikkingsrer 4 (bld) (Snap-in 4

Wavelength Alias  Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
585/630 FLUA [ PCR 4
680/715 EIC PCR 4

Wavelength Alias  Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
630/665 RSV | PCR 4
680/715 EIC PCR 4

(blue))
Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
475/520 HPIV | PCR v
680/715 EIC PCR 4
Tabell 14. Valg av PCR-kanaler i fanen “Result logic” (Resultatlogikk) for mdlirettet HPIV (Parainfluenza type 1, 2, 3 og 4).
Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
530/565 HCov | PCR v
680/715 EIC PCR 4
Tabell 15. Valg av PCR-kanaler i fanen “Result logic” (Resultatlogikk) for HCOV (Coronavirus 229E, NL63, HKU1 og OC43)-
madl.
Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
585/630 MPV | PCR 4
680/715 EIC PCR 4
Tabell 16. Valg av PCR-kanaler i “Result logic” (Resultatlogikk) for MPV (Metapneumovirus)-madil.
Wavelength Alias Type Analyze
(Bolgelengde) (Alias) (Type) (Analyser)
630/665 HADV | PCR 4
680/715 EIC PCR 4

[Uo0-444221nb0825.00TO0

Tabell 17. Valg av PCR-kanaler i “Result logic” (Resultatlogikk) for HADV (Adenovirus)-mdl.

14) Klikk p& knappen “Edit Logic” (Rediger logikk).

15) | vinduet “Edit Logic” (Rediger logikk) vises alle kombinasjoner av resultattyper. For hver rad velger
du resultatet pé rullegardinmenyen “Result” (Resultat) som kalles opp nér betingelsene i den raden

er oppfylt, i henhold til Tabell 18-21 for innklikkingsrer 2 og Tabell 22-25 for innklikkingsror 4.
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Forste masterblanding (Respiratory Virus Mix / reaction tube): Innklikkingsrer 2 (grenn) (Snap-in 2

1greenn

Result SARS EIC
(Resultat) (475/520) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 18. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for SARS (SARS-CoV-2)-mdl. Tilgjengelige resultater er
POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result FLUB EIC

_ (Resultat)  (530/565) (680/715)
POS Valid (Gyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) [ Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 19. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for FLUB (Influenza B)-mdl. Tilgjengelige resultater er
POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result FLUA EIC
(Resultat) (585/630) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 20. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for FLUA (Influenza A)-madl. Tilgjengelige resultater er
POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result RSV EIC
(Resultat) (630/665) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 21. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for RSV Respiratory Syncytial Virus type A og B)-mdl.
Tilgjengelige resultater er POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Merk: | henhold til tidligere definert maks. Ct-verdi (Tabell 5):

Resultattypen for SARS (475/520), FLUB (530/565), FLUA (585/630) eller RSV (630/665)-

kanaler regnes som “Valid”(Gyldig) nér den oppnddde Ct-verdien er < 40, og “Invalid”

(Ugyldig) ndr den oppnddde Ct-verdien er > 40.

Resultattypen for EIC (680/715)-kanalen regnes som “Valid” (Gyldig) ndr den oppnddde

Ct-verdien er < 35, og “Invalid”(Ugyldig) nér den oppnddde Ct-verdien er > 35.
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Andre masterblanding (Respiratory Virus Mix l/reaction tube): Innklikkingsrer 4 (bl&) (Snap-in 4 (blue))

Result HPIV EIC
(Resultat) (475/520) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 22. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for HPIV (Parainfluenza type 1, 2, 3 og 4)-mdl.

Tilgjengelige resultater er POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result HCOV EIC
(Resultat) (530/565) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) [ Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) [ Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 23. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for HCOV (Coronavirus 229E, NL63, HKU1 og OC43)-

madl. Tilgjengelige resultater er POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result MPV EIC
 (Resultat)  (585/630) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)

Tabell 24. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for MPV (Metapneumovirus)-madl. Tilgjengelige resultater

er POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Result HADV EIC
(Resultat) (630/665) (680/715)
POS Valid (Gyldig) Valid (Gyldig)
UNR Valid (Gyldig) | Invalid (Ugyldig)
NEG Invalid (Ugyldig) | Valid (Gyldig)
UNR Invalid (Ugyldig) | Invalid (Ugyldig)
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Tabell 25. Liste over kombinasjoner av resultattyper og resultatlogikk for HADV (Adenovirus)-mdl. Tilgjengelige resultater er
POS (positiv), NEG (negativ) og UNR (uavklart).

Merk: | henhold til tidligere definert maks. Ct-verdi (Tabell 6):

i.  Resultattypen for HPIV (475/520), HCOV (530/565), MPV (585/630) eller HADV
(630/665)-kanaler regnes som “Valid” (Gyldig) nar den oppnddde Ct-verdien er < 40, og
“Invalid” (Ugyldig) ndr den oppnddde Ct-verdien er > 40.

ii.  Resultattypen for EIC (680/715)-kanalen regnes som “Valid” (Gyldig) ndr den oppnddde
Ct-verdien er < 35, og “Invalid” (Ugyldig) ndr den oppnddde Ct-verdien er > 35.

16) Klikk p& knappen “Save” (Lagre) for & lagre testen.

8.3.2. Sette opp BD MAX™-stativet

1) For hver preve som skal testes, ta ut én Unitized Reagent Strips (modulreagensstrimmel) fra BD MAX™

ExK™ TNA-3 kit. Dunk forsiktig hver strimmel mot en hard overflate for @ sikre at alle vaeskene ligger i

bunnen av rgrene, og sett dem inn i BD MAX™ System prevestativ.
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2) Ta ut nedvendig antall BD MAX™ ExK™ TNA Extraction Tubes (ekstraksjonsrer) (B4) (hvit folie) fra
beskyttelsesposen. Klikk Extraction Tube(s) (ekstraksjonsreret(ene)) (hvit folie) p& plass i deres
respektive posisjoner i TNA-strimmelen (posisjon 1, hvit fargekode pd stativet. Se figur 1.) Fjern
overfladig luft og lukk posen med lynldsen.

3) Fastslé& og adskill egnet antall Respiratory Virus Mix / reaction tubes (1K-folie), og klikk dem pd plass i
deres respektive posisjoner i strimmelen (klemmeposisjon 2, grenn fargekode pd stativet. Se figur 1).

a. Fjern overfladig luft og lukk aluminiumsposen med lynlasen.

b. For riktig rehydrering mé& du passe pé at det fryseterkede produktet er i bunnen av reret og
ikke har festet seg til det overste omrédet av reret eller til folietetningen. Dunk forsiktig hvert
ror mot en hard overflate for & sikre at alt produktet ligger i bunnen av roret.

4) Ta ut nedvendig antall Rehydration Buffer tubes (11-folie) og klikk dem pé& plass i deres respektive
posisjoner i strimmelen (posisjon 3, uten fargekode pd stativet. Se figur 1.)

a. Fjern overfladig luft og lukk posen med lynlGsen.

b. For & sikre riktig overfering md du passe pé& at vaesken er i bunnen av reret og ikke har festet
seg overst i reret eller til folietetningen. Dunk forsiktig hvert rer mot en hard overflate for &
sikre at hele bufferen er i bunnen av reret.

5) Fastsld og adskill egnet antall Respiratory Virus Mix I/ reaction tubes (reaksjonsrer) (1M-folie), og klikk
dem pé plass i deres respektive posisjoner i strimmelen (klemmeposisjon 4, bld fargekode pé stativet.
Se figur 1).

a. Fjern overfladig luft og lukk aluminiumsposen med lynlésen.

b. For riktig rehydrering md du passe pd at det fryseterkede produktet er i bunnen av reret og
ikke har festet seq til det everste omrdadet av reret eller til folietetningen. Dunk forsiktig hvert

rer mot en hard overflate for & sikre at alt produktet ligger i bunnen av roret.

Figur 1. BD MAX™ TNA Reagent Strip (TNA) fra BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit.

Avfallsreservoar
Innklikkingsrer
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[frigjeringsror ror 2 ellellollo
Vaskebuffer
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Ekstraksjonsrer el|le||O||O
Elusjonsbuffer A NI S
Reaksjonsror 1 Nr. INr. 2Nr. 3Nr. 4

Rehydreringsbuffer Noytraliseringsbuffer
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8.3.3. Sette opp BD MAX™-instrumentet

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)
9)

Velg fanen “Worklist” (Arbeidsliste) pd skjermen “Run” (Kjer) i BD MAX™ System-programvaren med
v4.50A eller nyere.

| nedtrekksmenyen “Test” velger du gnsket test, f.eks. VIASURE Resp-virus (hvis den ikke allerede er
opprettet, se avsnitt 8.3.1).

Velg riktig partinummer for kitet fra nedtrekksmenyen “Kit Lot Number” (Kit-partinummer) (oppgitt
pd den ytre esken til ekstraksjonskitet som brukes) (valgfritt).

Merk: Partinumre mé defineres i visningen “Inventory” (Beholdning) for de kan velges her.
Oppgi ID-nummeret til Sample Buffer Tube (prevebufferreret) i feltet “Sample Tube” (Proverer) i
Worklist (Arbeidsliste), enten ved & skanne strekkoden eller ved @ skrive den inn manuelt.

Fyll ut feltet “Patient ID” (Pasient-1D) og/eller “Accession” (Inntak) og klikk pd Tab- eller Enter-tasten.
Fortsett helt til du har lagt inn alle strekkodene for “Sample Buffer Tubes” (prevebufferrorene). Serg
for at preve-/pasient-ID-er og prevebufferrgrene samsvarer.

Plasser det klargjorte provebufferrgret i BD MAX™-stativene.

Plasser stativet(ene) i BD MAX™ System (stativ A settes pd venstre side av BD MAX™ System og
stativ B settes pd heyre side).

Plasser nedvendig antall BD MAX™ PCR Cartridge(s) i BD MAX™ System.

Lukk deren p&d BD MAX™ System.

10) Klikk pé& “Start” for & begynne prosedyren.

8.3.4. BD MAX™-resultatrapport

1)
2)
3)

P& menylinjen klikker du pd knappen “Results” (Resultater).
Enten dobbeltklikk p& kjeringen din pd listen, eller trykk pd knappen “View” (Vis).

Knappene “Print” (Skriv ut) og “Export” (Eksporter) nederst pd skjermen aktiveres.

Slik skriver du ut resultatene:

1. Klikk p& knappen “Print” (Skriv ut).

2. | vinduet “Print” (Skriv ut) forhdndsvisning av kjeringsrapporten, velger du: “Run Details”
(Kjeringsdetaljer), “Test Details” (Testinformasjon) og “Plots” (Plotter).

3. Klikk p& “Print” (Skriv ut) for & skrive ut rapporten, eller klikk p& “Export” (Eksporter) for &
eksportere en PDF av rapporten til en USB-enhet.

Slik eksporterer du resultatene:

1. Klikk pé& knappen “Export” (Eksporter) for & overfere rapporten (PDF- og CSV-fil) til en USB-
enhet.
2. Nar eksporten er fullfert, vises ikonet for vellykket/mislykket i vinduet “Results Export”

(Eksport av resultater).
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9. Tolkning av resultater

For en detaljert beskrivelse av hvordan du analyserer dataene, se brukerh&dndboken for BD MAX™ System.

Dataanalysen utferes av BD MAX™-programvaren i henhold til produsentens instruksjoner. BD MAX™-

programvaren rapporterer Ct-verdier og amplifikasjonskurver for hver detektorkanal for hver preve som

testes, pd folgende mate:

- En Ct-verdi pd 0 indikerer at programvaren ikke beregnet noen Ct-verdi med den angitte terskelen (se Tabell

5). En amplifikasjonskurve av preven som viser en Ct-verdi pd "0", mé& sjekkes manuelt.

- En Ct-verdi p& -1 indikerer at det ikke har funnet sted noen amplifiseringprosess, at det ikke ble beregnet

noen Ct-verdi av programvaren eller at den beregnede Ct-verdien er under den angitte terskelverdien eller

over den fastsatte maksimale Ct-verdien (cutoff).

