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Niniejsza instrukcja uzytkowania ma zastosowanie do nastepujgcych referencji:

NUMER

PRODUKT

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD

MAX™ System
Tabela A 1. Numer referencyjny produktu, ktéry nalezy stosowad razem z systemem BD MAX™ System.

REFERENCY]NY
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 wusternute IFUS Ha gpyru esuum, Mons, otuaete Ha certest.es/viasure/labeling. Cnep TtoBa cnepgaiite
WHCTPYKUMWTE, 30 Ad MOyYnTe AOCTbIM A0 HEOHXOAMMUS BU €3UK. AKO MMATE HY>XAA OT OOMbAHUTENHA MHOoPMALMS,

MO, CBbpPXKETe 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 gd 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 Sievbbuvon certest.es/viasure/labeling. MoA @tdoete exel,
akoAouBnote TIg 08nyies ya va amoktroete MpoécPaocn oty yAwooo Tov xpetaleote. Eqv xpeldleote mpdobeteg TANpo@opies,

eTuKovwvNoTe P T 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 i, 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

pieklitu vajadzigajai valodai. Ja nepiecieSama papildu informacija, lGdzu, sazinieties ar: viasure@certest.es.

NB For & laste ned IFUS fra andre sprdk, gd inn p& certest.es/viasure/labeling. Nér 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 instrugdes
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 ar dar féljer du
instruktionerna for att f& tillgdng till det sprdk du behdéver. Om du behover ytterligare information, vanligen 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

ihtiyaciniz 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.

Jezeli zgdana wersja jezykowa nie znajduje sie na lidcie, nalezy przej$c na strone certest.es/viasure/labeling. Jezeli zgdana

wersja jezykowa nie znajduje sie na stronie internetowej, nalezy napisa¢ na adres: viasure@certest.es.

Uwaga: Uzytkownik powinien powiadomic producenta oraz kompetentny organ Paristwa Czfonkowskiego, na terenie

ktdrego ma siedzibe uzytkownik i/lub pacjent, o wszelkich powaznych incydentach powigzanych z tym produktem.
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POLSKI

1. Przewidziane zastosowanie

Zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System to
automatyczny test RT-qPCR przeznaczony do jednoczesnego jakosciowego wykrywania RNA/DNA z wirusa
SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), wirusa paragrypy (typy 1, 2, 3i 4),
ludzkiego koronawirusa (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa i adenowirusa w wymazach
z nosogardta pobranych od pacjentdw z podejrzeniem zakazenia uktadu oddechowego przez ich lekarza
(HCP). Ten test jest przeznaczony do wspomagania rozpoznawania zakazenia wymienionymi powyzej
mikroorganizmami  w potgczeniu  z klinicznymi  objawami  przedmiotowymi i podmiotowymi i/lub
epidemiologicznymi czynnikami ryzyka. Wyniki dodatnie wskazujg na obecnos¢ kwasdéw nukleinowych (ang.
nucleic acids, NA) docelowego drobnoustroju, ale nie wykluczajq obecnosci innych patogendw, ktére nie sq
wykrywane przez ten test. Wyniki ujemne nie wykluczajg obecnosci kwaséw nukleinowych docelowych
drobnoustrojow i nie nalezy ich uzywac jako jedynej podstawy podejmowania decyzji dotyczgcych leczenia
bgdZ innych decyzji dotyczgcych postepowania z pacjentem. Przy oznaczeniu wykorzystywany jest BD
MAX™ Systemdo zautomatyzowanej ekstrakcji RNA/DNA, a nastepnie RT-qPCR z wykorzystaniem
dostarczonych odczynnikdw w potgczeniu z uniwersalnymi odczynnikami i materiatami jednorazowymi
przeznaczonymi do stosowania zsystemem BD MAX™. RNA/DNA jest ekstrahowane z prébek.
Komplementarne DNA (cDNA) jest syntetyzowane, a DNA/cDNA sq amplifikowane przy uzyciu RT-qgPCR
i wykrywane przy uzyciu specyficznych starteréw i sond z fluorescencyjnym barwnikiem reporterowym
przeznaczonych dla wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy AiB),
paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), koronawirusa ludzkiego (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa

i adenowirusa.

Produkt jest przeznaczony do stosowania przez wykwalifikowany i przeszkolony personel laboratorium
klinicznego, ktdéry zostat specjalnie poinstruowany i przeszkolony w zakresie metod real-time PCR (PCR
w czasie rzeczywistym) oraz procedur diagnostycznych /n vitro (wtgczajqc szkolenie dotyczqce przyrzqgdu

do Real Time PCR (termocyklera) i systemu do ekstrakcji kwasu nukleinowego).

2. Podsumowanie i objasnienia

Ciezki ostry zespdt oddechowy Coronavirus 2, znany powszechnie jako SARS-CoV-2, to wirus uktadu
oddechowego, ktéry pojawit sie pod koniec 2019 roku i ktéry jest odpowiedzialny za chorobe COVID-19,
ktéra pdzniej zostata przez WHO scharakteryzowana jako globalna pandemia (Ferndndez-Pérez i in., 2021;
Hu iin., 2021; WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia, 2023a). Ten nowy koronawirus to wirus
z jednoniciowym RNA, ktéry zostat zaliczony do rodziny Coronaviridae, rodzaju beta (Ferndndez-Pérez i in.,

2021). Zakazenie wirusem SARS-CoV-2 moze dotyczy¢ zarédwno dorostych, jak i dzieci, chociaz osoby
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powyzej 60. roku zycia oraz osoby z istniejgcymi wczesniej schorzeniami sq bardziej podatne na ciezszq
posta¢ COVID-19 (WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia, 2023a). Zakazenie moze przebiegad
bezobjawowo lub powodowac rézne objawy o niskim lub wysokim nasileniu i ciezkosci, bardzo podobne do

grypy (CDC |, 2023; Safiabadi Tali i in., 2021).

Grypa to ostra infekcja uktadu oddechowego spowodowana wirusem grypy, ktéra atakuje drogi oddechowe
i moze by¢ przenoszona na catym $wiecie (Uyeki i 7., 2022; WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia, 2023b).
W szczegdlnosci grypa sezonowa jest wywotywana przez sezonowe wirusy grypy typu A iB, ktére sq
odpowiedzialne za epidemie sezonowe wystepujgce zazwyczaj zimg w klimacie umiarkowanym oraz przez
caty rok w regionach tropikalnych (Tyrrell i in., 2021; Uyeki i in., 2022; WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia,
2023b). Wirusy grypy, nalezqce do rodziny Orthomyxoviridae, to wirusy oémiosegmentowe z jednoniciowym
RNA o polarnosci ujemnej, kodujgcym 12 biatek wirusowych (Krammer i in., 2018; Uyeki i in., 2022). Otoczka
wirusowa, pochodzgca z btony plazmatycznej gospodarza, sktada sie z dwuwarstwy lipidowej zawierajgcej
biatka transbtonowe hemaglutyninge (HA), neuraminidaze (NA), nukleoproteing (NP), biatko macierzy (M1)

oraz biatko btonowe (M2) (Krammer i in., 2018).

Ludzki syncytialny wirus oddechowy (RSV) to kolejny wirus uktadu oddechowego, ktéry atakuje dolne drogi
oddechowe we wszystkich grupach wiekowych (WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia, b.d.)). Ten
jednoniciowy, niesegmentowany wirus RNA o polarnosci ujemnej, cztonek rodziny Pneumoviridae, znany jest
z tego, ze atakuje gtéwnie mate dzieci ponizej 2 roku zycia, ale moze réwniez powaznie dotykaé osoby
doroste powyzej 65roku zycia i/lub osoby =z obnizong odpornoscig lub specyficznymi chorobami
wspdtistniejgcymi (Abu-Raya i n., 2023; Bergeron & Tripp, 2021; WHO | Swiatowa Organizacja Zdrowia,
b.d.).

Diagnozowanie wymienionych choréb uktadu oddechowego jest trudne, poniewaz zazwyczaj majg one
podobne objawy (Uyeki iin., 2022). Dlatego doktadna diagnoza jest kluczowa nie tylko dla ustalenia
przyczyny choroby, ale takze dla przewidywania fal epidemii/pandemii oraz tagodzenia ich ubocznego
wptywu na systemy opieki zdrowotnej i gospodarki (Safiabadi Taliiin., 2021; Uyeki i in., 2022). Dostepnych
jest wiele rodzajéw testéw diagnostycznych (przytézkowych lub szybkich testéw wykrywajgcych antygenyy);
jednakze test RT-PCR jest bardziej czuty i swoisty, a ponadto pozwala na jednoczesne wykrywanie wielu

wspdtistniejgcych wiruséw uktadu oddechowego, co skraca czas diagnozy (Uyekii in., 2022).

Choroby dolnych drég oddechowych sg przyczyng okoto czterech miliondw zgondw rocznie na catym
swiecie. Za te sytuacje moze odpowiada¢ wiele réznych rodzajow wiruséw, z ktérych jednym sqg
koronawirusy, nalezgce do rodziny Coronaviridae (Friedman iin., 2018). Te wystepujgce na catym swiecie
wirusy to duze wirusy otoczkowe, zawierajqgce jednoniciowy genom RNA o dodatniej polarnosci (Lim iin.,
2016; Zeng iin., 2018). Sg one bezposrednio powigzane z chorobami uktadu oddechowego, przewodu
pokarmowego i osrodkowego uktadu nerwowego. Koronawirusy charakteryzujg sie podziatem na trzy

serotypy lub grupy. Grupy 1i2 odnoszqg sie do koronawiruséw ssakdéw, natomiast grupa 3 sktada sie
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z koronawiruséw ptakdédw. Powszechnymi koronawirusami ludzkimi sq szczepy HCoV-229E, HCoV-0C43,
HCoV-NL63 i HCoV-HKU1 (Zengi in., 2018). HCoV sqg trudne do wykrycia za pomocqg standardowych metod
diagnostycznych, poniewaz zazwyczaj sq wspdétwykrywane z innymi wirusami uktadu oddechowego, takimi
jak HRSV czy wirusy grypy (Gaunt iin., 2010). Biorqc pod uwage wszystkie te czynniki, PCR w czasie
rzeczywistym jest jedng z preferowanych metod diagnozowania koronawiruséw ze wzgledu na swojq
swoistosé. Bardziej konkretnie, metoda PCR w czasie rzeczywistym, ktéra jako cele wykrywa gen N dla

szczepdw 229E, OC43 i NL63 oraz gen rep dla szczepu HKU1.