- Alle andre Ct-verdier md tolkes i sammenheng med amplifikasjonskurven og i henhold til resultatlogikken, i

henhold til retningslinjene for tolkning av prever, som er angitt i Tabell 26 og 27.

Sjekk det endogene interne kontrollsignalet for & kontrollere at amplifikasjonsblandingen fungerer som den

skal. Sjekk ogsd at det ikke finnes noen rapport om systemfeil i BD MAX™ System.

Bruk tabellene under til & lese av og analysere resultatene:

Ferste masterblanding (Respiratory Virus Mix I reaction tube): Innklikkingsrer 2 (Snap-in 2)

SARS-CoV-2 Influenza B Influenza A Rses:;ruitglry
(navn pd mdl: | (navn pd mdl: | (navn pd mdl: _y vy Tolkning for individuelle pasientprever
SARS FLUB) FLUA) virus (navn
p& mal: RSV)
POS POS POS POS RNA fra SARS-CoV-2, Influe_nza B, Influenza A
og RSV pévist
RNA fra SARS-CoV-2, Influenza B og
POS POS POS NEG
Influenza A pdvist, RNA fra RSV ikke pdvist
RNA fra SARS-CoV-2, Influenza B og RSV
POS POS NEG POS
pévist, RNA fra Influenza A ikke pévist
POS NEG POS POS RN,? f.ra SARS-CoV-2, Influen.za A oog BSV
pavist, RNA fra Influenza B ikke pévist
RNA fra Influenza B, Influenza A og RSV pavist,
NEG POS POS POS
RNA fra SARS-CoV-2 ikke pdvist
RNA fra SARS-CoV-2 og Influenza B pdvist,
POS POS NEG NEG
RNA fra Influenza A og RSV ikke pévist
RNA fra SARS-CoV-2 og Influenza A pdvist,
POS NEG POS NEG
RNA fra Influenza B og RSV ikke pdvist
POS NEG NEG POS RNA fra SARS-CoV-2 og RSV pdvist, RNA fra

Influenza B og Influenza A ikke pdvist
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RNA fra Influenza B og Influenza A pdvist, RNA

NEG POS POS NEG
fra SARS-CoV-2 og RSV ikke pévist
RNA fra Influenza B og RSV pévist, RNA fra
NEG POS NEG POS
SARS-CoV-2 og Influenza A ikke pdvist
RNA fra Influenza A og RSV pdvist, RNA fra
NEG NEG POS POS
SARS-CoV-2 og Influenza B ikke pdvist
RNA fra SARS-CoV-2 pdvist, RNA fra
POS NEG NEG NEG
Influenza B, Influenza A og RSV ikke pdvist
RNA fra Influenza B pdvist, RNA fra SARS-CoV-
NEG POS NEG NEG
2, Influenza A og RSV ikke pévist
NEG NEG POS NEG RNA fra Influenza A pdvist, RI\IIA fra OS,.ARS-CoV-
2, Influenza B og RSV ikke pévist
NEG NEG NEG POS RNA fra RSV pdvist, RNA fra .SARS-OC(.)V-Z,
Influenza B og Influenza A ikke pdvist
NEG NEG NEG NEG RNA-mdl ikke pd@vist
UNR = Uavklart resultat oppnddd p& grunn av
hemmere i PCR-reaksjonen, eller ndr det oppstdr
UNR UNR UNR UNR et generelt problem (ikke rapportert av en
feilkode) med et prevebehandlings- eller
amplifiseringstrinn.!
IND = Ubestemmelig analyseresultat. Skyldes
il i ™
IND IND IND IND systerpféll iBD MAX. System.ArTGIyseresul'fatet
vises i tilfeller med instrumentfeil knyttet til en
feilkode.?
INC = Ufullstendig analyseresultat. Skyldes
INC INC INC INC systemfeil i BD MAX™ System. Analyseresultatet

vises i tilfeller med ikke fullfert kjering.?

Tabell 26. Tolkning av preve.

1 Den endogene interne kontrollen (EIC) skal vise et amplifiseringssignal med Ct-verdi pd < 35 for vurdering. Hvis det ikke er noe

signal for EIC eller Ct-verdi > 35, anses resultatet som uavklart (UNR), og det kreves en ny test. Kontroller resultatrapporten og Ct-

verdiene for de valgte mélene og utfer passende handlinger med tanke pé folgende:

Nar resultater for malgener er ugyldige (Ct > 40, noe som vises av programvaren som et resultat p& “-1”), md analysen
gjentas fra den primaere preven, og Sample Buffer Tube (SBT) mé klargjeres pd nytt hvis det er tilgjengelig tilstrekkelig

prevevolum. Folg retningslinjene for laboratoriet og/eller retningslinjene for mikrobiologilaboratorier.

Nar resultater for mélrettede gener er gyldige (Ct < 40), kan det hende at det ikke vises noen amplifikasjon, eller at det
vises amplifikasjon fra EIC med en Ct-verdi > 35 (noe som vises av programvaren som et resultat p& “-1") ved testing av
hoyt konsentrerte prever, grunnet preferensiell amplifikasjon av malspesifikke nukleinsyrer. Fortynn disse prevene 1/10
ved behov, klargjer prevebufferrer (SBT) igjen og gjenta testingen. Felg retningslinjene for laboratoriet og/eller

retningslinjene for mikrobiologilaboratorier.

MERK: Nasofaryngeale provepensler kan oppbevares uten overfering til SBT i opptil 2 dager ved lagring ved 25 °C eller
opptil 7 dager ved lagring ved 4 °C.

2 Ubestemte (IND) eller ufullstendige (INC) resultater kan oppnds p& grunn av systemfeil, og det kreves ny testing. Se

brukerveiledningen for BD MAX™ System for & finne informasjon om tolkning av varsel- og feilkoder.
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Andre masterblanding (Respiratory Virus Mix I/ reaction tube): Innklikkingsrer 4 (Snap-in 4)

Parainfluenza
(navn pd mdl:
HPIV)

Coronavirus
(navn pd mdl:
HCOV)

Metapneumovirus
(navn pd méil:
MPV)

Adenovirus
(navn pd méil:
HADV)

Tolkning for individuelle pasientprever

POS

POS

POS

POS

RNA/DNA fra parainfluenza, coronavirus,
metapneumovirus og adenovirus pdvist

POS

POS

POS

NEG

RNA fra parainfluenza, coronavirus og
metapneumovirus pdvist, DNA fra adenovirus
ikke pdvist

POS

POS

NEG

POS

RNA/DNA fra parainfluenza, coronavirus og
adenovirus pdvist, RNA fra metapneumovirus
ikke pévist

POS

NEG

POS

POS

RNA/DNA fra parainfluenza,
metapneumovirus og adenovirus pdvist, RNA
fra coronavirus ikke pévist

NEG

POS

POS

POS

RNA/DNA fra coronavirus, metapneumovirus
og adenovirus pdvist, RNA fra parainfluenza
ikke pavist

POS

POS

NEG

NEG

RNA fra parainfluenza og coronavirus pdvist,
RNA/DNA fra metapneumovirus og
adenovirus ikke pdvist

POS

NEG

POS

NEG

RNA fra parainfluenza og metapneumovirus
pavist, RNA/DNA fra coronavirus og
adenovirus ikke pdvist

POS

NEG

NEG

POS

RNA/DNA fra parainfluenza og adenovirus
pavist, RNA fra coronavirus og
metapneumovirus ikke pévist

NEG

POS

POS

NEG

RNA fra coronavirus og metapneumovirus
pavist, RNA/DNA fra parainfluenza og
adenovirus ikke pdvist

NEG

POS

NEG

POS

RNA fra coronavirus og adenovirus pdvist,
RNA fra parainfluenza og metapneumovirus
ikke pavist

NEG

NEG

POS

POS

RNA/DNA fra metapneumovirus og
adenovirus pévist, RNA fra parainfluenza og
coronavirus ikke pdvist

POS

NEG

NEG

NEG

RNA fra parainfluenza pavist, RNA/DNA fra
coronavirus, metapneumovirus og adenovirus
ikke pavist

NEG

POS

NEG

NEG

RNA fra coronavirus pdvist, RNA/DNA fra
parainfluenza, metapneumovirus og
adenovirus ikke pdvist

NEG

NEG

POS

NEG

RNA fra metapneumovirus pdvist, RNA/DNA
fra parainfluenza, coronavirus og adenovirus
ikke pavist

NEG

NEG

NEG

POS

DNA fra adenovirus pdvist, RNA fra
parainfluenza, coronavirus og
metapneumovirus ikke pdvist
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NEG NEG NEG NEG RNA-mdl ikke pévist

UNR = Uavklart resultat oppnddd pé grunn av
hemmere i PCR-reaksjonen, eller ndr det
UNR UNR UNR UNR oppstdr et generelt problem (ikke rapportert av
en feilkode) med et prevebehandlings- eller
amplifiseringstrinn.!

IND = Ubestemmelig analyseresultat. Skyldes

1 H ™
IND IND IND IND systemfeil i B[? M.AX _ System.
Analyseresultatet vises i tilfeller med
instrumentfeil knyttet til en feilkode.?
INC = Ufullstendig analyseresultat. Skyldes
i i ™
INC INC INC INC systemfeil i BD MAX System.

Analyseresultatet vises i tilfeller med ikke
fullfort kjering.2

Tabell 27. Tolkning av prave.

1 Den endogene interne kontrollen (EIC) skal vise et amplifiseringssignal med Ct-verdi p& < 35 for vurdering. Hvis det ikke er noe
signal for EIC eller Ct-verdi > 35, anses resultatet som uavklart (UNR), og det kreves en ny test. Kontroller resultatrapporten og Ct-

verdiene for de valgte mélene og utfer passende handlinger med tanke pé folgende:

I. N@r resultater for mdlgener er ugyldige (Ct > 40, noe som vises av programvaren som et resultat p& “-1”), md analysen
gjentas fra den primaere preven, og Sample Buffer Tube (SBT) mé klargjeres pd nytt hvis det er tilgjengelig tilstrekkelig

prevevolum. Felg retningslinjene for laboratoriet og/eller retningslinjene for mikrobiologilaboratorier.

IIl.  Nar resultater for mélrettede gener er gyldige (Ct < 40), kan det hende at det ikke vises noen amplifikasjon, eller at det
vises amplifikasjon fra EIC med en Ct-verdi > 35 (noe som vises av programvaren som et resultat pé “-1") ved testing av
hoyt konsentrerte prever, grunnet preferensiell amplifikasjon av malspesifikke nukleinsyrer. Fortynn disse prevene 1/10
ved behov, klargjer prevebufferrer (SBT) igjen og gjenta testingen. Felg retningslinjene for laboratoriet og/eller

retningslinjene for mikrobiologilaboratorier.

MERK: Nasofaryngeale prevepensler kan oppbevares uten overfering til SBT i opptil 2 dager ved lagring ved 25 °C eller
opptil 7 dager ved lagring ved 4 °C.

2 Ubestemte (IND) eller ufullstendige (INC) resultater kan oppnds p& grunn av systemfeil, og det kreves ny testing. Se

brukerveiledningen for BD MAX™ System for & finne informasjon om tolkning av varsel- og feilkoder.

Merk: Ved bruk av eksterne kontroller skal disse gi felgende forventede resultater: negative for ENC og
positive for EPC (kjente positive prever forventes & vaere positive kun for mikroorganismene som er til stede i
proven). En ENC som gir et positivt testresultat, indikerer en kontamineringshendelse eller feil med
prevehdndteringen. En EPC som gir et negativt resultat indikerer et problem med preveh&ndteringen/-
prepareringen. G4 gjennom teknikken for provehdndtering/-preparering. Nar det oppstér en feil med en

ekstern kontroll, kreves det en ny test.

Ved vedvarende uklare resultat anbefales det & lese gjennom bruksanvisningen og gjennomgd
ekstraksjonsprosessen som benyttes av brukeren; & bekrefte riktig bruk av hvert PCR-trinn og revidere

parametrene; samt kontrollere sigdformen pé& kurven og fluoriseringens intensitet.