Wirusy paragrypy (PIV lub HPIV uludzi) nalezg do rodziny Paramyxoviridae isqg klasyfikowane pod
wzgledem genetycznym i antygenowym na cztery typy. Wirusy te mogq prowadzi¢ do zakazen uktadu
oddechowego u niemowlgt, dzieci i oséb dorostych, przy czym rodzaj zakazenia i specyficzne objawy réznig
sie w zaleznosci od typu. Zarédwno HPIV-1, jaki HPIV-2 powodujg choroby gdrnych idolnych drdg
oddechowych, takie jaok przeziebienie i krup, przy czym HPIV-1 najczesciej wystepuje u dzieci. HPIV-3 jest
czesciej powigzany z chorobami dolnych drég oddechowych, takimi jak zapalenie oskrzelikdw, oskrzelii ptuc.
HPIV-4 jest rzadziej rozpoznawany, ale nadal moze powodowad tagodne do ciezkich chordéb uktadu
oddechowego (Henrickson, 2003). Paragrypy to wirusy sredniej wielkosci z otoczkg, aich genomy sqg
zorganizowane na pojedynczej nici RNA o polarnosci ujemnej, kodujgcej co najmniej szes¢ wspdlnych biatek
strukturalnych. Wirusy te przenoszq dwie glikoproteiny otoczki: HN, zawierajgcqg zaréwno aktywnosé

hemaglutyniny, jak i neuraminidazy oraz F, posiadajgcq aktywnosé fuzyjng (Henrickson, 2003).

Hodowla wiruséw w potgczeniu z immunofluorescencjq jest tradycyjng metodg diagnostyczng, ale
czasochtonng (Templeton i in., 2004). Powszechnie stosuje sie testy wykrywajgce antygeny, ale sq one mnigj
czute i swoiste niz inne narzedzia diagnostyczne, takie jok testy PCR w czasie rzeczywistym (Jansen iin.,

2011; Templeton i in., 2004), ktére obecnie sq uwazane za jedng z najlepszych metod wyboru.

Adenowirusy nalezg do rodziny Adenoviridae wiruséw bezotoczkowych z podwdjng nicig (dsDNA) (Datta,
2023; Ison & Hayden, 2016). Istnieje ponad 50 immunologicznie odrebnych serotypéw ludzkiego
adenowirusa (Lynch & Kajon, 2016) klasyfikowanych w 7 gatunkach (od adenowirusa-A do adenowirusa-
G), ktére mogqg powodowad zakazenia u ludzi, poczgwszy od choréb uktadu oddechowego (adenowirus-E, C
i niektére gatunki B), poprzez zakazenia przewodu pokarmowego (gtéwnie gatunki adenowirus-A iF),
zakazenia uktadu moczowego (inne gatunki adenowirusa-B) oraz zapalenie spojéwek (adenowirus-D)
(Buckwalter iin., 2012; Datta, 2023). Do zakazenia moze dojs¢ poprzez wdychanie kropelek aerozolu,
bezposrednie wprowadzenie do spojéwki, droge fekalno-oralng lub poprzez kontakt z zakazong tkankg,

bagdz krwig(lson & Hayden, 2016).

Ludzkie metapneumowirusy nalezg do rodziny Paramyxoviridae (Schuster & Williams, 2013) i sqg wazng
przyczyng zakazern goérnych idolnych drég oddechowych. Metapneumowirus to jednoniciowy wirus
z otoczkq i RNA o polarnosci ujemnej. Objawy kliniczne metapneumowirusa obejmujg kaszel, gorgczke,

przekrwienie btony sluzowej nosa i dusznosé, moggce prowadzié¢ do zapalenia oskrzelikdw lub ptuc (Uddin
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& Thomas, 2020). Metapneumowirus przenoszony jest gtéwnie przez zakazne kropelki, powstajgce w trakcie
oddychania i wedtug doniesien jest drugim najczesciej wystepujacym wirusem powodujgcym zakazenia
uktadu oddechowego, przy czym dzieci ponizej pigtego roku zycia sg najbardziej podatne na zakazenie

(Schuster & Williams, 2013).

Rozpoznanie moze stanowié problem, poniewaz liczne patogeny mogg powodowad ostre zakazenia drég
oddechowych dajgce podobne objawy. Poczgtkowo wirusy te byty identyfikowane za pomocq hodowli
komédrkowej, ale diagnostyka tym sposobem jest czasochtonna do momentu wystgpienia efektu
cytopatycznego. Testy serologiczne mogqg byé przydatne w badaniach epidemiologicznych, ale majg
ograniczong wartos¢ praktyczng u poszczegdlnych pacjentéw (Datta, 2023; Ison & Hayden, 2016; Lynch &
Kajon, 2016; Schuster & Williams, 2013). Dlatego obecnie metodq stosowang do identyfikacji adenowirusa

i metapneumowirusa jest (RT)-PCR w czasie rzeczywistym, ze wzgledu na jej wysokg czutosc i swoistosc.

3. Zasada dziatania procedury

Zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System jest
przeznaczony do jednoczesnego jakosciowego wykrywania kwasu nukleinowego z wirusa SARS-CoV-2,
wirusa grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), wirusa paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), ludzkiego
koronawirusa (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa i adenowirusa w wymazach z nosogardta.
Wykrywanie opiera sie na jednoetapowym formacie RT-qPCR, w ktérym odwrotna transkrypcja, a nastepnie
amplifikacja swoistych sekwencji docelowych odbywa sie w tej samej probdwce reakcyjnej. Wyizolowany,
docelowy RNA transkrybuje sie za pomocqg odwrotnej transkryptazy, uzyskujgc komplementarne DNA. Po
zsyntetyzowaniu cDNA lub wyizolowaniu DNA, identyfikacji tych mikroorganizméw dokonuje sie przez
amplifikacje konserwatywnego regionu gendéw Ni ORF1ab wirusa SARS-CoV-2, genu M (biatko macierzy 1
(M1)) dla wirusa grypy typu A/B, genu HA dla wirusa grypy typu A, podtypu H1IN1, genu Nwirusa RSV (typy
A'i B), genu HNparagrypy (typy 1, 2 i 3), genu Fparagrypy (typ 4), genu Nkoronawirusa (229E, NL63, HKU1
i 0C43), genu F metapneumowirusa igenu hexon kodujgcego adenowirusa, przy uzyciu specyficznych

starteréw i sond oznaczonych barwnikiem fluorescencyjnym.

Zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System opiera
sie na aktywnosci 5’'egzonukleazy polimerazy DNA. Podczas amplifikacji DNA ten enzym odrywa sonde
powiqgzang z komplementarng sekwencjg DNA, oddzielajgc wygaszacz od barwnika reporterowego.
Reakcja ta generuje wzrost sygnatu fluorescencyjnego, ktéry jest proporcjonalny do ilosci docelowego

wzorca. Ta fluorescencja jest mierzona za pomocg BD MAX™ System.

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

w kazdej probdéwce wszystkie niezbedne sktadniki do oznaczenia PCR w czasie rzeczywistym (swoiste
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startery/sondy, dNTP, bufor, polimeraze iodwrotng transkryptaze) w postaci stabilizowanej!, a takze
wewnetrzng kontrole endogennq (EIC) (ludzki gen RNAse F), do oceny integralnosci prébki, monitorowania
procesu ekstrakcji i/lub odrzucania hamowania aktywnosci polimerazy. Ludzkie geny porzgdkowe biorg
udziat w podstawowych komérkowych czynnosciach porzgdkowych i w zwigzku z tym oczekuje sie, ze bedg

wystepowad we wszystkich ludzkich komérkach jadrzastych oraz zachowywaé wzglednie state poziomy

ekspresiji.
Wykrywany element Kanat ‘ Gen
SARS-CoV-2 475/520 Gen Ni ORFlab
) _ Influenza B 530/565 Gen M1
Respir /‘\Zf(”// Virus Influenza A 585/630 Geny M1i HA
RSV (A/B) 630/665 Gen N
Endogenna kontrola wewnetrzna (EIC) 680/715 Ludzki gen RNase P
Paragrypa (typy 1, 2i 3) 475/520 Gen HN
Paragrypa (typ 4) Gen F
Respiratory Virus Koronavirus'(229E, NL63, HKU1 530/565 Gen N
Mix Il i10C43)
Metapneumowirus 585/630 Gen F
Adenowirus 630/665 Gen hexon
Endogenna kontrola wewnetrzna (EIC) 680/715 Ludzki gen RNase P

Tabela 1. Element wykrywany, kanat i geny.

4. Dostarczane odczynniki

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

nastepujgce materiaty i odczynniki szczegétowo opisane w tabeli 2:

Odczynnik/materiat

Zak tezeni
akres stezenia kreskowy

Lioprotektory i stabilizatory +6 g/100 mL*

2 woreczki po

Respiratory Virus Mix |

Trifosforan nukleotydu (dNTPs)

+1 mM*

. - - Folia 1K | 12 przezroczystych
reaction tube Primery i sondy 0,2-1 nmol/pL* .
probdwek
Enzymy 10-100 U/reakcje*
Lioprotektory i stabilizatory +6 g/100 mL* _
Respiratory Virus Mix Il Trifosforan nukleotydu (dNTP) +1 mM* _ 2 woreczki po
: - - Folia 1M | 12 przezroczystych
reaction tube Primery i sondy 0,2-1 nmol/pL* .
probdwek
Enzymy 10-100 U/reakcje*
Rehydration Buffer tube Mieszanina roztworu soli 13 mM 1 woreczek z
(probéwka z buforem do fizjologicznej - Folia 11 | 24 przezroczystymi
rehydratacji) Bufor (TRIS, pH) +67 mM probéwkami

Tabela 2. Odczynniki i materiaty zawarte w zestawie VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System o numerze 444221.
* W przypadku sktadnika w postaci stabilizowanej, zakres stezenia dotyczy stanu po uwodnieniu.