Testresultatene skal evalueres av helsepersonell i sammenheng med sykehistorikk, kliniske symptomer og

andre diagnostiske tester.
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10. Testens begrensninger

e Testresultatene skal evalueres av helsepersonell i sammenheng med sykehistorikk, kliniske symptomer
og andre diagnostiske tester.

e Selv om denne analysen kan brukes med andre typer prever, har den kun blitt validert med
nasofaryngeale prevepensler.

e Detlyofiliserte produktet mé& veere i bunnen av reret og ikke klebet til toppomrddet eller folietetningen for
en vellykket utferelse. Dunk forsiktig hvert rer mot en hard overflate for & sikre at alt produktet ligger i
bunnen av roret.

e Kvaliteten pd testen avhenger av kvaliteten pd& proven; nukleinsyre mé ekstraheres pd riktig mate fra
kliniske prever.

e Prgven er en kvalitativ test og gir ingen kvantitative verdier eller indikerer mengden av organismer i
proven. Det er ikke mulig & korrelere Ct-verdiene oppnéddd med CPR med konsentrasjonen av proven,
ettersom disse avhenger av hvilken termosykler som brukes og selve kjgringen.

e Ekstremt lave mdlenivéer som ligger under pévisningsgrensen vil muligens bli p&vist, men resultatene
vil ikke kunne reproduseres.

e Veer oppmerksom pd analysens tiltenkte mdleomréde, ettersom prever med konsentrasjoner over eller
under dette omrddet kan gi feilaktige resultater.

e Det finnes en mulighet for falske positive resultater pd grunn av krysskontaminering av prever med
SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant
coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og adenovirus som inneholder hoye
konsentrasjoner av mdlrettet RNA/DNA, eller kontaminering p& grunn av PCR-produkter fra tidligere
reaksjoner.

e De spesifikke kombinasjonene av primere og prober for pdvisning av N- og ORF1ab-genene til SARS-
CoV-2, M-genet (matriseprotein (M1)) til Influenza A/B, HA-genet til Influenza A HIN1-undertypen, N-
genet til RSV (type A og B), HN-genet til parainfluenza (type 1, 2 og 3), F-genet til parainfluenza (type
4), N-genet til coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43), F-genet til metapneumovirus og hexon-genet
til adenovirus, brukt i VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System, viser ikke signifikante kombinerte homologier med det humane genomet, human
mikroflora eller andre luftveismikroorganismer, som kan resultere i forutsigbare falske positive resultater.

e Falske negative resultater kan komme av flere faktorer og kombinasjoner av disse faktorene, inkludert
folgende:

o Feilaktig innsamling, transport, oppbevaring, og/eller hdndtering av prevematerialet.
o Feilaktig prosedyrebehandling (inkludert RNA/DNA-ekstraksjon).
o Nedbrytning av RNA/DNA gjennom transport/oppbevaring og/eller behandling av

provematerialet.
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o Mutasjoner eller polymorfismer i primer- eller probebindingsomrdder kan pdvirke pdvisning av
nye eller ukjente stammer av SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B),
parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43),
metapneumovirus og/eller adenovirus.

o Virusmengden i prevematerialet er under grensen for pdvisning i analysen.

o Forekomst av RT-gPCR-hemmre eller andre typer forstyrrende substanser. P&virkning fra
vaksiner, enkelte antivirale legemidler, antibiotika, kjemoterapeutika og immunsuppressive
legemidler eller antifungaler som brukes til & forhindre infeksjonen eller til behandling av
infeksjonen, har ikke blitt evaluert.

o Effekten av interfererende substanser har bare blitt evaluert for de som er angitt i avsnitt 12.7.1
(Studie pd interfererende substanser) i denne bruksanvisningen. Interferens ble observert ved
testing av flutikason (1,26E-06 mg/ml) og nikotin (3,00E-02 mg/ml) i bdde Respiratory Virus Mix
/reaction tube og Respiratory Virus Mix I/ reaction tube. Se dette avsnittet for & fa informasjon
om de vanligste endogene og eksogene stoffene som forer til total eller delvis interferens av en
RT-gPCR-reaksjon. Andre substanser som ikke er angitt i denne delen, kan fere til feilaktive
resultater.

o Bruksanvisningen og analyseprosedyren ble ikke fulgt.

e En positiv test indikerer ikke ngdvendigvis levedyktige virus og antyder ikke at virusene er infeksigse eller
er den bakenforliggende drsaken til kliniske symptomer. Et positivt resultat indikerer imidlertid
tilstedeveerelsen av mdlrettede virussekvenser.

e Negative resultater utelukker ikke tilstedeveerelse av RNA/DNA fra SARS-CoV-2, Influenza A,
Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU1
og 0OC43), metapneumovirus og/eller adenovirus i en klinisk preve, og ber ikke brukes som eneste
grunnlag for behandling eller andre beslutninger om pasientbehandling. Optimale provetyper og
tidspunkt for topp virusniv@er under infeksjoner fordrsaket av disse mikroorganismene er ikke fastslatt,
har ikke blitt fastsldtt. Innsamling av flere prover (typer og tidspunkter) fra samme pasient kan vaere
nedvendig for & pdvise patogenet.

e Det er mulig at pévisning av enkelte sirkulerende stammer fra 2019, som tilhgrer Victoria-linjen av
Influenza B, kan veere kompromittert pd grunn av punktmutasjoner i disse nye stammene. Kun
inklusiviteten av Influenza B ble testet for varianter som inneholder mutasjonene C54T, C55T og C120T
(referansesekvens NC002210.1).

e Hvis diagnostiske tester for andre luftveissykdommer er negative og kliniske observasjoner,
pasienthistorikk og epidemiologisk informasjon antyder at infeksjon med SARS-CoV-2, Influenza A,
Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU 1
og OC43), metapneumovirus og/eller adenovirus er mulig, bor et falskt negativt resultat vurderes og ny

testing av pasienten bor diskuteres.
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e Fluorescensverdier kan variere pd grunn av flere faktorer, som blant annet: PCR-utstyr (ogsd med
samme modell), ekstraheringssystem, pravetype, tidligere behandling av preven osv.

e Enheten inkluderer primere og prober som spesifikt paviser Influenza A HIN1pdm09-stammen. Hvis
influensaresultatet er positivt, kan ikke pandemisk influensastamme kan ikke utelukkes, og ytterligere
tester mé& vurderes.

e Positive og negative prediktive verdier er sveert avhengige av prevalens i alle in vitro-diagnosetester.
VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kan variere
avhengig av prevalensen og populasjonen som testes.

o | tilfelle av uavklarte, ubestemte eller ufullstendige resultater ved bruk av VIASURE Respiratory Virus
Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, md testen utferes pd nytt. Uavklarte
resultater kan skyldes tilstedeveerelse av hemmere i proven eller en ukorrekt rehydrering av reret med
lyofilisert reaksjonsblanding. Hvis det oppstdr instrumentsvikt, vil resultatene som oppnds veere

ubestemte eller ufullstendige.

11. Kvalitetskontroll

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System inneholder en
endogen intern kontroll (EIC) i hvert reaksjonsrgr som bekrefter at teknikken fungerer som den skal. Bruk av
eksterne kontroller (EPC og ENC) gjer det ogsd mulig & bekrefte testytelsen. Eksterne kontroller brukes ikke
av BD MAX™ System for tolkning av resultater, men betraktes som en prave. Ekstern positiv kontroll (EPC) er
ment & overv@ke en potensiell svikt i testreagensene, mens ekstern negativ kontroll (ENC) er ment & oppdage

milje- eller reagenskontaminering av mdlnukleinsyrer.

12.Egenskaper for analytisk ytelse

12.1. Analytisk linearitet

Analysens linearitet ble fastslatt og bekreftet ved & teste en serie med tidoble fortynninger av nasofaryngeale
penselprever som inneholdt en kjent konsentrasjon av spesifikt og syntetisk RNA/DNA fra SARS-CoV-2,
Influenza A-virus, Influenza B-virus, humant respiratory syncytial-virus, parainfluenza-virus, coronavirus,
metapneumovirus og adenovirus (i omrddet 2E+07 til 2E+00 kopier per pl). Eksempel pd amplifiseringsplottet

som resulterte fra en analyse er inkludert under:
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Figur 2. Fortynningsserie med SARS-CoV-2-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort péd BD MAX™ System (kanal 475/520 (FAM)).
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Figur 3. Fortynningsserie med Influenza B-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/ul) kjort pd BD MAX™ System (kanal 530/565 (HEX)).
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Figur 4. Fortynningsserie med Influenza A-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort p& BD MAX™ System (kanal 585/630 (ROX)).
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Figur 5. Fortynningsserie med RSV-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort p& BD MAX™ System (kanal 630/665 (Cy5)).
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Figur 6. Fortynningsserie med parainfluenza-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort péd BD MAX™ System (kanal 475/520 (FAM)).
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Figur 7. Fortynningsserie med coronavirus-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjert pd BD MAX™ System (kanal 530/565 (HEX)).
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Figur 8. Fortynningsserie med metapneumovirus-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort pd BD MAX™ System (kanal 585/630 (ROX)).
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Figur 9. Fortynningsserie med adenovirus-mal (2E+07 til 2E+00 kopier/pl) kjort péd BD MAX™ System (kanal 630/665 (Cyb5)).
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12.2. Analytisk sensitivitet. Deteksjonsgrense (LoD)

Analytisk sensitivitet eller deteksjonsgrense (LoD) for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time
PCR Detection Kit for BD MAX™ System ble analysert med tre partier ved bruk av negative nasofaryngeale
prevepensler samlet inn i BD™ Universal Viral Transport System tilsatt referansestammene eller syntetisk

RNA som er beskrevet i folgende tabell:

Virus ‘ Stamme/syntetisk RNA ‘ Ekstern referanse
SARS-CoV-2 Heat |noctlva;c:eo(i//slf\sF;S_VC\Z/(;\/l/Zzg’;%mme 2019-n VR-1986HK
Influenza A Influenza A virus (HIN1) stamme A/PR/8/34 VR-95PQ
Influenza B Influenza B ku;/é\l(oor?;(;/g:/’;%ggeoge) stamme VR-1804PQ
RSV A Human respiratory syncytial virus A stamme Long VR-26PQ
RSV B Human Respiratory Syncytial Virus B stamme 9320 FR-293
Parainfluenza virus type 1 Human parainfluenza virus 1 stamme C35 VR-94
Parainfluenza virus type 2 Human parainfluenza virus 2 stamme Greer VR-92
Parainfluenza virus type 3 Human parainfluenza virus 3 stamme C 243 VR-93
Parainfluenza virus type 4 Human parainfluenza virus 4b stamme CH 19503 VR-1377
Coronavirus OC43 Betacoronavirus 1 VR-1558
Coronavirus 229E Humant coronavirus 229E VR-740
Coronavirus NL63 Humant coronavirus, stamme NL63 FR-304
Coronavirus HKU1 Kvantitativt syntetisk RNA fra humant coronavirus HKU1 | ATCC-VR3262SD
Metapneumovirus Humant :; ’Iettuqrsrafsukrz(z\\//cixrf;es d(ehor\ctFi)\\//e-ri)) type B2 0810159CF
Adenovirus Humant adenovirus 1, stamme Adenoid 71 VR-1

Tabell 28. Referansestammer og syntetisk RNA brukt for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System ytelsestester (LoD-analyse).

Dessuten ble LoD (IE/ul) analysert ved bruk av 1st WHO International Standard SARS-CoV-2 RNA (NIBSC-
kode 20/146) for SARS-CoV-2-mdlet. LoD-resultatene oppnddd for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix
Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System er detaljert i felgende tabell:

Nasofaryngeale prevepensler

Respiratory Virus Mix /reaction tube

SARS FLUA FLUB RSV

1,35E+00 kopier/ul RSV A
2,52E+01 TCID50/mI RSV B

4,5E+00 IE/pl 6,7E-01 kopier/ul 7,29E+00 kopier/pl

Respiratory virus Mix /l reaction tube

HPIV HCOV MPV HADV

5,33E+00 TCID50/mI HPIV 1 4,80E-02 TCID50/mlI HCOV 0OC43
4,80E+00 TCID50/mI HPIV 2 1,60E-01 TCID50/ml HCOV 229E
9,00E+02 TCID50/ml HPIV 3 4,80E-03 TCID50/mI HCOV NL63
1,44E+01 TCID50/ml HPIV 4 6,00E+00 kopier/ul HCOV HKU1

Tabell 29. Resultater for deteksjonsgrense for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System. |[E = internasjonal enhet, TCID50 = median infeksios dose for vevskultur.

5,10E-02 TCID50/ml | 6,00E+00 TCID50/ml
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12.3. Md&leomrdade

Analysens mdleomrdde ble fastsldtt ved & teste en serie med tidoble fortynninger med kjent konsentrasjon
av spesifikk og syntetisk RNA/DNA tilhgrende SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B),
parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og
adenovirus. Resultatene bekreftet korrekt pdvisning av madlsekvenser fra 2E+07 til 2E+00 kopier/ul, unntatt

for HCoV-HKU1, der méleomradet er fra 2E+06 til 2E+00 kopier/pl.

Konklusjonen er at mdleomrddet for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System ble fastsatt, noe som sikrer pdlitelige, neyaktige og reproduserbare resultater over et

bredt spekter av virusbelastninger og bekrefter nytten i ulike kliniske diagnosescenarioer.

12.4. Ngyaktighet

12.4.1. Pdlitelighet

Pdliteligheten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
ble evaluert ved & teste referansematerialet oppfert nedenfor, tilsatt negative nasofaryngeale prevepensler

samlet inn i BD™ Universal Viral Transport System.

1. Syntetiske DNA-fragmenter
e Syntetisk DNA-fragment for ORFI-genet til SARS-CoV-2: NCOXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for N-genet til SARS-CoV-2: NCOXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for MI-genet til Flu A: YIAXPC, ROX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for HA-genet til Flu A: HNVXPC, ROX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for M1-genet til Flu B: YIBXPC, HEX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for A-genet til RSV A: RSAXPC, Cy5-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for A-genet til RSV B: RSBXPC, Cy5-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for #N-genet til parainfluenza 1: PIXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for HN-genet til parainfluenza 2: PIXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for #N-genet til parainfluenza 3: PIXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for F-genet til parainfluenza 4: PIXPC, FAM-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for A-genet til coronavirus OC43: CORXPC, HEX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for N-genet til coronavirus-229E: CORXPC, HEX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for A-genet til coronavirus-NL63: CORXPC, HEX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for N-genet til coronavirus HKU1: CORXPC, HEX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for F~genet til metapneumovirus: MPVXPC, ROX-kanal.
e Syntetisk DNA-fragment for Aexon-genet til adenovirus: ADVXPC, Cy5-kanal.

Alle de syntetiske DNA-fragmentene ble korrekt pdvist i den aktuelle kanalen.
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2. American Type Culture Collection (ATCC®)

S Mikroorganisme Produktnavn Variant Resultat
referanse
Heat-inactivated 2019-nCoV/USA- o .
VR-1986HK SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 WA1/2020 Pdvist
Quantitative Synthetic
VR-3276SD SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 RNA: I/R Pavist
ORF, E,N
Genomic RNA from SARS-Related
VR-1986D SARS-CoV-2 2019 Novel Coronavirus 2, isolat Pavist
Coronavirus USA-WA1/2020
VR-95PQ Flu A Influenza A-virus A/PR/8/34 Pavist
(HIN1), Purified
Influenza B virus
VR-1804PQ Flu B (Yamagata Lineage), B/Florida/4/2006 Pavist
Purified
Human respiratory
VR-26PQ RSV A syncytial virus, High Stamme lang Pavist
titer
Parainfluenza- Human parainfluenza o .
VR-94 virus 1 virus 1 (HPIV-1) Stamme C35 Pdvist
Parainfluenza- Human parainfluenza o .
VR-92 virus 2 virus 2 (HPIV-2) Stamme Greer Pdvist
Parainfluenza- Human parainfluenza o .
VR-93 virus 3 virus 3 (HPIV-3) Stamme C 243 Pdvist
VR-1377 Parainfluenza- Human parainfluenza Stamme CH 19503 Pévist
virus 4 virus 4 (HPIV-4b)
VR-1558 Coronavirus OC43 Betacoronavirus 1 Stamme OC43 Pavist
VR-740 Coronavirus 229E Humanzczogr(énawrus Stamme 229E Pavist
Quantitative Synthetic
VR-3262SD Coronavirus HKU1 Human Coronavirus Stamme HKU1 Pavist
Strain HKU1 RNA
Quantitative Synthetic
VR-3263SD Coronavirus NLG3 Human coronavirus Stamme NLG3 Pavist
Strain NL63 RNA
VR-3250SD Metapneumovirus Synthetic H.umon I/R Pavist
metapneumovirus RNA
VR-1 Adenovirus Human adenovirus 1 Adenoid 71-stamme Pavist
VR-6 Adenovirus Human Adenovirus 6 Type 6 (art q’ stamme Pdvist
Tonsil 99
) . . Type 15 (art D), stamme o .
VR-16 Adenovirus Human Adenovirus 15 305 [955, CH. 38] Pdvist
VR-3343 Adenovirus Human adenovirus 31 Type 31 (art A), stamme Pavist

1315/63

Tabell 30. Referansemateriale fra American Type Culture Collection (ATCC®).
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Alle stammene fra ATCC ble korrekt pdvist i den aktuelle kanalen, og EIC viste amplifikasjon med en Ct-verdi

pd < 35.
3. International Reagent Resource (IRR™)
e Mikroorganisme Produktnavn Variant Resultat
referanse
Human Respiratory o
FR-293 RSV-B . . Stamme 9320 Pavist
Syncytial Virus B
Coronavirus Human
FR-304 Coronavirus, Strain Stamme NLG3 Pavist
NL63
NL63
. A/Brisbane/59/2007 o .
FR-1 Flu A Influenza A virus (HIN1) Pdvist
FR-3 Flu A Influenza A virus | */South Dakota/6/2007 Pévist
(H1IN1)
. A/Hawaqii/31/2007 o .
FR-5 Flu A Influenza A virus (HIN1) Pdvist
FR-6 Flu A Influenza A virus A/Qatar/1123/2007 Pavist
(HIND)
FR-7 Flu A Influenza A virus A/Cambodia/0371/2007 Pavist
(HIND)
. A/Brisbane/10/2007 o .
FR-8 Flu A Influenza A virus (H3N2) Pdvist
. A/Taiwan/760/2007 o .
FR-12 Flu A Influenza A virus (H3N2) Pavist
FR-13 Flu A Influenza A virus A/Texas/71/2007 (H3N2) Pavist
. A/Brisbane/10/2007 IVR- o .
FR-27 Flu A Influenza A virus 147 (H3N2) Pdvist
. A/Brisbane/59/2007 IVR- o .
FR-28 Flu A Influenza A virus 148 (HIN1) Pdvist
. A/South Dakota/6/2007 o .
FR-29 Flu A Influenza A virus X-173 (HIN1) Pdvist
. A/California/07/2009 o .
FR-201 Flu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Pdvist
. A/California/08/2009 o
FR-202 Flu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Pdvist
. A/New York/18/2009 o
FR-203 Flu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Pdvist
. A/Mexico/4108/2009 o .
FR-245 Flu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Pavist
A/California/07/2009
FR-246 Flu A Influenza A virus NYMC X-179A Pavist
(HIN1)pdmO09
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FR-16 Flu B Influenza B virus B/Pennsylvania/7/2007 Pavist
(Yamagata-slekten)
FR-17 Flu B Influenza B virus B/Santiago/4364/2007 Pavist
(Yamagata-slekten)
FR-18 Flu B Influenza B virus B/Brisbane/3/2007 Pavist
(Yamagata-slekten)
FR-19 Flu B Influenza B virus B/Per)nsyl'vonla/5/2007 Pavist
(Victoria-slekten)
FR-20 FluB Influenza B virus BiVictoria/304/2006 Pévist
(Victoria-slekten)
FR-183 FluB Influenza Bvirus | D/oangladesh/3333/2007 | - g
(Yamagata-slekten)
Human Respiratory o .
FR-294 RSV A . . Stamme A-2 Pdvist
Syncytial Virus

Tabell 31. Referansemateriale fra International Reagent Resource (IRR™).

Alle stammene fra IRR ble korrekt pévist i den aktuelle kanalen, og EIC viste amplifikasjon med en Ct-verdi

pd < 35.

4. National Institute for Biological Standards and Control (NIBSC)

S Mikroorganisme Produktnavn Variant Resultat
referanse

First WHO International
20/146 SARS-CoV-2 Standard for SARS-CoV-2 England/02/2020- | - pg iy
isolat
RNA
2019 novel coronavirus (SARS-
20/110 SARS-CoV-2 CoV-2) Working Reagent for I/R Pavist
NAT
Research Reagent for o .
19/304 SARS-CoV-2 SARSCoV-2 RNA I/R Pdvist
08/176 Paravlir:ﬂgelnzo— Parainfluenza Virus Serotype 1 I/R Pdvist
08/178 Parainfluenza- | o influenza Virus Serotype 2 I/IR Pavist
virus 2
08/180 Parainfluenza- | o influenza Virus Serotype 1 I/IR Pavist
virus 4
08/320 Metapneumovirus Human Metapneumovirus I/R Pdvist
P Working Reagent for NAT
First WHO International
16/324 Adenovirus Standard for Human Type 2 Pdvist
Adenovirus DNA

Tabell 32. Referansemateriale fra National Institute for Biological Standards and Control (NIBSC).

Alle stammene fra NIBSC ble korrekt pdvist i den aktuelle kanalen, og EIC viste amplifikasjon med en Ct-verdi

pd < 35.
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5. BEI Resources

Ekstern

Mikroorganisme Produktnavn Variant

referanse
Isolat USA-

NR-52287 SARS-CoV-2 SARS-Related Coronavirus 2 | WA1/2020, Gamma- Pavist
Irradiated

_ Human Respiratory Syncytial ) o .
NR-28530 RSV Virus, A2000/3-4 Stamme A2000/3-4 Pdvist
NR-22227 Metapneumovirus Human metapneumovirus TN/83-1211 Pdvist

Tabell 33. Referansemateriale fra BElI Resources.

Alle stammene fra BEI Resources ble korrekt pdvist i den aktuelle kanalen, og EIC viste amplifikasjon med en

Ct-verdi pd < 35.