Nalezy pamigtad, ze okredlenia ,stabilizowany” i, liofilizowany” sg uzywane w catlym dokumencie w nieodréznialny sposéb, jako
synonimy.
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5. Odczynniki i sprzet, ktére powinien zapewnic uzytkownik

Ponizej wymieniono materiaty, ktérych uzycie jest konieczne, ale ktére nie nalezq do zestawu VIASURE

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

Przyrzgd do PCR w czasie rzeczywistym: BD MAX™ System (nr ref: 441916).
BD MAX™ ExK™ TNA-3 (nr ref.:442827 lub 442828).

Wkiqdy do PCR — BD MAX™ PCR Cartridges (nr ref.: 437519).

Worteks.

Mikropipety (doktadnos¢ w zakresie 2-1000 pL)

Woda niezawierajgca nukleazy.

Koncdéwki z filtrem.

Bezpudrowe rekawice jednorazowe.

Opcjonalnie:

Materiaty kontroli zewnetrznej mozna uruchomié w ramach procedury kontroli jakosci dziatania testu.
Dostepny w handlu materiat kontrolny i/lub prébki wczesdniej scharakteryzowane jako dodatnie lub
ujemne mozna stosowad jako zewnetrzng kontrole dodatnig (EPC) lub zewnetrzng kontrole ujemng
(ENC), odpowiednio. Wybdr i zatwierdzenie EPC i ENC musi by¢ zgodne z obowigzujgcymi przepisami
lokalnymi, stanowymi i/lub federalnymi oraz standardowymi procedurami kontroli jakosci
w laboratorium. Dodatkowo, przy wykorzystaniu dostepnego w handlu materiatu kontrolnego,

uzytkownik musi postepowad zgodnie z odpowiedniq instrukcjg uzytkowania.

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

zwalidowany przy uzyciu ExK™ TNA-3 (nr ref.: 442827 lub 442828) na przyrzqdzie do PCR w czasie

rzeczywistym BD MAX™ System.

Préobkami wybranymi do oceny urzgdzenia byty prébki z nosogardta (NF) pobrane za pomocq elastycznego

nylonowego wacika (zwane dalej wymazem z nosogardta). Nastepnie wymaz umieszcza sie w probdwce

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

6.

Woarunki transportu, przechowywania i uzytkowania

Zestawy mozna przesytaé i przechowywad¢ w temperaturze 2-30°C do uptywu terminu waznosci
podanego na etykiecie zestawu.

Unika¢ drgan podczas transportu, aby zapobiec wyciekowi cieczy.

Po otwarciu aluminiowych woreczkéw zawierajgcych probdwki reakcyjne, produkt mozna stosowad

w ciggu maksymalnie 28 dni w temperaturze 2-30°C. Chroni¢ fiolke przed swiattem.

Ponizsza tabela podsumowuje warunki transportu, przechowywania i uzytkowania catego zestawu i

kazdego sktadnika:

11
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Warunki
uzytkowania

Caty zestaw VIASURE Respiratory Przed uzveiem: 2-30°C przez okres * Patrz warunki
Virus Extended Mix Real Time PCR trwc’ros’ciy o da.n na et T(iecie Zestawu uZytkowania kazdego
Detection Kit for BD MAX™ System P Y Y ' | skfadnika.

Sktadnik Woarunki transportu Woarunki przechowywania

Przed uzyciem: 2-30°C przez okres
trwatosci podany na etykiecie zestawu.
Po otwarciu woreczka z zelem Temperatura pokojowa.
krzemionkowym: 2-30°C, przez
maksymalnie 28 dni.

Respiratory Virus Mix /reaction
tube (folia 1K)

2-30°C przez okres

trwatosci podany na

Respiratory Virus Mix Il reaction etykiecie zestawu.
tube (folia 1M)

Przed uzyciem: 2-30°C przez okres
trwatosci podany na etykiecie zestawu.
Po otwarciu woreczka z zelem Temperatura pokojowa.
krzemionkowym: 2-30°C, przez
maksymalnie 28 dni.

Przed uzyciem: 2-30°C przez okres

Rehydration Buffer tube trwatosci podany na etykiecie zestawu.
(probdwka z buforem do Po otwarciu woreczka z Zzelem Temperatura pokojowa.
rehydratacji) krzemionkowym: 2-30°C, przez

maksymalnie 28 dni.
Tabela 3. Podsumowanie warunkéw transportu, przechowywania i uzytkowania zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix
Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System oraz kazdego z jego skiadnikéw.

7. Srodki ostroznoéci dla uzytkownikéw

e Produkt jest przeznaczony do stosowania przez wykwalifikowany i przeszkolony personel laboratorium
klinicznego, ktdéry zostat specjalnie poinstruowany i przeszkolony w zakresie metod Real-time PCR oraz
procedur diagnostycznych in vitro.

e Do celéw diagnostyki /n vitro.

e Instrukcje uzytkowania produktu VIASURE oraz podrecznik uzytkownika BD MAX™ System nalezy
doktadnie przeczytad przed rozpoczeciem uzytkowania zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended
MixReal Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System. Nie nalezy wykonywad testu, dopdki nie zostang
zrozumiane informacje o procedurach, srodkach ostroznosci iograniczeniach opisanych w tych
dokumentach.

e Nie nalezy uzywad przeterminowanych odczynnikdéw i/lub materiatéw.

e Nie uzywac zestawu, jezeli etykieta zamykajgca pudetko zewnetrzne zostata zerwana.

e Nie uzywac odczynnikéw w razie otwarcia lub rozdarcia pudetka ochronnego w chwili dostarczenia.

e Nie uzywac odczynnikdéw w razie otwarcia lub rozdarcia woreczkédw ochronnych w chwili dostarczenia.

e Nie stosowad odczynnikéw, jezeli srodek osuszajgcy nie jest obecny lub jest pekniety wewngtrz
woreczkéw z odczynnikami.

e Nie nalezy wyjmowad srodka osuszajgcego z woreczkdw z odczynnikami.

¢ Nie wolno uzywac odczynnikdw, jezeli folia zostata rozerwana lub uszkodzona.

e Nie wolno mieszaé odczynnikéw z réznych woreczkdéw i (lub) zestawdw i (lub) serii.

e Po kazdym uzyciu nalezy szybko zamkngé na zamek woreczki ochronne odczynnikéw (aby chronié
mieszanine wzorcowq przed swiattem stonecznym). Przed zamknieciem woreczkédw nalezy usungd z

nich nadmiar powietrza.
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Chroni¢ odczynniki przed wilgociq. Przedtuzajgca sie ekspozycja na wilgoé moze wptywaé na
skutecznosé produktu.

Aby unikng¢ uszkodzenia etykiety, nie nalezy uzywad produktu w poblizu rozpuszczalnikdw.

Na ogét wystepujgcy na spodzie probdéwki inny od standardowego wyglgd mieszaniny reakcyjnej w
formacie stabilnym (bez ksztattu stozkowego, niejednorodny, mniejszy/wiekszy i/lub w kolorze innym od
biatawego) nie ma wptywu na funkcjonalnosé testu.

Podczas ustawiania stojaka systemu BD MAX™ nalezy upewnic sie, ze probéwka reakcyjna i probéwka
z buforem do rehydratacji zostaty pewnie zatrzasniete w przewidzianym miejscu.

W razie przeprowadzania innych testéw PCR w tej samej czesci laboratorium, nalezy zachowad
ostroznos¢, aby unikng¢ skazenia zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System, zestawu do ekstrakcji BD MAX™ ExK™ TNA-3 lub jakichkolwiek
dodatkowych odczynnikéw potrzebnych do przeprowadzania testéw oraz BD MAX™ System. Przez
caty czas nalezy unika¢ skazenia odczynnikéw drobnoustrojomi oraz rybonukleazg (RNaza) /
dezoksyrybonukleazg (DNaza). Zaleca sie stosowanie jatowych, wolnych od RNazy / DNazy,
jednorazowych koricéwek z filtrem zapobiegajgcym aerozolom, opornych na aerozole lub koricéwek do
pipet wyporowych. Do kazdej prébki nalezy stosowaé nowq koricéwke. Przed obchodzeniem sie z
odczynnikami i wktadami trzeba zmieniad rekawiczki (BD MAX™ PCR Cartridge).

Aby unikng¢ skazenia srodowiska amplikonami, nie nalezy otwiera¢ wktadu BD MAX™ PCR Cartridge
po uzyciu. Zamkniecia wktadu BD MAX™ PCR Cartridge majq na celu zapobieganie skazeniu.

Nalezy zaplanowad jednokierunkowy przeptyw pracy. Przeprowadzanie testu nalezy zaczynad w
miejscu wykonywania ekstrakcji, a nastepnie przechodzi¢ do miejsca wykonywania amplifikacji i
detekcji. Nie nalezy przenosi¢ z powrotem prdébek, sprzetu , i odczynnikéw do miejsca, w ktérym
wykonywano wczesniejszy etap testu.

Nalezy postepowad zgodnie z zasadami dobrej praktyki laboratoryjnej. Nalezy stosowaé odziez
ochronng, jednorazowe rekawiczki, okulary, i maseczke. W obszarze roboczym nie wolno jesé, pi¢, palic
tytoniu ani naktadaé srodkdédw kosmetycznych. Po zakoriczeniu przeprowadzania testu nalezy umy¢
rece.

Prébki traktowad jako potencjalnie zakazne i/lub stanowigce zagrozenie biologiczne, podobnie jak
wszelkie odczynniki i materiaty, ktére byty narazone na kontakt z prébkami. Nalezy obchodzi¢ sie z nimi
zgodnie z krajowymi przepisami dotyczgcymi bezpieczeristwa. Podczas pobierania, przechowywania,
transportu, obstugi i utylizacji prébek nalezy zachowywadé konieczne $rodki ostroznosci.

Prébki i odczynniki nalezy obstugiwad w obrebie komory laminarnej. Nalezy stosowaé $rodki ochrony
indywidualnej (50I) zgodne z aktualnie obowigzujgcymi wytycznymi dotyczgcymi obstugi potencjalnie
zakaznych prébek. Odpady nalezy usuwaé zgodnie z odpowiednimi przepisami miejscowymi i
krajowymi.