6. Kontrollmateriale

Ekstern referanse = Mikroorganisme Produktnavn Variant Resultat
Flu A/Victoria/2570/2019
Fluarix Tetra FluA/FluB Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Pavist
2022/2023 Tetra 2022/2023 Flu B/Austria/1359417/2021
Flu B/Phuket/3073/2013
Flu A/Victoria/4897/2022
Fluarix Tetra FluA/FluB Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Pavist
2023/2024 Tetra 2023/2024 Flu B/Austria/1359417/2021
Flu B/Phuket/3073/2013
Synthetic SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate o .
102019 SARS-CoV-2 RNA Control 1 Australia/VIC01/2020 Pavist
Synthetic SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate Wuhan- 0 .
102024 SARS-CoV-2 RNA Control 2 Hu-1 Pavist
Synthetic SARS-CoV-2 . o .
103907 SARS-CoV-2 RNA Control 14 UK-variant (B.1.1.7_710528) Pavist
Synthetic SARS-CoV-2 . o .
103909 SARS-CoV-2 RNA Control 15 UK-variant (B.1.1.7_601443) Pavist
Synthetic SARS-CoV-2 . . o .
104043 SARS-CoV-2 RNA Control 16 Sor-Afrika-variant Pdvist
Synthetic SARS-CoV-2 . . o .
104044 SARS-CoV-2 RNA Control 17 Japan/Brasil-variant Pavist
™ - -
0505-0129 SARS-Cov-2 | Accuplex™ SARS-CoV-2 R Pavist
Verification Panel
AMPLIRUN® SARS-CoV-2 o .
MBC139-R SARS-CoV-2 B.1.351 RNA CONTROL B.1.351-slekt Pavist
AMPLIRUN® TOTAL o
MBTCO030-R SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 CONTROL B.1.351-slekt Pavist
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AMPLIRUN® TOTAL

Influenza A H3N2

SARS-CoV-2, SARS.Cov. (A/Perth/16/2009),
MBTCO031-R Flu A, Flu B og 2/FLUA/FLUB/RSV Influenza B Pévist
RSV CONTROL (B/Brisbane/60/2008), RSV
(9320)
AMPLIRUN®
MBC144-R MPV METAPNEUMOVIRUS RNA B1-slekt Pdvist
CONTROL

SCV2_24C1B-01 SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Delta variant Delta-variant B.1.617.2 P&vist

SCV2.23C1D-01 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron XBB-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1D-02 | SARS-CoV-2 SARS'CVZY{Gzn?m'CrO” BQ1.1-underslekt Pévist

SCV2_23C1D-03 | SARS-CoV-2 SARS'CVZY{Gzn?m'CrO” BA.2.75-underslekt Pavist

SCV2_23C1D-04 | SARS-CoV-2 SARS'CVZY{Gzn?m'CrO” BA.5-underslekt Pavist

SCV2_23C1D-05 | SARS-CoV-2 SARS'CVZY{Gzn?m'CrO” BQ.1-underslekt Pévist

SCV2_23C1B-01 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.4-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1B-03 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.5-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1B-04 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.4-underslekt P&vist
variant

SCV2_23C1B-05 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.2-underslekt P&vist
variant

SCV2_23C1C-01 | SARS-CoV-2 SARS'CV%\:{GZNO”“”O” BA.2.75-underslekt P&vist

SCV2_23C1C-02 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BQ.1-underslekt P&vist
variant

SCV2_23C1C-03 | SARS-CoV-2 SARS'CV%\:{GZNO”“”O” BQ1.1-underslekt P&vist

SCV2_23C1C-04 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron XBB-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1C-05 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.2-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1A-01 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.5-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1A-02 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.2-underslekt Pavist
variant

SCV2_23C1A-03 | SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.5-underslekt Pavist

variant
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SARS-CoV-2 Omicron

SCV2_23C1A-05 SARS-CoV-2 . BA.4-underslekt Pavist
variant
Stamme
ID3-09 2023 RSV Influenza A virus A/Cambodia/e0826360/2020 Pavist
(H3N2)
359043 RSV Human Respiratory IR Pavist
Syncytial Virus, B
PINFRNA101S- quolnfluenzo PIV-2 R Pavist
06 virus type 2
PINFRNA22S-02 | Foarainfluenza PIV-3 /R Pavist
virus type 3
CVRNA22S-04 Coronavirus Coronavirus HKU Stamme HKU Pavist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810110CF Adenovirus (Heat Inactivated) Type 2 Type 2 (art C) Pdévist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810062CFHI Adenovirus (Heat Inactivated) Type 3 Type 3 (art B) Pdavist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810070CFHI Adenovirus (Heat Inactivated) Type 4 Type 4 (art E) Pdévist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810020CF Adenovirus (Heat Inactivated) Type 5 Type 5 (art C) Pdévist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810021CFHI Adenovirus (Heat Inactivated) Type 7A Type 7A (art B) Pdévist

. Adenovirus Culture Fluid o .
0810119CFHI Adenovirus (Heat Inactivated) Type 37 Type 37 Pdvist

Adenovirus Type 40
0810084CFHI Adenovirus Culture Fluid (Heat Type 40, stamme Dugan P&vist
Inactivated) Strain Dugan

Adenovirus Type 41
0810085CFHI Adenovirus Culture Fluid (Heat Type 41 (art F), stamme Tak P&vist
Inactivated) Strain Tak

Human Metapneumovirus

0810159CF MPV 3

Type B2 P&vist

Tabell 34. Kontrollmateriale for SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV, parainfluenza, coronavirus, metapneumovirus og
adenovirus.

Alle stammene ble korrekt pdvist i den aktuelle kanalen, og EIC viste amplifikasjon med en Ct-verdi pd < 35.

7. Programmer for ekstern kvalitetsvurdering (EQA)

Til sammen 85 prgver som inneholdt SARS-CoV-2, influenza A, influenza B, RSV, parainfluenza-virus,
coronavirus, metapneumovirus og/eller adenovirus, blant andre ikke-mdlrettede mikroorganismer, ble

analysert fra QCMD-, INSTAND-, CAP- og RCPA-programmer, og viste hgy overensstemmelse.
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12.4.2. Presisjon

Presisjonen til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System

ble fastsatt ved & mdle variasjoner ved flere kjeringer av samme analyse (intra-analyse — repeterbarhet),

resultater mellom analyser (inter-analyse), mellom analyser av samme parti (inter-parti) og mellom utstyr

(intertermosykler - reproduserbarhet) med nasofaryngeal prevepensel samlet inn med BD™ Universal Viral

Transport System tilsatt referansestammene nevnt i Tabell 28 for de representative mdlene valgt for hver

fluorescenskanal: SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV B, parainfluensavirus type 3, coronavirus

0OC43, metapneumovirus og adenovirus.

Intra-analyse

Intra-analyser ble testet ved & analysere seks replikater av alle prever i den samme kjoringen ved bruk av

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System. Et sammendrag

av resultatene er vist i tabellene under.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Mail Prover Kanal Ct (x) o CV %
2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,31 1,02

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,15 0,45 1,53
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 32,98 0,53 1,62

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,32 0,52 1,68
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 33,45 1,35 4,03

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,37 0,67 2,15
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 32,18 1,49 4,64

RSV 5xLoD 630/665 (CY5H) 31,02 0,56 1,79
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 26,17 0,38 1,46

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,97 0,50 193
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 26,37 0,91 3,46

Tabell 35. Resultater for inter-analyse for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (X) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (6) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =

ikke relevant.
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Respiratory Virus Mix l/reaction tube

Mal Prover Kanal Ct (%) o CV %

2xLoD 475/520 (FAM) 32,13 0,56 1,76

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,97 1,16 3,88
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 34,23 0,73 2,14

Coronavirus 5xLoD 530/565 (HEX) 32,03 0,85 2,65
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 31,53 0,66 2,09

Metapneumovirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,63 0,77 2,61
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 34,35 0,10 0,31

Adenovirus 5xLoD 630/665 (CY5) 33,55 1,39 4,15
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,72 0,53 2,08

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 061 2,39
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,63 0,23 091

Tabell 36. Resultater for inter-analyse for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (x) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (6) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Inter-analyse

Inter-analyse ble fastslatt ved & teste fire replikater av de ulike prevene pad tre ulike dager, utfert av tre ulike
operaterer, ved bruk av VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™

System. Et sammendrag av resultatene er vist i tabellene under.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Mal Praver Kanal Ct (x) c CV %
2xLoD 475/520 (FAM) 30,33 0,38 1,27

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,28 0,97
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 32,61 0,66 2,03

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 3155 0,46 1,45
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 32,94 0,99 2,99

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,95 0,76 2,37
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 32,80 0,74 2,27

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 31,67 0,53 1,68
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R
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2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,90 0,25 0,95
EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,99 0,40 1,55

Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,84 0,31 1,21

Tabell 37. Resultater for inter-analyse for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (x) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (o) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Respiratory Virus Mix l/reaction tube

Mal Prover Kanal Ct (%) o CV %

2xLoD 475/520 (FAM) 31,86 0,71 2,22

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 30,18 0,82 2,72
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 33,45 0,76 2,27

Coronavirus 5xLoD 530/565 (HEX) 31,56 0,96 3,04
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 30,79 0,93 3,01

Metapneumovirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,68 0,88 2,97
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 35,08 1,62 4,61

Adenovirus 5xLoD 630/665 (CY5) 33,20 0,77 2,33
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,49 0,31 1,21

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,65 0,33 1,30
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,52 0,31 1,21

Tabell 38. Resultater for inter-analyse for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (X) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (o) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Inter-parti

Inter-parti-verdiene ble fastslatt med seks replikater av de ulike prevene ved @ bruke tre partier av VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System. Et sammendrag av

resultatene er vist i tabellene under.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Maél Prover Kanal Ct (%) o CV %
2xLoD 475/520 (FAM) 29,07 0,45 1,53

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,14 0,59 2,01
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 32,58 0,64 195

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,01 1,03 331
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R
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2xLoD 585/630 (ROX) 32,75 1,7 5,33

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 3161 1,14 3,62
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 31,72 1,90 5,99

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,21 1,35 4,46
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,40 0,31 1,23

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,61 0,53 2,06
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,54 0,37 1,45

Tabell 39. Resultater for inter-parti for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (x) = giennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (6) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Respiratory Virus Mix //reaction tube

Mail Prover Kanal Ct (x) o CV %

2xLoD 475/520 (FAM) 31,45 1,20 3,82

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,53 0,59 1,99
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 32,35 0,71 2,20

Coronavirus 5xLoD 530/565 (HEX) 30,18 1,33 4,39
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 31,66 1,00 3,16

Metapneumovirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,16 1,25 4,29
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 33,23 0,70 2,12

Adenovirus 5xLoD 630/665 (CY5) 32,83 1,06 3,23
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 24,82 0,43 1,73

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 0,42 1,64
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,03 0,36 1,43

Tabell 40. Resultater for inter-parti for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (X) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (6) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Inter-termosykler

Inter-termosyklerverdiene ble fastsldtt med seks replikater av de samme prevene som ble brukt for intra-
analyse, inter-analyse og inter-parti, ved bruk av VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System. Disse analysene ble kjort pd to laboratoriesteder med to ulike BD MAX™

System. Et sammendrag av resultatene er vist i tabellene under.
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Respiratory Virus Mix /reaction tube

Mal Prover Kanal Ct (%) o CV %
2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,29 0,96

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,24 0,82
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 32,70 0,42 1,29

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,26 0,45 1,43
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 33,33 1,47 4,42

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,652 0,61 192
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 32,80 0,76 2,33

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,88 1,30 4,20
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 35,97 0,32 1,24

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,71 0,33 1,28

Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,96 0,37 1,44

Tabell 41. Resultater av inter-utstyr for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (x) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (6) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.

Respiratory Virus Mix //reaction tube

Mail Prover Kanal Ct (x) o CV %

2xLoD 475/520 (FAM) 3195 0,83 2,61

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,79 0,95 3,18
Negativ kontroll 475/520 (FAM) Neg I/R I/R

2xLoD 530/565 (HEX) 34,26 0,74 2,15

Coronavirus 5xLoD 530/565 (HEX) 3195 0,61 191
Negativ kontroll 530/565 (HEX) Neg I/R I/R

2xLoD 585/630 (ROX) 31,59 0,50 1,58

Metapneumovirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,51 1,03 3,48
Negativ kontroll 585/630 (ROX) Neg I/R I/R

2xLoD 630/665 (CY5) 34,14 0,72 2,12

Adenovirus 5xLoD 630/665 (CY5) 32,31 0,36 1,13
Negativ kontroll 630/665 (CY5) Neg I/R I/R

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,35 0,22 0,85

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,10 0,22 0,87
Negativ kontroll 680/715 (CY5.5) 25,73 0,28 1,11

Tabell 42. Resultater av inter-utstyr for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
(Ct) = terskelsyklus. (X) = gjennomsnittlig aritmetisk Ct-verdi, (o) = standardavvik, (CV %) = variasjonskoeffisient, Neg = negativ, I/R =
ikke relevant.
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Konklusjonen er at presisjonsstudien bekreftet den pdlitelige ytelsen og konsistensen til VIASURE Respiratory

Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.

12.5. Overfering

Robustheten (overferingsparameter) ble analysert i henhold til felles spesifikasjoner for visse IVD-enheter av
klasse D i henhold til forordning (EU) 2017/746, spesielt vedlegg XIII, som fastsetter felles spesifikasjoner for
enheter beregnet pé pdvisning eller kvantifisering av markerer for infeksjon med SARS-CoV-2-virus. Disse
anbefalingene gjaldt kun for SARS-CoV-2-virusmdlet. Resten av mélene for Respiratory Virus Mix / reaction
tube ble ikke analysert i denne analysen. Imidlertid ble parainfluensavirus type 3 ogsé analysert som et mdl

for Respiratory Virus Mix /l reaction tube for & utfere analysen med begge masterblandingene.