Zaleca sie regularne odkazanie czesto uzywanego sprzetu, szczegdlnie mikropipet i powierzchni

roboczych.
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e Zgodnie z Rozporzqgdzeniem WE Nr 1907/2006 (REACH), zestawy VIASURE Real Time PCR Detection
Kits for BD MAX™ System nie wymagajq karty charakterystyki substancji niebezpiecznej, poniewaz na
podstawie deklaracji zostaty zakwalifikowane jako produkty nieszkodliwe dla zdrowia i srodowiska,
jako niezawierajgce substancji ani mieszanin spetniajgcych kryteria  klasyfikacji  substancji
niebezpiecznych dostepnych w Rozporzgdzeniu KE Nr 1272/2008 (CLP), Iub wystepujgcych
w stezeniach przekraczajgcych wartosci  ustalone  w wymienionych przepisach. Oswiadczenie
stwierdzajgce brak wymogu sporzgdzania karty charakterystyki substancji niebezpiecznej mozna
uzyska¢ od firmy Certest Biotec S.L.

e Nalezy upewnic sie, ze definicja programu testu PCR w systemie BD MAX™ System zostata wykonana
zgodnie zinstrukcjami zawartymi w sekcji ,Protokét PCR” (parametry ekstrakcji prébek,
niestandardowe kody kreskowe, ustawienia PCR itp.).

e Dodatkowe ostrzezenia, srodki ostroznosci i procedury opisano w instrukcji obstugi BD MAX™ System.

e Certyfikat analizy nie jest dotgczony do wyrobu; jednak, w razie potrzeby, mozna go pobraé z witryny

internetowej firmy Certest Biotec S.L. (www.certest.es).

8. Procedura testowa

8.1. Pobieranie, transport i przechowywanie prébek

Zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System zostat
przetestowany na wymazach z nosogardta pobranych za pomocg elastycznego nylonowego wacika
i umieszczonych bezposrednio w sterylnej probdéwce zawierajgcej 3 mL BD™ Universal Viral Transport
System (UVT, SKU: 220220)2 lub Universal Transport Media® (UTM®) (Copan)3. Inne rodzaje probek muszg

zostac zweryfikowane przez uzytkownika.

Pobieranie, transport i przechowywanie prébek powinno odbywad sie w warunkach zatwierdzonych przez
uzytkownika. Zasadniczo prébki kliniczne nalezy pobierad i oznacza¢ w odpowiedni sposdb w czystych
pojemnikach z podtozem transportowym lub bez (w zaleznosci od rodzaju prébki). Po pobraniu, prébki nalezy
umiesci¢ w woreczku na materiaty niebezpieczne, a nastepnie jak najszybciej przetransportowad i poddad
przetwarzaniu w celu zagwarantowania jakosci wykonywanego testu. Transport prébek powinien odbywad
sie w temperaturze pokojowej (RT) przez maksymalnie 2 godziny lub w temperaturze 4°C przez
maksymalnie 5 dni, zgodnie z lokalnymi ikrajowymi przepisami dotyczgcymi transportu materiatéw

patogennych. W przypadku dtugotrwatego transportu (ponad 5 dni) zalecamy przesytanie w temperaturze

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/.
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wynoszgcej maksymalnie -20°C lubnizszej*. Probki przesytane do testéw molekularnych nalezy
przechowywad w kontrolowanych warunkach, aby kwasy nukleinowe nie ulegty degradacji podczas
przechowywania. Zaleca sie uzywanie swiezych prébek do testéw, jednak w razie braku takiej mozliwosci
lub w przypadku badania retrospektywnego, prébki nalezy przechowywad w temperaturze najlepiej —70 lub
-80°C, ewentualnie w temperaturze -20°C5 Nalezy unika¢ powtarzajgcych sie cykli zamrazania-

rozmrazania, aby nie dopusci¢ do degradacji prébek i kwaséw nukleinowych.

Prébki kliniczne nalezy pobierad, transportowac i przechowywad zgodnie z odpowiednimi wytycznymi
laboratoryjnymi i/lub podrecznikami laboratoryjnymi. Mozna na przyktad skorzystad z wytycznych IDSA
(Miller, J. M., Binnicker, M. J., Campbell, S., ... i 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) lub Sdnchez-Romero,
M. I, Garcia-Lechuz Moya, ). M., Gonzdlez Lépez, J. J., & Orta Mira, N. (2019). Recogida, transporte y
procesamiento general de las muestras en el laboratorio de Microbiologia. Enfermedades Infecciosas vy

Microbiologia Clinica, 37(2), 127-134. https://doi.org/10.1016/j.eimc.2017.12.002.

Prosimy pamietad: Wskazane powyzej warunki pobierania, transportu i przechowywania prébek sg
sugerowane na podstawie zalecen dotyczgcych prébek pobranych z nosogardta przeznaczonych do
wykrywania kwaséw nukleinowych, zgodnie z powotanym raportem SEIMC dotyczgcym ogdinych procedur
pobierania itransportu w diagnostyce mikrobiologicznej oraz wytycznymi IDSA. Zaleca sie jednak
postepowanie zgodnie z wytycznymi laboratorium i/lub odpowiednich zapiséw polityki laboratorium

dotyczqgcych transportu i konserwacji probek.

Przeprowadzono wewnetrzne badanie stabilnosci prébek z uzyciem zestawu do wykrywania PCR w czasie
rzeczywistym VIASURE Respiratory Virus Extended Mix dla BD MAX™ System przy uzyciu ujemnych
wymazow z nosogardta pobranych w uniwersalnym systemie transportu wiruséw BD™ Universal Viral
Transport System i wzbogaconych o szczepy docelowe, kazdy szczep w stezeniu 2-3xLoD. Stabilnosé
analizowano za pomocq trzech réznych testéw: stabilnosé pierwotna ( 25°C: 24 i 48 godz.; 4°C: 1, 2 i 7 dni; —
20°C: 2, 3 i 6 mies.), stabilnos¢ w probdwce z buforem prébkowym (sample buffer tube, SBT) (37 dni
w temp.25° i 4°C) oraz stabilno$¢ zagniezdzona (prébki inkubowano w temp.4°C i 25°C przez 48 godz.,
a nastepnie dodawano je do SBT ianalizowano po 3i7 dniach w temp.4°C i25°C). Ponadto prdbki

analizowano po pieciu cyklach zamrazania (w temperaturze —20°C) i rozmrazania (w temperaturze 25°C)

4 Wytyczne IDSA (Miller, J. M., Binnicker, M. J., Campbell, S., ... i 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
(Poradnik dotyczqgcy wykorzystania laboratoriéw mikrobiologicznych w rozpoznawaniu choréb zakaznych: aktualizacja z 2018 roku
wydana przez Stowarzyszenie Chordb Zakaznych Ameryki oraz Amerykariskie Stowarzyszenie na rzecz Mikrobiologii). Clinical
Infectious Diseases, 67 (6), e1-e94))

> Sdnchez-Romero, M. |, Garcia-Lechuz Moya, J. M., Gonzdlez Lépez, . J. i Orta Mira, N. Collection, transport and general processing of
clinical specimens in Microbiology laboratory. Enfermedades Infecc. y Microbiol. Clin. (wyd. ang.) 37, 127-134 (2019).
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wciggu tygodnia. Wpyniki wykazaty dobrg przydatnos¢ do dalszego wykorzystania prébek

przechowywanych we wszystkich testowanych warunkach.
8.2. Przygotowanie prébki i ekstrakcja kwasu nukleinowego

Dokona¢ przygotowania prébki zgodnie z zalecaniami podanymi w instrukgji uzytkowania zastosowanego

zestawu do ekstrakcji, BD MAX™ ExK™ TNA-3.

1. Pobra¢ pipetg 400 pL prébki do probéwki BD MAX™ ExK™ TNA-3 Sample Buffer Tube i zamkngé
probéwke nasadkg z podktadkg. Zapewnié¢ catkowite wymieszanie poprzez mieszanie prébki na
wortexie przez 1 minute. Upewnic sie, ze mieszanie na wortexie zostato wykonane na kilka minut przed

rozpoczeciem analizy. Przejs¢ do BD MAX™ System Operation.

Nalezy pamietad, ze procedury przygotowania ekstrakcji wiasciwe dla danej aplikacji powinny zostad

opracowane i zwalidowane przez uzytkownika, a niektére inne prébki mogg wymagacd obrébki wstepne;j.
8.3. Protokét PCR

Uwaga: Prosze zapoznad sie ze szczegdtowymi informacjomi znajdujgcymi sie w podreczniku dla

uzytkownika BD MAX™ System.

8.3.1. Tworzenie programu testu PCR dla zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended
Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System

Uwaga: Jesli uzytkownik utworzyt juz test dla zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time
PCR Detection Kit for BD MAX™ System, mozna poming¢ punkt 8.3.1 i przejsé bezposrednio do punktu 8.3.2.
1) Na ekranie ,Run” (Cykl) BD MAX™ System wybra¢ karte ,Test Editor” (Edytor testéw).
2) Klikng¢ przycisk ,,Create” (Utworz).

Na karcie ,Basic Information” (Podstawowe informacije):

3) W polu,Test Name” (Nazwa testu) wpisaé nazwe testu, to jest VIASURE Resp Virus.
Uwaga: Nazwa testu musi by¢ unikalna i zawiera¢ maksymalnie dwadziescia znakdw.
4) W rozwijanym menu ,Extraction Type” (Typ ekstrakcji) wybrad ,ExK TNA-3".

5) W rozwijanym menu ,Master Mix Format” (Format mieszaniny wzorcowej) wybraé opcje ,,Dual
Master Mix Concentrated Lyophilized MM with Rehydration Buffer (Type 5)" (Podwdjna stezona,
liofilizowana mieszanina wzorcowa MM z buforem rehydratacyjnym (typ 5)). Po wybraniu opcji
~Dual Master Mix” (Podwdjna mieszanina wzorcowa) zmienia sie konfiguracja kart po prawej stronie

karty , Test Editor” (Edytor testu). Pojawiajg sie dodatkowe karty ,PCR settings” (Ustawienia PCR),
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.Melt settings” (Ustawienia topnienia) i ,Test Steps” (Etapy testu) dotyczqce obu probdwek typu

snap-in (zatrzaskowych).

6) W polu ,Sample Extraction Parameters” (Parametry ekstrakcji prébki) nalezy wybrad ,,User Defined”

(Zdefiniowane przez uzytkownika) i dostosowadé wartosci parametréw (tabela 4).

Sample Extraction Parameters Value (units)

(Parametry ekstrakcji prébki) (Wartos¢ (jednostki))

Lysis Heat Time

. . . 10 min.
(Czas lizy termicznej)

Lysis Temperature

. 60°C
(Temperatura lizy)

Sample Tip Height

1600 kroké
(Wysokos¢ zanurzenia koricéwki pipety w prébce) roxow

Sample Volume

950 uL
(Objetos¢ prébki) H
Wash Volume
. 500 pL
(Objetos¢ roztworu ptuczqcego)
_ Neutralization Vo/f/m_e NIE DOTYCZY
(Objetos¢ bufora neutralizujgcego)
DN H Til
lase Heat Time NIE DOTYCZY

(Czas podgrzewania DNazy)
Tabela 4. Parametry ekstrakgji prébki przeprowadzanej z uzyciem BD MAX™ ExK™ TNA-3.

7) W polu ,Ct Calculation” (Obliczenie Ct) wybrac ,,Call Ct at Threshold Crossing” (Wywotanie Ct przy

przekroczeniu progu) — opcje domysinie zaznaczong.

8) W przypadku korzystania z oprogramowania w wersji 5.00 lub nowszej oraz uzywania
oznaczonych kodem kreskowym probdwek zamknietych folig, w polu ,Custom Barcodes”

(Niestandardowe kody kreskowe) nalezy wybrad nastepujgcg konfiguracje:

d. Snap-In 2 Barcode (Kod kreskowy probéwki 2): 1K (dotyczy probowki reakcyjnej Respiratory
Virus Mix J).

b. Snap-In 3 Barcode (Kod kreskowy probdwki 3): 11 (dotyczy probdéwki z buforem do
rehydratacji Rehydration Buffer tube).

c. Snap-In 4 Barcode (Kod kreskowy probowki 4): 1M (dotyczy probdwki reakcyjnej Respiratory
Virus Mix 1)).

Na karcie ,PCR Settings” (Ustawienia PCR):

9) W polu ,PCR Settings” (Ustawienia PCR) wpisa¢ nastepujgce parametry opisane w tabelach 51 6,
odpowiednio dla wktadu 2 (snap-in 2) (zielony kolor kodu na stojaku) i wktadu 4 (snap-in 4)
(niebieski kolor kodu na stojaku): ,Alias” (do siedmiu znakéw alfanumerycznych), ,PCR Gain”

(Wzmocnienie PCR), , Threshold” (Prdg), ,Ct Min” i ,,Ct Max”.
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Alias PCR Gain Threshold Ct Min Ct Maks.

(Alias) (Wzmocnienie PCR) (Prég) (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 (Cy5.5) EIC 80 150 0 35

Tabela 5. Ustawienia PCR dla wktadu 2.

Channel Alias PCR Gain Threshold Ct Min Ct Maks.

(Kanaf) (Alias) (Wzmocnienie PCR) (Prég) (Ct Min.) (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

Tabela 6. Ustawienia PCR dla wkitadu 4.

Uwaga: Zaleca sie ustawianie jako punktu startowego dla kazdego kanatu minimalnych wartosci progowych podanych powyze;j,
ale ostateczne ustawienia musi ustali¢ uzytkownik koricowy w trakcie interpretacji wynikéw w celu upewnienia sie, ze wartosci
progowe przypadajg w obrebie fazy eksponencjalnej krzywych fluorescencji i powyzej wszelkich sygnatéw tta. Warto$é progowa

dla réznych przyrzgdéw moze sie rézni¢ ze wzgledu na rézne intensywnosci sygnatu.

10) W polu ,,Color compensation” (Kompensacja koloru) wpisa¢ nastepujgce parametry (tabele 7 i 8).

False Receiving Channel (Fatszywy kanat odbiorczy)

Vbl 175520 530565 | 585/630  630/665  680/715
(Kanat) S . @ @ @ @ OO

475/520
Excitation 530/565 1 - 0 0 0
Gl 585/630 0 0 - 1 0
(Kanat
pobudzenia) 630/665 0 0 3 - 18
680/715 0 0 0 1,5 -

Tabela 7. Parametry ,,Color compensation” (Kompensacja koloru) dla wktadu 2.

False Receiving Channel (Fatszywy kanat odbiorczy)

Dl 175520 530565 | 585/630  630/665 680/715
(Kanaf)
475/520
Excitation | 530/565 0 . 0 0 0
Gt 585/630 0 0 - 3 0
(Kanat

pobudzenia) 630/665 0 0 5 - 19

680/715 0 0 0 3 .

Tabela 8. Parametry ,Color compensation” (Kompensacja koloru) dla wktadu 4.

Na karcie ,Melt Settings” (Ustawienia topnienia) nie trzeba podejmowad zadnych dziatan, poniewaz nie ma

ona zastosowania w przypadku tego produktu.

Na karcie ,Test Steps” (Etapy testu):
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11) Wpisac nazwe etapu (do dwudziestu znakdw) i ustawi¢ nastepujgce parametry, aby zdefiniowad
kazdy etap protokotu PCR: ,Profile Type” (Rodzaj profilu), ,Cycles” (Cykle), ,Time” (Czas)
i ,Temperature” (Temperatura), a nastepnie w polu ,Detect” (Wykrywanie) zdefiniowaé etap
wykrywania (Tabela 9). Klikng¢ przycisk ,Add” (Dodaj), aby dodad nowy etap i powtarzad czynnoscé,

az do zdefiniowania wszystkich potrzebnych etapdw.

Uwaga: Pole ,Type” (Rodzaj) musi by¢ puste.

Profile Type
(Rodzqj

profilu)

Step name

Cycles Time(s) Temperature Detect

(Nazwa etapu) (Cykle) (Czas (s)) (Temperatura) (Wykrywanie)

Reverse transcription

e RV-transcription Hold 1 900 45°C -
Initial denoturatlon' (Wstepna IN-denaturation Hold 1 120 98°C -
denaturacja)
Denaturation and 10 95°C -
Annealing/Extension (Data 2-

collection) (Denaturacja i
hybrydyzacja/wydtuzanie
(gromadzenie danych))

Te 4
Annealing/Extension emperature > 61.1 63°C v

Tabela 9. Protokét PCR dla wkitadu 2 | wkiadu 4.

Na karcie ,Result Logic” (Logika wyniku):

12) W polu ,Target” (Wykrywany element) wpisaé nazwe wykrywanego elementu, tj. SARS (do siedmiu
znakdéw alfanumerycznych). Powtérzy¢ czynnosci 12-15 dla kazdego celu (tj. SARS, FLUB, FLUA
i RSV dla wktadu 2 (snap-in 2) lub HPIV, HCOV, MPV i HADV dla wktadu 4 (snap-in 4)), zgodnie

z tabelami dotyczgcymi definiowanego celu.

Uwaga: W rozwijanym menu ,Master Mix” (Mieszanina wzorcowa) wybra¢ wktad 2 (snap-in 2)
(zielony), aby ustali¢ logike wyniku dla pierwszej mieszaniny reakcyjnej i wktad 4 (snap-in 4)
(niebieski) dla drugiej. Nazwy docelowe muszqg by¢ rézne dla wktadu 2 i wktadu 4.
13) Klikng¢ pole wyboru ,Analyze” (Analizuj), aby uwzgledni¢ pozgdane dtugosci fal (kanaty PCR)
w analizie wyniku docelowego (tabele 10-13 dla wktadu 2 i tabele 14-17 dla wktadu 4).

Pierwsza mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix | reaction tube): Wktad 2 (Snap-in_2)

(zielony)
Wavelength Alias Analyze
(Dtugos¢ fali) (Alias) (Analizuj)
475/520 SARS PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabela 10. Wybdr kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego SARS (SARS-CoV-2).

Wavelength Alias Analyze

(Dtugos¢ fali) (Alias) (Analizuj)
530/565 FLUB PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabela 11. Wybér kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego FLUB (Grypa typu B).
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Wavelength Analyze

(Dtugosé fali) (Analizuj)
585/630 FLUA PCR 4
680/715 EIC PCR v

Tabela 12. Wybér kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego FLUA (Grypa typu A).

Wavelength Alias Analyze

(Dtugos¢ fali) (Alias) (Analizuj)
630/665 RSV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabela 13. Wybér kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego RSV (ludzki syncytialny wirus

oddechowy typu A i B).

Druga mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix //reaction tube): Wktad 4 (snap-in 4) (niebieski)

Wavelength ‘ Alias ‘ Type Analyze

(Dtugosc fali) (Alias) (Typ) (Analizuj)
475/520 HPIV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabela 14. Wybdr kanatéw PCR na karcie ,Result logic™ (Logika wyniku) dla genu docelowego HPIV (paragrypa typu 1, 2, 3i 4).

Wavelength ‘ Alias ‘ Type Analyze
(Dtugosc fali) (Alias) (Typ) (Analizuj)
530/565 HCOV PCR 4
680/715 EIC PCR v
Tabela 15. Wybér kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego HCOV (koronawirus 229E, NL63,
HKU1 i 0C43).
Wavelength Analyze
(Dtugos¢ fali) (Analizuj)
585/630 MPV PCR v
680/715 EIC PCR 4

Tabela 16. Wybdr kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego MPV (metapneumowirus).

Wavelength Alias Analyze

(Dtugos¢ fali) (Alias) (Analizuj)
630/665 HADV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tabela 17. Wybdér kanatéw PCR na karcie ,Result logic” (Logika wyniku) dla genu docelowego HADV (adenowirus).

14) Klikngé przycisk ,Edit Logic” (Edytuj logike).

15) W oknie ,Edit Logic” (Edytuj logike) wyswietlane sq wszystkie kombinacje typéw wynikéw. Dla

kazdego wiersza rozwijanego menu ,Result” (Wynik) wybra¢ wynik, ktéry jest wywotywany po

spetieniu warunkéw w danym wierszu, postepujgc zgodnie ztabelami 18-21 dla wkitadu 2

i tabelami 22-25 dla wktadu 4.
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Pierwsza mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix | reaction tube): Wkiad 2 (Snap-in 2)

(zielony)

Result SARS ‘ EIC

(Wynik) (475/520) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) | Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) | Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 18. Lista kombinacji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego SARS (SARS-CoV-2). Dostepne wyniki to POS
(dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajqcy).