Raten for kontaminering ved overfering ble fastslétt ved & teste 60 replikater av negative nasofaryngeale
penselpraver og 60 replikater av en SARS-CoV-2-prave som var RNA-positiv med en hay titer av viralt SARS-
CoV-2-RNA (First WHO International Standard for SARS-CoV-2 RNA (NIBSC-kode: 20/146), ved 1E+02
IE/ml) og en human parainfluensavirus type 3-prove som var RNA-positiv med en hoy titer av viral HPIV 3-
RNA (humant parainfluenza-virus 3 (ATCC-kode: VR-93™), ved 1E+05 TCID50/ml). Totalt ble fem kjaringer
av positive og negative preover utfert ved bruk av en analyselasning basert pd sjakkbrettoppsettet, som gjer

det mulig & plassere prevene annenhver.

For Respiratory Virus Mix [ reaction tube ble 60 av 60 positive prover korrekt pdvist, og 59 av 60 negative
preover ga et negativt resultat, noe som ga en overensstemmelsesrate pd 98,33 %. For Respiratory Virus Mix
/lreaction tube ble alle positive prover korrekt pavist, og alle negative prever ga et negativt resultat. | henhold

til resultatene for begge reaksjonsrgrene var krysskontamineringsraten nesten 0 %.

12.6. Feilrate for hele systemet

Robustheten (parameter for total systemfeil) ble analysert i henhold til indikasjonene i de—felles
spesifikasjonene for enheter beregnet pd pdvisning eller kvantifisering av markerer for infeksjon med SARS-
CoV-2-virus. Ettersom disse anbefalingene kun gjaldt for SARS-CoV-2-virusmdlet, ble ikke resten av mdlene

analysert i denne analysen.

For & demonstrere at lave positive prover av RNA fra SARS-CoV-2 pdvises av VIASURE Respiratory Virus
Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, ble 119 negative nasofaryngeale
penselprover tilsatt First WHO International Standard for SARS-CoV-2 RNA (NIBSC-kode: 20/146) ved en

viruskonsentrasjon tilsvarende tre ganger dens LoD (3xLoD), testet med VIASURE-analyse.

Resultatene av studien indikerer at alle replikater var reaktive for RNA fra SARS-CoV-2-mdl, tilsvarende en

overensstemmelsesrate pd 100 %. Konklusjonen er at feilraten for hele systemet er 0 %.
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12.7. Analytisk spesifisitet og reaktivitet

Analytisk spesifisitet og reaktivitet ble evaluert for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System /n silico og eksperimentelt ved bruk av ulike startmaterialer, som

sertifiserte referansestammer, sertifisert referanse-RNA/-DNA og materiale fra EQAS-programmene.

12.7.1. Analytisk spesifisitet

Analytisk spesifisitet er analysemetodens evne til & pdvise det tiltenkte mdlet. Det er to komponenter som md
vurderes for analytisk spesifisitet: Kryssreaktivitet og interferens. Kryssreaktivitet kan forekomme nér
genetisk relaterte sekvenser er til stede i en pasientpreve, mens interferens kan oppstd hvis tilstedevaerelsen

av spesifikke substanser som potensielt er til stede i prevegrunnlaget, pdvirker ytelsen til RT-gPCR.

Analyse av kryssreaktivitet in silico

Kryssreaktiviteten ble vurdert ved & bruke referansesekvenser av patogenene fra NCBI Genbank

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/genbank/) og en intern programvare for bioinformativ analyse. Det ble utfert

en BLAST-analyse p& hver primer og hver probe mot NCBIs Genbank-nukleotiddatabase samt en intern

bioinformativ analyse.

Innrettede sekvenser med en innretting pd under 80 % overensstemmelse, ble ansett & ikke bli pdvist.
Resultatene viste at alle analyserte sekvenser hadde under 80 % overensstemmelse med primere og
probesett for SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B og RSV (type A og B) inkludert i Respiratory Virus Mix |
reaction tube, og primere og probesett for parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63

og HKU1), metapneumovirus og adenovirus inkludert i Respiratory Virus Mix I/ reaction tube.

For coronavirus OC43 ble fglgende resultater oppnddd:

Coronavirus OC43

BLAST-analyse filtrert etter coronavirus OC43 (ekskludert OC43 Taksonomi-ID: 31631) viser hoy
overensstemmelse mellom primerne og probene og betacoronavirus 1 fra stammer av storfe, begffel, oryx,
sjiraff, kamel, hund, hest, gris, kanin, sabelantilope, sambarhjort, tapir, vannhjort, vannbegffel, watusi,
hvithalehjort og yak. Disse virusene har imidlertid ikke blitt identifisert hos mennesker og anses forelgpig ikke

som zoonotiske virus, s@ de interfererer ikke med pdvisningen av coronavirus OC43.

Derfor kan ingen av de analyserte sekvensene, inkludert de som viser overensstemmelse hayere enn 80 %,

pévirke korrekt pévisning av coronavirus OC43.

Konklusjonen er at méldesignene for SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza
(type 1, 2, 3 og 4), humant coronavirus (229E, NL63, HKU1 og OC43), metapneumovirus og adenovirus for
VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ikke bor
fordrsake falske positive resultater ved pdvisning av disse mikroorganismene ndr andre organismer er til

stede.
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Analytisk spesifisitet: eksperimentell test

Kryssreaktivitet: eksperimentell test

Kryssreaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™

System ble bekreftet ved G teste et panel med forskjellige mikroorganismer forbundet med luftveisinfeksjoner

tilsatt i nasofaryngeale prevepensler samlet inn med BD™ Universal Viral Transport System. Nér det var

mulig og konsentrasjonsdataene tilgjengelige, ble virus og bakterier evaluert p&d medisinsk relevante nivaer

(vanligvis 1E+05-1E+06 cfu (kolonidannende enheter)/ml for bakterier og 1E+04-1E+05 pfu (plakkdannende

enheter)/ml for virus).

mikroorganismene, bortsett fra mikroorganismene som ble vurdert.

Ingen kryssreaktivitet ble pévist mellom noen av de folgende testede

Test av kryssreaktivitet

Adenovirus type 15 (art D),

Influenza A virus

stamme 35 [955, CH.38] * | A/Cambodia/e0826360/2020 (H3N2) | * SARS-CoV-2 *
Adenovirus type 2, art C . Influenza A Vlr(uHsl,;A\lllH)owou/B 1/2007 . SARS-CoV-2 .
d . 3 Influenza A Virus A/Mexico/4108/2009 SARS-CoV-2B.1.1.7_601443, UK
Adenovirus type 3, art B + (HIN1)pdm09 + variant +
Adenovirus type 31 (art A) Influenza A Virus A/New York/18/2009 SARS-CoV-2B.1.1.7_710528, UK
stamme 1315/63 * (HIN1)pdmO09 + variant *
Adenovirus type 37 + Influenza A Vlrl(ﬁ 1Aé(i;1t0r/1123/2007 + SARS-CoV-2B.1.351 +

Adenovirus type 4, art E

I+

Influenza A Virus A/South
Dakota/6/2007 (HIN1)

I+

SARS-CoV-2 Coronavirus 2 stamme
2019-nCoV/USA-WA1/2020

I+

Adenovirus type 40, stamme

I+

Influenza A Virus A/South

I+

SARS-CoV-2 Delta-variant

I+

Dugan Dakota/6/2007 X-173 (HIN1) B.1.617.2
Adenovirus type 41 (art F), Influenza A Virus A/Taiwan/760/2007 SARS-CoV-2 Omicron-variant,
stamme Tak * (H3N2) * underslekt BA.2 *
. Influenza A Virus A/Texas/71/2007 SARS-CoV-2 Omicron-variant,
Adenovirus type 5, art C + (H3N2) + BA.2-underslekt +

Adenovirus type 6 (art C),
stamme Tonsil 99

I+

Influenza B Virus
B/Bangladesh/3333/2007 (Yamagata-
slekten)

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BA.2-underslekt

+

Adenovirus type 7A, art B

I+

Influenza B Virus B/Brisbane/3/2007
(Yamagata-slekten)

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
underslekt BA.2.75

I+

Adenovirus humant adenovirus

I+

Influenza B Virus
B/Pennsylvania/5/2007 (Victoria-

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,

I+

DNA type 2 slekten) BA.2.75-underslekt
Influenza B Virus . .
Bordetella holmesii - B/Pennsylvania/7/2007 (Yamagata- + SARS-CoV-2 Omicron-variant, +

slekten)

BA.4-underslekt

Bordetella parapertussis

Influenza B Virus
B/Santiago/4364/2007 (Yamagata-
slekten)

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
underslekt BA.4

I+

Bordetella pertussis

Influenza B Virus B/Victoria/304/2006
(Victoria-slekten)

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BA.4-underslekt

I+

Bordetella pertussis, type
stamme

Klebsiella pneumoniae subsp.
Pneumoniae stamme PCI 602

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
underslekt BA.5

I+

Candida albicans

Legionella pneumophila Sgl (ST47)

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BA.5-underslekt

I+

Chlamydophila
pneumoniagestamme CM-1

Legionella pneumophila Sgl (ST62)

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BA.5-underslekt

I+

Coronavirus HKU

I+

Legionella pneumophila subsp.
Pneumophila stamme Philadelphia-1

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BA.5-underslekt

I+

Coronavirus stamme NL63

I+

MERS-CoV stamme Florida/USA-
2_Saudi Arabia_2014

SARS-CoV-2 Omicron-variant,
BQ.1-underslekt

I+
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Test av kryssreaktivitet

Enterovirus D58 US/MO/14- - | Moraxella catarrhalis stamme 59632 | - SARS-CoV-2 Omicron-variant,
18949 BQ.1-underslekt

I+

SARS-CoV-2 Omicron-variant,

Haemophilus influenzae - Mycoplasma pneumoniae - underslekt BQ1.1 *
H hilus infl Mycoplasma pneumoniae stamme Pl SARS-CoV-2 Omicron-variant,

aemophtits InTuenzae ) 1428 . BQ1.1-underslekt *

Haemophilus influenzae stamme | Parainfluenza virus type 2 . SARS-CoV-2 Omicron-variant, XBB- .
L-378 underslekt

Humant rhinovirus 17 stamme ) Parainfluenza virus type 3 - | SARS-CoV-2 Omicron-variant, XBB- .
33342 + underslekt

Influenza A Virus SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate

Pneumocystis jirovecii -

I+
I+

A/Brisbane/10/2007 (H3N2) Australia/VIC01/2020

Influenza A Virus

isb Pseudomonas aeruginosa stamme RH SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate
A/Brisbane/10/2007 IVR-147 + 815 - Wuhan-Hu-1 +
(H3N?2)
Influenza A Virus N RSV A 2000/3-4 + SARS-CoV-2 +

A/Brisbane/59/2007 (HIN1)

Influenza A Virus
A/Brisbane/59/2007 IVR-148
(HIN1)

Staphylococcus epidermis-stamme

RSV-stamme A-2 PCl 1200

I+
I+
1

Influenza A Virus
A/California/07/2009
(HIN1)pdmO09

I+
I+

RSV Type B Streptococcus pneumoniae -

Influenza A Virus
A/California/07/2009 NYMC X-
179A (HIN1)pdm09

Streptococcus pneumoniae stamme

SARS-CoV-1 stamme Frankfurt 1 [CIP 104225]

I+
I+
1

Influenza A-virus
A/Cambodia/0371/2007 (H1N1)

+

Tabell 43. Referansepatogene mikroorganismer inkludert i kryssreaktivitetstesten. +/- -resultatet henviser til det positive eller negative
resultatet som ble oppnddd i de ulike kanalene, avhengig av hvilket mdl som ble pévist. Dersom en mikroorganisme som testes, er et av
mdlene som pdvises av enheten, oppnds et positivt resultat i den tilsvarende kanalen, men et negativt resultat i de andre kanalene.