Result FLUB EIC

(Wynik) (530/565) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 19. Lista kombinacji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego FLUB (grypa typu B). Dostepne wyniki to POS
(dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajqcy).

Result FLUA ‘ EIC

(Wynik) (585/630) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 20. Lista kombinagji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego FLUA (grypa typu A). Dostepne wyniki to POS
(dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajqcy).

Result RSV ‘ EIC

(Wynik) (630/665) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 21. Lista kombinacji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego RSV (ludzki syncytialny wirus oddechowy typu
A i B). Dostepne wyniki to POS (dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajacy).

Uwaga: Zgodnie z wczesniej zdefiniowang wartosciq Ct Max (tabela 5):

Typ wyniku dla kanatéw gendw docelowych SARS (475/520), FLUB (530/565), FLUA
(585/630) lub RSV (630/665) uzngje sie za ,Valid” (wazny), gdy uzyskana wartosé Ct

wynosi <40; i za ,Invalid” (niewazny), gdy uzyskana wartos¢ Ct wynosi >40.

Typ wyniku dla kanatu genu docelowego EIC (680/715) uznaje sie za ,Valid” (wazny), gdy

uzyskana wartos¢ Ct wynosi <35; iza ,Invalid” (niewazny), gdy uzyskana wartosé Ct

wynosi >35.
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Druga mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix I/l reaction tube): Wktad 4 (Snap-in 4)

Result HPIV ‘ =

(Wynik) (475/520) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 22. Lista kombinagji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego HPIV (paragrypa typu 1, 2, 3 i 4). Dostepne
wyniki to POS (dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajacy).

Result HCovV ‘ EIC

(Wynik)  (530/565)  (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 23. Lista kombinacji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego HCOV (koronawirus 229E, NL63, HKU1
i OC43). Dostepne wyniki to POS (dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajacy).

Result MPV ‘ EIC

(Wynik) (585/630) (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 24. Lista kombinacji typéw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego MPV (metapneumowirusa). Dostepne wyniki
to POS (dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajqcy).

Result HADV ‘ EIC

(Wynik) ~_ (630/665) | (680/715)
POS Valid (Wazna) Valid (Wazna)
UNR Valid (Wazna) Invalid (Niewazna)
NEG Invalid (Niewazna) Valid (Wazna)
UNR Invalid (Niewazna) | Invalid (Niewazna)

Tabela 25. Lista kombinacji typédw wynikéw i logiki wyniku dla genu docelowego HADV (adenowirusa). Dostepne wyniki to POS
(dodatni), NEG (ujemny) i UNR (nierozstrzygajqcy).

Uwaga: Zgodnie z wczesniej zdefiniowang wartosciq Ct Max (tabela 6):

i.  Typ wyniku dla kanatéw gendw docelowych HPIV (475/520), HCOV (530/565), MPV
(585/630) lub HADV (630/665) uznaje sie za ,Valid” (wazny), gdy uzyskana wartosé Ct

wynosi <40; i za ,Invalid” (niewazny), gdy uzyskana wartos¢ Ct wynosi >40.

i.  Typ wyniku dla kanatu genu docelowego EIC (680/715) uznaje sie za ,Valid” (wazny),
gdy uzyskana wartosé Ct wynosi <35; iza ,Invalid” (niewazny), gdy uzyskana

wartosé Ct wynosi >35.

16) Aby zapisad test, nalezy klikng¢ przycisk ,Save” (Zapisz).
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8.3.2. Ustawienie statywu BD MAX™

1)

3)

4)

Dla kazdej prébki, ktéra ma by¢ poddana testowi, wyjgé jeden Unitized Reagent Strip (indywidualny
pasek odczynnikowy) z zestawu BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit. Delikatnie stukng¢ kazdym paskiem o
twardg powierzchnie, aby upewnid sie, ze wszystkie ptyny znajdujq sie na dnie probdwek i zatadowad
na statyw na prébki BD MAX™ System.

Wyja¢ potrzebnq liczbe probéwek do ekstrakcji BD MAX™ ExK™ TNA Extraction Tubes (B4) (biata folia)
z saszetki ochronnej. Wcisng¢ probdwke (probdéwki) do ekstrakcji w odpowiadajgce jej (im) miejsca w
pasku TNA (Pozycja 1, biaty kolor kodu na statywie. Zob. Rys. 1). Usungé nadmiar powietrza i zamkngé
woreczek na zamek.

Okresli¢ ioddzieli¢ odpowiednig liczbe probdéwek reakcyjnych Respiratory Virus Mix /! (folia 1K)
i wcisngd je w odpowiednie miejsca na pasku (pozycja 2, zielony kolor kodu na statywie. Zob. Rys. 1).

d. Usunqg¢ nadmiar powietrza i zamkngé woreczki aluminiowe na zamek.

b. Aby prawidtowo przeprowadzi¢ rehydratacje, nalezy upewnié sie, ze liofilizowany produkt
znajduje sie na spodzie probdwki i nie przylega do gdrnej powierzchni probdéwki ani do
foliowego zamkniecia. Delikatnie stukng¢ kazdq probdéwkg o twardg powierzchnie, aby
upewnic sie, ze produkt znajduje sie na spodzie probdwki.

Wyjgé potrzebng liczbe probéwek Rehydration Buffer tubes (folia 11) i wcisngd je w odpowiednie
miejsca na pasku (Pozycja 3, brak koloru kodowego na statywie. Zob. Rys. 1).

d. Usunqg¢ nadmiar powietrza i zamkngé woreczek na zamek.

b. Aby zapewni¢ prawidtowy transfer, nalezy upewnic sie, ze ptyn znajduje sie na spodzie
probéwki i nie przylega do gdrnej powierzchni probdwki ani do foliowego zamkniecia.
Delikatnie stukng¢ kazdg probdwkg o twardg powierzchnie, aby upewnic sie, ze bufor
znajduje sie na spodzie probdwki.

Okresli¢ ioddzieli¢ odpowiedniq liczbe probdwek reakcyjnych Respiratory Virus Mix /I (folia 1M)
i wcisngd je w odpowiednie miejsca na pasku (pozycja 4, niebieski kolor kodu na statywie. Zob. Rys. 1).

d. Usunqg¢ nadmiar powietrza i zamkngé woreczki aluminiowe na zamek.

b. Aby prawidtowo przeprowadzi¢ rehydratacje, nalezy upewnié sie, ze liofilizowany produkt
znajduje sie na spodzie probdéwki i nie przylega do gdrnej powierzchni probdwki ani do
foliowego zamkniecia. Delikatnie stukng¢ kazdq probdéwkg o twardg powierzchnie, aby

upewnic sie, ze produkt znajduje sie na spodzie probdwki.
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Rysunek 1. Pasek odczynnikowy BD MAX™ TNA Reagent Strip (TNA) z zestawu BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit.
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8.3.3. Ustawienie przyrzqdu BD MAX™

1) Wybrad karte ,Worklist” (Lista robocza) na ekranie ,Run” (Cykl) oprogramowania BD MAX™ System
w wersji 4.50A lub wyzszej.

2) W rozwijanym menu , Test” wybradé zgdany test, tj. VIASURE Resp virus (jesli jeszcze nie utworzono,
patrz punkt 8.3.1).

3) W rozwijanym menu ,Kit Lot Number” (Numer partii zestawu) wybra¢ odpowiedni numer partii
zestawu (znajdujgcy sie na zewnetrznym pudetku uzywanego zestawu do ekstrakcji) (opcjonalnie).

Uwaga: Numery partii nalezy zdefiniowadé w wyswietlanym menu ,Inventory” (Inwentarz),
zanim bedzie mozliwe ich wybranie w tym miejscu.

4) W polu ,Sample tube” (Probéwka z prébkg) uzupetni¢ numer identyfikacyjny Sample Buffer Tube
(probdwki z buforem prdébki), skanujgc kod kreskowy skanerem lub wpisujgc go recznie.

5) Woypetnic pole ,Patient ID” (Identyfikator pacjenta) i/lub ,Accession” (Numer dostepu) i klikngé Tab
(Tabulator) lub Enter. Kontynuowad, az zostang podane kody paskowe wszystkich Sample Buffer
Tubes (probdéwek z buforem prébki). Upewnic sie, ze ,specimen/patient ID” (identyfikator prébki lub
pacjenta) oraz ,Sample Buffer Tubes” (probdwki z buforem prébki) zostaty doktadnie dopasowane.

6) Umiescié przygotowang Sample Buffer Tube (prébdéwke z buforem prébki) w statywie (statywach)
BD MAX™ Rack(s).

7) Zatadowad statyw (statywy) do BD MAX™ System (statyw A po lewej stronie BD MAX™ System, a
statyw B — po prawej).

8) Wiozyc potrzebnq liczbe wktadéw BD MAX™ PCR Cartridge(s) do BD MAX™ System.

9) Zamkng¢ drzwiczki BD MAX™ System.

10) Klikngé ,Start Run” (Rozpocznij cykl), aby rozpoczqd procedure.
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8.3.4. Raport wynikéw BD MAX™

1) Na pasku menu klikng¢ przycisk ,Results” (Wyniki).
2) Klikng¢ dwukrotnie wybrany cykl na liscie lub nacisngé przycisk ,View” (Wyswietl).

3) Przyciski ,Print” (Drukuj) i ,Export” (Eksportuj) u dotu ekranu zostang odblokowane.

Aby wydrukowad wyniki:
1. Nalezy klikng¢ przycisk ,Print” (Drukuj).
2. W oknie podglgdu ,Print” (Drukuj) raportu z cyklu wybrad: ,Run Details”, ,Test Details”
i ,Plots” (Szczegdty Cyklu, Szczegdty Testu i Wykresy).
3. Klikng¢ ,Print” (Drukuj), aby wydrukowad raport lub ,Export” (Eksportuj), aby

wyeksportowad raport w formacie PDF do pliku na no$niku USB.

Aby wyeksportowad wyniki:
1. Nalezy klikng¢ przycisk ,Export” (Eksportuj), aby przeniesé raport (plik PDF i CSV) na nosnik
USB.
2. Po zakonczeniu eksportu, w oknie ,Results Export” (Eksport wynikéw) pojawi sie ikona

informujgca o powodzeniu lub niepowodzeniu eksportu.

9. Interpretacja wynikéw

Szczegdtowe informacje na temat analizowania danych podano w Podreczniku Uzytkownika BD MAX™

System.

Analiza danych jest przeprowadzana przez oprogramowanie BD MAX™ zgodnie z instrukcjami producenta.
Oprogramowanie BD MAX™ zgtasza wartosci Ct i krzywe amplifikacji dla kazdego kanatu detektora dla

kazdej badanej prébki w nastepujgcy sposdéb:

- wartos¢ Ct wynoszqgca 0 wskazuje, ze nie zostata przez oprogramowanie obliczona wartosé Ct przy
okreslonym progu (patrz Tabela 5). Krzywqg amplifikacji dla prébki wykazujgcej wartosé¢ Ct ,,0” musi by¢

sprawdzona recznie.

- Wartos¢ Ct wynoszqca -1 wskazuje, ze nie nastqgpit proces amplifikacji, ze oprogramowanie nie obliczyto
wartosci Ct lub obliczona wartosé Ct jest nizsza od okreslonego progu lub wyzsza od ustalonej wartosci

maksymalnej Ct (wartosci odciecia).

- Kazdqg inng wartosc Ct nalezy interpretowad w korelacji z krzywq amplifikacji i zgodnie ze zdefiniowang

logikg wyniku, postepujgc zgodnie z wytycznymi interpretacji przedstawionymi w tabelach 26 i 27.

Aby potwierdzi¢, czy mieszanina do amplifikacji dziata prawidtowo, nalezy sprawdzi¢ sygnat endogennej

kontroli wewnetrznej (EIC). Dodatkowo nalezy sprawdzi¢, czy nie ma raportu o awarii BD MAX™ System.
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Wyniki nalezy odczytywad i analizowad z wykorzystaniem ponizszych tabel:

Pierwsza mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix /reaction tube): Wkitad 2 (Snap-in 2)

Ludzki
SARS-CoV-2 Wirus grypy Wirus grypy sync?/tiolny
typu B typu A wirus
(nazwa genu .. . .
e (nazwa genu | (nazwa genu oddechowy Interpretacja indywidualnych prébek pacjenta
SARS docelowego: | docelowego: | (nazwa genu
FLUB FLUA docelowego:
RSV
POS POS POS POS Wykryto RNA wirusa SARS—_CoV—2, grypy
typu B, grypy typu AiRSV
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2, grypy typu
POS POS POS NEG B, grypy typu A oraz nie wykryto RNA wirusa
RSV
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2, grypy
POS POS NEG POS typu B i RSV oraz nie wykryto RNA wirusa
grypy typu A
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2, grypy
POS NEG POS POS typu A1 RSV oraz nie wykryto RNA wirusa
grypy typu B
Wykryto RNA wirusa grypy typu B, grypy typu
NEG POS POS POS A1 RSV oraz nie wykryto RNA wirusa SARS-
CoV-2
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2 i wirusa
POS POS NEG NEG grypy typu B oraz nie wykryto RNA wirusa
grypy typu A i wirusa RSV
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2 i wirusa
POS NEG POS NEG grypy typu A oraz nie wykryto RNA wirusa
grypy typu B i wirusa RSV
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2 i wirusa
POS NEG NEG POS RSV oraz nie wykryto RNA wirusa grypy typu
B i wirusa grypy typu A
Wykryto RNA grypy typu B i wirusa grypy
NEG POS POS NEG typu A oraz nie wykryto RNA wirusa SARS-
CoV-2iwirusa RSV
Wykryto RNA wirusa grypy typu B i RSV oraz
NEG POS NEG POS nie wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2 i wirusa
grypy typu A
Wykryto RNA wirusa grypy typu A i wirusa
NEG NEG POS POS RSV oraz nie wykryto RNA wirusa SARS-CoV-
2 i wirusa grypy typu B
Wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2 oraz nie
POS NEG NEG NEG wykryto RNA wirusa grypy typu B, wirusa
grypy typu A i wirusa RSV
Wykryto RNA wirusa grypy typu B oraz nie
NEG POS NEG NEG wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa
grypy typu A i wirusa RSV
Wykryto RNA wirusa grypy typu A oraz nie
NEG NEG POS NEG wykryto RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa

grypy typu B i wirusa RSV
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NEG NEG NEG POS RNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy

Wykryto RNA wirusa RSV oraz nie wykryto

typu Bigrypy typu A

NEG NEG NEG NEG Nie wykryto docelowego RNA

UNR UNR UNR UNR

Wynik nierozstrzygajqcy (UNR, ang.
Unresolved) uzyskany w obecnos$ci inhibitoréw
wreakcji PCR Ilub wrazie wystgpienia
ogdlnego problemu (niezgtaszanego wedtug
kodu btedu) w trakcie przetwarzania prébki
i/lub etapu amplifikacji.

IND IND IND IND System. Wynik testu wyswietlany

Wynik  testu nieokredlony (IND, ang.
Indeterminate). Z powodu awarii BD MAX™

w przypadku awarii urzgdzenia powigzanej
Z kodem bteduz.

INC INC INC INC

Niepetny wynik testu (INC, ang. Incomplete).
Z powodu awarii BD MAX™ System. Wynik
testu wyséwietlany w przypadku
nieprzeprowadzenia petnego cyklu oznaczeh. 2

Tabela 26. Interpretacja prébki.

1 Endogenna kontrola wewnetrzna (EIC) musi wykazywad sygnat amplifikacji z wartoscig Ct <35, aby mozna jg byto uwzglednié.

W przypadku braku sygnatu kontroli EIC lub wartosci Ct >35, wynik jest uznawany za nierozstrzygajgcy (UNR) i wymagane jest

powtdrzenie testu. Nalezy sprawdzi¢ raport wynikéw i wartosci Ct wybranych gendw docelowych, i podjg¢ odpowiednie dziatania,

uwzgledniajqgc ponizsze informacje:

Gdy wyniki genéw docelowych sg niewazne (Ct >40, co jest sygnalizowane przez oprogramowanie jako wynik réwny ,—1"),
nalezy powtdrzyc test z pierwotnej prébki przygotowujgc ponownie probdwke z buforem prébki — Sample Buffer Tube (SBT)
(jesli dostepna jest wystarczajgca objetosc prébki). Postepowad zgodnie z wytycznymi laboratorium i/lub odpowiednimi

zapisami polityki laboratorium mikrobiologicznego.

Gdy wyniki genéw docelowych sq wazne (Ct <40), w przypadku testowania wysoko stezonych prébek mozliwe jest, ze nie
zostanie zaobserwowana amplifikacja lub amplifikacja z EIC z wartoscig Ct>35 (co jest sygnalizowane przez
oprogramowanie wynikiem ,—1") z powodu preferencyjnej amplifikacji kwaséw nukleinowych swoistych dla genu docelowego.
W razie potrzeby nalezy rozcienczy¢ prébki w stosunku 1:10, ponownie przygotowaé Sample Buffer Tube (SBT) i powtdrzyd

test. Postepowad zgodnie z wytycznymi laboratorium i/lub odpowiednimi zapisami polityki laboratorium mikrobiologicznego.

UWAGA: Wymazy z nosogardta mozna przechowywaé bez przenoszenia do SBT przez maksymalnie 2 dni w temperaturze

25°C lub przez maksymalnie 7 dni w temperaturze 4°C.

2 Wyniki nieokreslone (IND) lub niepetne (INC) mozna uzyskad ze wzgledu na awarie systemu i wéwczas konieczne jest powtdrzenie

testu. Interpretacje koddw ostrzezer i btedéw mozna znalez¢ w podreczniku uzytkownika BD MAX™ System.
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Paragrypa
(nazwa genu

docelowego:
HPIV

Koronawirus

(nazwa genu

docelowego:
HCOV

Metapneumowirus
(nazwa genu
docelowego: MPV

Adenowirus

(nazwa genu

docelowego:
HADV

Druga mieszanina wzorcowa (Respiratory Virus Mix l/reaction tube): Wkiad 4 (Snap-in 4)

Interpretacja indywidualnych prébek pacjenta

POS

POS

POS

POS

Wykryto RNA/DNA wirusa paragrypy,
koronawirusa, metapneumowirusa
i adenowirusa

POS

POS

POS

NEG

Wykryto RNA wirusa paragrypy,
koronawirusa i metapneumowirusa oraz nie
wykryto DNA adenowirusa

POS

POS

NEG

POS

Wykryto RNA wirusa paragrypy,
koronawirusa i adenowirusa oraz nie wykryto
RNA metapneumowirusa

POS

NEG

POS

POS

Wykryto RNA wirusa paragrypy,
metapneumowirusa i adenowirusa oraz nie
wykryto RNA koronawirusa

NEG

POS

POS

POS

Wykryto RNA/DNA koronawirusa,
metapneumowirusa i adenowirusa oraz nie
wykryto RNA wirusa paragrypy

POS

POS

NEG

NEG

Wykryto RNA wirusa paragrypy
i koronawirusa oraz nie wykryto RNA/DNA
metapneumowirusa i adenowirusa

POS

NEG

POS

NEG

Wykryto RNA wirusa paragrypy
i metapneumowirusa oraz nie wykryto
RNA/DNA koronawirusa i adenowirusa

POS

NEG

NEG

POS

Wykryto RNA/DNA wirusa paragrypy
i adenowirusa oraz nie wykryto RNA
koronawirusa i metapneumowirusa

NEG

POS

POS

NEG

Wykryto RNA koronawirusa
i metapneumowirusa oraz nie wykryto
RNA/DNA wirusa paragrypy i adenowirusa

NEG

POS

NEG

POS

Wykryto RNA/DNA koronawirusa
i adenowirusa oraz nie wykryto RNA wirusa
paragrypy i metapneumowirusa

NEG

NEG

POS

POS

Wykryto RNA/DNA metapneumowirusa
i adenowirusa oraz nie wykryto RNA wirusa
paragrypy i koronawirusa

POS

NEG

NEG

NEG

Wykryto RNA wirusa paragrypy oraz nie
wykryto RNA/DNA koronawirusa,
metapneumowirusa i adenowirusa

NEG

POS

NEG

NEG

Wykryto RNA koronawirusa oraz nie wykryto
RNA/DNA wirusa paragrypy,
metapneumowirusa i adenowirusa

NEG

NEG

POS

NEG

Wykryto RNA metapneumowirusa oraz nie
wykryto RNA/DNA wirusa paragrypy,
koronawirusa i adenowirusa

NEG

NEG

NEG

POS

Wykryto DNA adenowirusa oraz nie wykryto
RNA wirusa paragrypy, koronawirusa
i metapneumowirusa
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NEG NEG NEG NEG Nie wykryto docelowego RNA

Wynik nierozstrzygajqcy (UNR, ang.
Unresolved) uzyskany w obecnos$ci inhibitoréw
wreakcji PCR lub wrazie wystgpienia
ogdlnego problemu (niezgtaszanego wedtug
kodu btedu) w trakcie przetwarzania prébki
i/lub etapu amplifikacji.