Konklusjonen er at resultatene av kryssreaktivitetstester indikerer hoy spesifisitet for VIASURE Respiratory
Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System for pdvisning av de mdlrettede
mikroorganismene og reduserer dermed risikoen for falske positive resultater. Siden det ikke ble observert
ikke-spesifikke amplifikasjoner med andre relaterte mikroorganismer, antyder dette at enheten er i stand til

d neyaktig skille mellom mdlene.

Studie av samtidig infeksjon

En studie av samtidig infeksjon ble utfert ved bruk av referansestammer, nsermere beskrevet i Tabell 28, for
de representative mdlene valgt for hver fluorescenskanal: SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV B,
parainfluensavirus type 3, coronavirus OC43, metapneumovirus og adenovirus, ved ulike konsentrasjoner, for
4 bekrefte at tilstedeveerelsen av noen av dem, uavhengig av konsentrasjonen, ikke endrer pdvisningen
mellom dem. Ni nasofaryngeale prover tilsatt referansematerialet, ett madl ved lav konsentrasjon (3xLoD) og

de andre mélene ved svaert hoy konsentrasjon, vanligvis 1E+04-1E+05 enheter/ml, ble analysert.

Resultatene bekrefter at pdvisningen av de mdlrettede mikroorganismene ikke endres ndr de analyseres med
VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ved samtidig

infeksjon med ulike konsentrasjoner.
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Studie av interfererende mikrobielle agenter

Det ble utfert en studie av interfererende mikrobielle agenter for @ analysere potensielt interfererende
mikrobielle agenter for VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System. Et panel av ulike mikroorganismer assosiert med luftveissykdommer ble testet i nserveer av SARS-
CoV-2, influensa A- og B-virus, RSV B, parainfluensavirus type 3, coronavirus OC43, metapneumovirus og
adenovirus (referansestammer neermere beskrevet i Tabell 28) ved 3xLoD. NG&r det var mulig og
konsentrasjonsdataene tilgjengelige, ble virus og bakterier evaluert p&d medisinsk relevante nivder (vanligvis
1E+05-1E+06 CFU (kolonidannende enheter)/ml for bakterier og 1E+04-1E+05 pfu (plakkdannende

enheter)/ml for virus). Hver punktanalyse ble utfert to ganger per prove.

Positive matrisekontroll (Positive Matrix Control, PMC) og negativ matrisekontroll (Negative Matrix Control,
NMC) er inkludert som kontroller for testen. PMC tilsvarer den negative nasofaryngeale matrisen tilsatt
spesifikke mdlstammer uten noen interfererende mikroorganismer, mens NMC tilsvarer den negative

nasofaryngeale matrisen uten noen interfererende mikroorganismer.

Navn pé mikroorganisme Konsentrasjon testet | Resultat
PMC I/R N.I
NMC I/R N.I
Human rhinovirus 17 1,60E+04 TCID50/ul N.I
Enterovirus D58 4,00E+04 TCID50/ul N.I
MERS-CoV 3,565E+03 TCID50/ul N.I
Chlamydophila pneumoniae 3,16E+04 TCID50/ul N.I
Streptococcus pneumoniae 1,80E+03 CFU/pl N.I
Mycoplasma pneumoniae 1,00E+05 CFU/ml N.I
Candida albicans 4,18E+06 CFU/ml N.I
Staphylococcus epidermidis 3,60E+06 CFU/ml N.I
SARS-CoV 1 5,20E+02 kop/ml N.I
Bordetella pertussis 1,20E+05 CFU/ml N.I
Bordetella holmesii 4,10E+04 CFU/ml N.I
Bordetella parapertussis 1,20E+05 CFU/ml N.I
Klebsiella pneumoniae 3,65E+04 CFU/pl N.I
Moraxella catarrhalis 1,00E+06 CFU/ml N.I
Legionella pneumop.hi/a subsp. 5 60E-+04 CFU/ NI

pneumophila

Haemophilus influenzae 5,20E+03 CFU/pl N.I
Pseudomonas aeruginosa 4,90E+06 CFU/ml N.I
Pneumocystis jirovecii 1,00E+03 kop/pl N.I

Tabell 44. Analyse av interfererende mikroorganismer. N.I. = Ingen interferens.

Konklusjonen er at det ikke ble observert noen interferens ved pévisning av nukleinsyren med noen av de

testede mikroorganismene.
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Studie av interfererende stoffer

Det ble utfert en studie pé interfererende substanser for & teste mulig interfererende effekt av endogene og
eksogene substanser pd VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System. Totalt tjue potensielt interfererende substanser ble tilsatt den negative nasofaryngeale matrisen
beriket med referansestammene beskrevet i Tabell 28 for SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV B,
parainfluenza-virus type 3, coronavirus OC43, metapneumovirus og adenovirus og evaluert med seks

replikater.

Positive matrisekontroll (Positive Matrix Control, PMC) og negativ matrisekontroll (Negative Matrix Control,
NMC) er inkludert som kontroller for testen. PMC tilsvarer den negative nasofaryngeale matrisen tilsatt
spesifikke mdélstammer uten interfererende substanser, mens NMC tilsvarer den negative nasofaryngeale
matrisen uten interfererende substanser eller tilsatte mikroorganismer/referansemateriale. Felgende

resultater ble oppnédd:

espirato eactio be og Respirato eactio be
Navn pé substans Konsentrasjon testet Resultat
PMC I/R N.I.
NMC I/R N.I.
Oseltamivir 3,99E-04 mg/ml N.I.
Zanamivir 3,30 mg/ml N.I.
Azithromycin 1,10E-02 mg/ml N.I.
Mupirocin 1,50E-03 mg/ml N.I.
Tobramycin 3,30E-02 mg/ml N.I.
Albumin 1,00E+01 mg/ml N.I.
Genomisk DNA 3,50E-03 mg/ml N.I.
Humant mucus 1,00 % (v/v) N.1.
Mucin 2,50E+00 mg/ml N.I.
Triglycerider 1,50E+01 mg/ml N.L.
Fullblod 1,00 % (v/v) N.1I.
Karbocystein 5,00E+00 mg/ml N.I.
N-acetylcystein 1,50E-01 mg/ml N.L.
Fenylefrin 3,00E-05 mg/ml N.I.
Fluticasone 1,26E-06 mg/ml |
3,15E-07 mg/ml N.I.
Galphimia glauca, luffa operculata 1,25E+01 mg/ml N.I.
Oksymetazolinehydroklorid 1,00E-01 mg/ml N.I.
Natriumklorid 9,00E-01 mg/ml N.I.
N 3,00E-02 mg/ml I
7,50E-04 mg/ml NI
Benzokain 3,00E+00 mg/ml NI

Tabell 45. Potensielt interfererende substanser. N.I: Ingen rapporterbar interferens, I: Interferens.
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Ulike potensielt interfererende substanser, bdde endogene og eksogene, ble testet pd VIASURE Respiratory
Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System. Det ble observert interferens ved
testing av flutikason (1,26E-06 mg/ml) og nikotin (3,00E-02 mg/ml) i bdde Respiratory Virus Mix [ reaction
tube og Respiratory Virus Mix /I reaction tube. En fortynning pd 1/4 ble utfert for & vurdere at denne
interferenseffekten ikke observeres ved lavere konsentrasjoner. Resultatene forte til konklusjonen at det ikke

ble observert noen interferens ved de endelige, testede konsentrasjonene.

12.7.2. Analytisk reaktivitet

Analytisk reaktivitet kan defineres som prosentandelen av mikrobemalstammer eller DNA/RNA-prever som

gir korrekt positivt resultat. Analytisk reaktivitet ble studert /n silico og ved eksperimentell analyser.

Analyse av analytisk reaktivitet /in silico

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System ble vurdert ved & bruke offentlige tilgjengelige nukleotidsekvensdatabaser som NCBI
GenBank (https:/www.ncbi.nlm.nih.gov/genbank/), Global Initiative on Sharing All SARS-CoV-2 Data

(GISAID EpiCoV database (https://www.gisaid.org/)), Global Initiative on Sharing All Influenza Data (GISAID

EpiFlu database (https:/www.gisaid.org/)), Global Initiative on Sharing All RSV Data (GISAID EpiRSV

database (https://www.gisaid.org/)) og intern bioinformatisk analyseprogramvare for & demonstrere at

mdélgenene kan korrekt pdvises av enheten som skal undersekes under studien. /n silico-analyse av primerne
og probedesignet ble utfert gjennom justering mot sekvenser som er tilgjengelige i databasen over

nukleotidsamlinger (nr/nt). Resultatene oppnddd etter analysen av de inkluderte sekvensene, er vist i folgende

tabell:
% sekvenser eksperimentelt % sekvenser .
. . . . . Antall innrettede
Mikroorganisme pdvist uten eksperimentelt pévist med
sekvenser
uoverensstemmelser uoverensstemmelser
N-gen, region N1
SARS-CoV-2 gen. region 98,08 % - 22 404
og region N2
Influenza A HA + M1-gener 0,88 % 32,92 % 99 326
Influenza B M1-gen 21,63 % 70,58 % 24 369
RSV A N-gen 2,32 % 80,83 % 4002
RSV B N-gen 2,61 % 80,11 % 4172
Parainfluenza 1 HN-gen
Parainfl 2 HN-
oro!n uenza gen 1923 % i 1451
Parainfluenza 3 HN-gen
Parainfluenza 4 F-gen
Coronavirus OC43 N-gen 76,32 % - 380
Coronavirus 229E N-gen 0,00 %* - 266
Coronavirus NL63 N-gen 48,12 % - 293
Coronavirus HKU1 N-gen 46,51 % - 215
Metapneumovirus F-gen 93,7 % - 2144
Adenovirus A Hexon-gen 98,7 % - 154
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Adenovirus B Hexon-gen 98,75 % - 718
Adenovirus C Hexon-gen 96,17 % - 392
Adenovirus D Hexon-gen 97,74 % - 310
Adenovirus E Hexon-gen 89,53 % - 172
Adenovirus F Hexon-gen 96,40 % - 250
Adenovirus G Hexon-gen 90,48% - 21

Tabell 46. Analyse av analytisk reaktivitet /in silico.

*De fleste coronavirus 229E-sekvenser fra NCBI GenBank som er inkludert i in silico-analysen, har 1 eller 2 feil som ikke pdvirker korrekt
pdvisning av mdlet. | tillegg viser det syntetiske DNA-et fra coronavirus 229E som brukes under den analytiske valideringen av produktet,
100 % homologi med settet av primere og prober, og demonstrerer dermed eksperimentelt korrekt pdvisning.

Oppsummert viste inklusivitetsanalysen korrekt pdvisning av SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV
(type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), coronavirus (NL63, 229E, HKU1 og OC43), metapneumovirus
og adenovirus med VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System.

Analytisk reaktivitet: eksperimentell test

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for SARS-CoV-2 ble evaluert mot RNA fra felgende stammer tilsatt i nasofaryngeal

prevepensel innsamlet med BD™ Universal Viral Transport System, og viste positive resultater:

SARS-Related Coronavirus 2, isolat USA-WA1/2020, Gamma-Irradiated (NR-52287), Quantitative Synthetic
SARS-CoV-2 RNA: ORF, E, N (VR-3276SD), Genomic RNA from 2019 Novel Coronavirus (VR-1986D), 2019
novel coronavirus (SARS-CoV-2) Working Reagent for Nucleic Acid Amplification Testing (NAT) (NIBSC
20/110), Research Reagent for SARS-CoV-2 RNA (NIBSC 19/304), Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control
1 (MT007544.1): SARS-CoV-2-isolat Australia/VIC01/2020 (Twist Bioscience 102019), Twist Synthetic
SARS-CoV-2 RNA Control 2 (MN908947.3): SARS-CoV-2-isolat Wuhan-Hu-1 (Twist Bioscience 102024),
Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 14 (B.1.1.7_710528), UK-variant (Twist Bioscience 103907), Twist
Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 15 (B.1.1.7_601443), UK-variant (Twist Bioscience 103909), Twist
Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 16 (EPI_ISL_678597), Ser-Afrika-variant (Twist Bioscience 104043),
Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 17 (EPI_ISL_792683), Japan/Brasil-variant (Twist Bioscience
104044), Accuplex™ SARS-CoV-2 Verification Panel (SeraCare c0505-0129), AMPLIRUN® SARS-CoV-2
B.1.351 RNA CONTROL (MBC139-R), AMPLIRUN® TOTAL SARS-CoV-2 CONTROL (SWAB) (MBTC030-R),
AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FIuA-FIluB-RSV CONTROL (MBTCO031-R), SARS-CoV-2 Omicron-variant,
underslekt BA.5 (SCV2_23C1A-01), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.2 (SCV2_23C1A-02),
SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.5 (SCV2_23C1A-03), SARS-CoV-2 Omicron-variant,
underslekt BA.4 (SCV2_23C1A-05), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.4 (SCV2_23C1B-01),
SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.5 (SCV2_23C1B-03, SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt
BA.4 (SCV2_23C1B-04), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.2 (SCV2_23C1B-05), SARS-CoV-2
Delta-variant B.1.617.2 (SCV2_24C1B-01), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.2.75
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(SCV2_23C1C-01), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BQ.1 (SCV2_23C1C-02), SARS-CoV-2
Omicron-variant, underslekt BQ1.1 (SCV2_23C1C-03), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt XBB
(SCV2_23C1C-04), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.2 (SCV2_23C1C-05), SARS-CoV-2
Omicron-variant, underslekt XBB (SCV2_23C1D-01), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BQ1.1
(SCV2_23C1D-02), SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.2.75 (SCV2_23C1D-03), SARS-CoV-2
Omicron-variant, underslekt BQ.1 (SCV2_23C1D-04) og SARS-CoV-2 Omicron-variant, underslekt BA.5
(SCV2_23C1D-05).

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for Influenza A ble evaluert mot RNA ekstrahert fra felgende stammer, og viste positive

resultater:

Influenza A Virus, A/Brisbane/59/2007 (H1N1) (FR-1), Influenza A Virus, A/South Dakota/6/2007 (H1IN1) (FR-
3), Influenza A Virus, A/Hawaii/31/2007 (H1IN1) (FR-5), Influenza A Virus, A/Qatar/1123/2007 (HIN1) (FR-
6), Influenza A Virus, A/Cambodia/0371/2007 (H1IN1) (FR-7), Influenza A Virus, A/Brisbane/10/2007 (H3N2)
(FR-8), Influenza A Virus, A/Taiwan/760/2007 (H3N2) (FR-12), Influenza A Virus, A/Texas/71/2007 (H3N2)
(FR-13), Influenza A Virus, A/Brisbane/10/2007 IVR-147 (H3N2) (FR-27), Influenza A Virus,
A/Brisbane/59/2007 IVR-148 (H1N1) (FR-28), Influenza A Virus, A/South Dakota/6/2007 X-173 (H1N1) (FR-
29), Influenza A Virus, A/California/07/2009 (H1IN1)pdm09 (FR-201), Influenza A Virus, A/California/08/2009
(HIN1)pdmO9 (FR-202), Influenza A Virus, A/New York/18/2009 (HIN1)pdmO09 (FR-203), Influenza A Virus,
A/Mexico/4108/2009 (HIN1)pdm09 (FR-245), Influenza A Virus, A/California/07/2009 NYMC X-179A
(HIN1)pdmO9 (FR-246), Influenza A/Victoria/2570/2019 (H1N1) og/eller Influenza A/Darwin/6/2021 (H3N2)
(Vaccine Fluarix Tetra 2022/2023), Influenza A/Victoria/4897/2022 (HIN1) og/eller Influenza
A/Darwin/6/2021 (H3N2) (Vaccine Fluarix Tetra 2023/2024), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FluA-FluB-
RSV CONTROL (Vircell MBTC031-R) og Influenza A Virus, H3/H2N2 (CAP ID3-09 2023).

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for Influenza B ble evaluert mot RNA ekstrahert fra felgende stammer, og viste positive

resultater:

Influenza B Virus, B/Pennsylvania/7/2007 (Yamagata-slekten) (FR-16), Influenza B  Virus,
B/Santiago/4364/2007 (Yamagata-slekten) (FR-17), Influenza B Virus, B/Brisbane/3/2007 (Yamagata-
slekten) (FR-18), Influenza B Virus, B/Pennsylvania/5/2007 (Victoria-slekten) (FR-19), Influenza B Virus,
B/Victoria/304/2006 (Victoria-slekten) (FR-20), Influenza B Virus, B/Bangladesh/3333/2007 (Yamagata-
slekten) (FR-183), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FIuA-FluB-RSVY CONTROL (MBTCO031-R),
Influenza B/Austria/1359417/2021 og/eller  Influenza B/Phuket/3073/2013  (Vaccine Fluarix  Tetra
2022/2023), Influenza B/Austria/1359417/2021 og/eller Influenza B/Phuket/3073/2013 (Vaccine Fluarix
Tetra 2023/2024).
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Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for RSV ble evaluert mot RNA fra humant Human Respiratory Syncytial Virus A (stamme A-
2) (FR-294), Human Respiratory Syncytial Virus, A 2000/3-4 (NR-28530), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-
FluA-FluB-RSVY CONTROL (MBTCO031-R) og Human Respiratory Syncytial Virus, B (INSTAND 359043), og

viste positive resultater.

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for parainfluenza ble evaluert mot RNA fra Parainfluenza Virus serotype 1 (NIBSC 08/176),
Parainfluenza Virus serotype 2 (NIBSC 08/178), Parainfluenza Virus Serotype 4 (NIBSC 08/180),
Parainfluenza Virus 2 (PINFRNA101S-06) og Parainfluenza Virus 3 (PINFRNA22S-02), og viste positive

resultater.

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for coronavirus ble evaluert mot RNA fra kvantitativt syntetisk humant coronavirus-stamme

NL63-RNA (VR-3263SD) og coronavirus HKU (CVRNA22S-04), og viste positive resultater.

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for metapneumovirus ble evaluert mot RNA fra AMPLIRUN® METAPNEUMOVIRUS RNA
CONTROL (MBC144-R), Human metapneumovirus (NIBSC 08/320) og Quantitative Synthetic Human
metapneumovirus hMPV RNA (VR-3250SD), og viste positive resultater.

Den analytiske reaktiviteten til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System for adenovirus ble evaluert mot DNA ekstrahert fra felgende stammer, og viste positive

resultater:

Adenovirus type 2, species C (0810110CF), Adenovirus type 3, species B (0810062CFHI), Adenovirus type 4,
species E (0810070CFHI), Adenovirus type 5, species C (0810020CF), Adenovirus type 6 (Species C), stamme
Tonsil 99 (VR-6), Adenovirus type 7A, species B (0810021CFHI), Adenovirus type 15 (Species D), stamme 35
[955, CH.38] (VR-16), Adenovirus type 31 (Species A) stamme 1315/63 (VR-3343), Adenovirus type 37
(0810119CFHI), Adenovirus type 40, stamme Dugan (0810084CFHI), Adenovirus type 41 (Species F),
stamme Tak (0810085CFHI) og First WHO International Standard for Human Adenovirus DNA (NIBSC-kode:
16/324).

12.8. Metrologisk sporbarhet

Denne analysen er ikke utformet for mdling.
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13. Egenskaper for klinisk ytelse

Den kliniske ytelsen til VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System ble testet med nasofaryngeale provepensler samlet inn av sykepleiere ved bruk av en fleksibel, steril
nylonpragvepensel og plasserti et sterilt rar som inneholder 3 ml Universal Transport Media® (UTM®) (Copan).

Resultatene var som felger:

Sted Provetype Arbeidsflyt Mdl
SARS-CoV-2
Influenza A
Influenza B
|| omtmeae | Nowmngste | g ppon it S ope g

BD MAX™ Syst ;
(Zaragoza i Spania) (Retrospektiv studie) ystem Parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4)

Coronavirus (OC43, NL63, 229 og HKU1)

Metapneumovirus

Adenovirus

Tabell 47. Sted, provetype, arbeidsflyt og mdil.

Sanne positive og negative verdier, falske positive og negative verdier, sensitivitets-, spesifisitets-, positive
prediktive verdier (PPV) og negative prediktive verdier (NPV) samt sannsynlighetsratioer (LR) for VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ble regnet ut i forhold til

hver komparatoranalyse som vist i tabellen nedenfor:

Sted | Komparatoranalyse L Sensitivitet  Spesifisitet

095 0.99 094 | 099 | 1003 | 0052
SARS-CoV-2 | 110|733 | 7 | 6 ’ ’ 0,88- | (098- | (47,9- | (0,02-
0,89-0,98) | (0,98-0,99
( )| ( | 097) | 099) | 2008 | o0.11)

Cobas® SARS-CoV- 094 099 0,97 0,99 164,3 0,066
2 & Influenza A/B Flu A 1431699 | 4 | 10 © Bé—O 97) | 0 98’—0 99) (0,93- | (0,97- | (61,8- (0,04-
assay (Roche) ! ' ! ' 0,99) 0,99) | 436,8) 0,12)
097 1 1 0,99 1574 0,048

Flu B 29 [826| O 1 ’ (0,88- | (0,99- | (98,4- (0,01-

(083-0.99) | (0.99-1) 1) 1) 25172) | 0,23)

094 099 0,97 0,99 1643 0,066
Influenza A | 143 (699 | 4 | 10 ! ' (0,93- | (0,97- | (61,8- (0,04~
_097 _

(088-0.97) | (0.98-0,99) 0,99) 0,99) | 436.8) 0,12)

Allplex™ RV 097 ) 1 099 | 1574 | 0,048
Essential Assay Influenza B 29 | 826 O 1 ' (0,88- | (0,99- | (98,4- (0,01~
0,83-0,99) | (0,99-1
(Seegene) ( . ) 1) 1) | 25172)| 023
091 | 099 | 1259 | 0048
RSVIype A | o | 787 | 6 | 3 0.95 0.99 082- | (098~ | (56,61~ | (0,01
og B) (0,87-0,99) | (0,98-0,99) | ' ’ ; :

096) | 099) | 2799) | 0,15)
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Parainfluenza 0,90 0,99 77,61 0,099

0,90 0,99
type1,2,3 | 74 | 765 | 9 | 8 ' ’ 082- | (0,98 | (4038-| (0,05
(type 1, 2, (082-0.96) | (098-099) | ©: (0,98~ 1 (40, .

og 4) 0,95) 0,99) 149,2) 0,19)
0,99 0,99 738,5 0,052
Metapneumo 0,95 0,99 ) ) ' '
73 |778 | 1 | 4 0,93- | (0,98- | (104,1- 0,02-
virus (0,87-0,99) | (0,99-1) ©. © (104, ©
0,99) 0,99) 5240) 0,14)
0.99 0.99 0,93 0,99 155,8 0,015
Adenovirus 64 | 786 | 5 1 © 5;2_1) © 98’—0 99) (0,84- | (0,99- (65— (0,002-
' ' ' 0,97) 1) 373,4) 0,11)
Allplex™ Respiratory | Coronavirus 095 099 0,95 0,99 387,6 0,049
Panel 3 (Seegene) + | (OC43,NL63, | 39 (813 | 2 | 2 © 84’_0 99| (0 9’9_1) (0,84- | (0,99- | (96,9- | (0,013-
sequencing 229 og HKU1) ' ' ' 0,99) 1) 1549,9) | 0,189)

Tabell 48. Ekte positive (TP) og negative (TN) verdier, falske positive (FP) og falske negative (FN) verdier, sensitivitet, spesifisitet,
prediktive positive verdier (PPV), prediktive negative verdier (NPV) og sannsynlighetsratioer (LR) for VIASURE Respiratory Virus
Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.

Konklusjonen er at resultatene viser hoy overensstemmelse for pdvisning av SARS-CoV-2, Influenza A,
Influenza B, RSV (type A og B), parainfluenza (type 1, 2, 3 og 4), coronavirus (OC43, NL63, 229E og HKU1),
metapneumovirus og adenovirus ved bruk av VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR

Detection Kit for BD MAX™ System.
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