UNR UNR UNR UNR

Wynik  testu nieokredlony (IND, ang.
Indeterminate). Z powodu awarii BD MAX™
IND IND IND IND System. Wynik testu wys$wietlany
w przypadku awarii urzgdzenia powiqgzanej
z kodem btedu?.

Niepetny wynik testu (INC, ang. Incomplete).
Z powodu awarii BD MAX™ System. Wynik
testu wyswietlany w przypadku
nieprzeprowadzenia petnego cyklu oznaczen. 2

INC INC INC INC

Tabela 27. Interpretacja prébki.

1 Endogenna kontrola wewnetrzna (EIC) musi wykazywad sygnat amplifikacji z wartoscig Ct <35, aby mozna jg byto uwzglednié.
W przypadku braku sygnatu kontroli EIC lub wartosci Ct >35, wynik jest uznawany za nierozstrzygajgcy (UNR) i wymagane jest
powtdrzenie testu. Nalezy sprawdzi¢ raport wynikéw i wartosci Ct wybranych gendw docelowych, i podjg¢ odpowiednie dziatania,

uwzgledniajgc ponizsze informacje:

I. Gdy wyniki genédw docelowych sq niewazne (Ct >40, co jest sygnalizowane przez oprogramowanie jako wynik réwny ,-1"),
nalezy powtdrzy¢ test z pierwotnej probki przygotowujgc ponownie probéwke z buforem prébki — Sample Buffer Tube (SBT)
(jesli dostepna jest wystarczajgca objetosé prébki). Postepowad zgodnie z wytycznymi laboratorium i/lub odpowiednimi

zapisami polityki laboratorium mikrobiologicznego.

Il.  Gdy wyniki genéw docelowych sg wazne (Ct <40), w przypadku testowania wysoko stezonych prébek mozliwe jest, ze nie jest
obserwowana amplifikacja lub amplifikacja z EIC, z wartoscig Ct >35 (co jest sygnalizowane przez oprogramowanie wynikiem
,—1"), z powodu preferencyjnej amplifikacji kwaséw nukleinowych swoistych dla genu docelowego. W razie potrzeby nalezy
rozcienczyd prébki w stosunku 1:10, ponownie przygotowad Sample Buffer Tube (SBT) i powtdrzy¢ test. Postepowad zgodnie

z wytycznymi laboratorium i/lub odpowiednimi zapisami polityki laboratorium mikrobiologicznego.

UWAGA: Wymazy z nosogardta mozna przechowywad bez przenoszenia do SBT przez maksymalnie 2 dni w temperaturze

25°C lub przez maksymalnie 7 dni w temperaturze 4°C.

2 Wyniki nieokreslone (IND) lub niepetne (INC) mozna uzyskad ze wzgledu na awarie systemu i wéwczas konieczne jest powtdrzenie

testu. Interpretacje koddw ostrzezen i btedéw mozna znalez¢é w podreczniku uzytkownika BD MAX™ System.

Uwaga: Przy stosowaniu kontroli zewnetrznych nalezy spodziewad sie nastepujgcych wynikédw: ujemnych
dla ENC i dodatnich dla EPC (znane dodatnie prébki sqg oczekiwane jako dodatnie tylko dla mikroorganizméw
obecnych w prébce). ENC, ktéra daje dodatni wynik testu, wskazuje na zdarzenie skazenia lub
nieprawidtowe postepowanie z prébkq. EPC, ktéra daje ujemny wynik testu, wskazuje na problem
z postepowaniem/przygotowaniem prébki. Nalezy przeanalizowaé technike obstugi/przygotowania probki.

W przypadku niepowodzenia kontroli zewnetrznej nalezy powtérzyc test.
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W przypadku dalszego uzyskiwania niejednoznacznego wyniku, zalecane jest ponowne zapoznanie sie
z instrukcjg uzytkowania iprzeanalizowanie stosowanego przez uzytkownika procesu izolacji w celu
zweryfikowania prawidtowosci wykonywania kazdego etapu PCR oraz sprawdzenia parametréw. Nalezy

réwniez sprawdzié, czy uzyskano esowaty ksztatt krzywej oraz natezenie fluorescenciji.

Wyniki testu powinien ocenia¢ cztonek fachowego personelu medycznego w kontekscie wywiadu

medycznego, klinicznych objawdw przedmiotowych oraz innych testéw diagnostycznych.

10. Ograniczenia testu

e  Woyniki testu powinien oceniaé cztonek fachowego personelu medycznego w kontekscie wywiadu
medycznego, klinicznych objawdéw przedmiotowych oraz innych testéw diagnostycznych.

e Chociaz ten test mozna stosowad przy innych rodzajach probek, zweryfikowano go wytgcznie
w odniesieniu do wymazdéw z jamy nosowo-gardiowe;.

e Aby zapewnié¢ dobrg wydajnosé testu, liofilizowany produkt powinien znajdowad sie na spodzie
probdéwki, a nie przylegaé do gdrnej powierzchni probdwki ani do foliowego zamkniecia. Delikatnie
stukng¢ kazdq probdéwkq o twardg powierzchnie, aby upewnic sie, ze produkt znajduje sie na spodzie
probdéwki.

e Jakos¢ testu zalezy od jakosci prébki; konieczna jest prawidtowa ekstrakcja kwaséw nukleinowych z
prébek klinicznych.

e Jest to test jakosciowy inie dostarcza on wartosci ilosciowych, ani nie wskazuje liczby obecnych
drobnoustrojéw. Nie jest mozliwe skorelowanie wartosci Ct uzyskanych metodg PCR ze stezeniem
prébki, poniewaz zalezq one od uzytego termocyklera i od samego cyklu.

e Mozliwe jest wykrycie niezwykle niskich pozioméw sekwencji docelowych ponizej granicy wykrywania,
ale wyniki mogq nie by¢ powtarzalne.

e Nalezy zwréci¢ uwage na zamierzony zakres pomiarowy testu, poniewaz probki o stezeniach powyzej
lub ponizej tego zakresu mogqg dawad btedne wyniki.

e Istnieje mozliwos¢ uzyskania wynikéw fatszywie dodatnich, z powodu skazenia krzyzowego przez
prébki wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), paragrypy (typy
1, 2, 3 i4), ludzkiego koronawirusa (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa i adenowirusa
zawierajgce wysokie stezenia docelowego RNA/DNA lub skazenia produktami PCR z poprzednich
reakgiji.

¢ Swoiste kombinacje starteréw i sond do wykrywania genéw Ni ORFIab wirusa SARS-CoV-2, genu M
(biatko macierzy (M1)) dla wirusa grypy A/B, genu HA dla wirusa grypy typu A podtypu H1N1, genu N
wirusa RSV (typy AiB), genu AN wirusa paragrypy (typy 1, 2i3), genu F wirusa paragrypy (typ 4),
genu Nkoronawirusa (229E, NL63, HKU1 i OC43), genu F metapneumowirusa i genu hexon kodujgcego

adenowirusa, wykorzystywane w zestawie VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
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Detection Kit for BD MAX™ System, nie wykazujg znaczgcych kombinowanych homologii z ludzkim
genomem, ludzkg mikroflorg, ani innymi mikroorganizmami uktadu oddechowego, ktére mogtyby
prowadzi¢ do przewidywalnych wynikéw fatszywie dodatnich.

Wyniki fatszywie ujemne mogq by¢ skutkiem kilku czynnikéw i ich kombinacji, w tym:

o nieprawidtowego pobierania, transportu, przechowywania i/lub metod obstugiwania prébek,

o Niewtasciwych procedur przetwarzania (w tym ekstrakcji RNA/DNA),

o Degradacji RNA/DNA podczas transportu/przechowywania i/lub przetwarzania prébki,

o Mutagji lub polimorfizméw w regionach wigzania startera lub sondy, ktére mogg wptywad na
wykrywanie nowych lub nieznanych szczepdw wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A,
grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), paragrypy (typy 1, 2, 3i 4), ludzkiego koronawirusa (229E,
NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa i/lub adenowirusa.

o wiremii w prébce ponizej granicy wykrywania testu,

o obecnosci inhibitoréw reakcji RT-gPCR albo innych typédw substancji interferujgcych. Nie
oceniano wptywu szczepionek, niektérych lekéw przeciwwirusowych, antybiotykdw,
chemioterapeutykéw czy immunosupresantéw, ani lekéw przeciwgrzybiczych stosowanych
w celu zapobiegania zakazeniu lub stosowanych w trakcie leczenia zakazenia.

o  Wptyw substancji zaktécajgcych zostat oceniony tylko dla tych wskazanych w rozdziale 12.7.1
(badanie substancji zaktécajgcych) niniejszej instrukcji uzytkowania. Podczas badania
flutikazonu (1,26E-06 mg/mL) i nikotyny (3,00E-02 mg/mL) zaobserwowano interferencje
w obu probdéwkach reakcyjnych Respiratory Virus Mix | oraz Respiratory Virus Mix /. Prosimy
0 zapoznanie sie z tym rozdziatem w celu sprawdzenia najczestszych substancji endogennych
i egzogennych, ktére indukujg catkowite lub czesciowe zaktdcenie reakcji RT-gPCR. Inne
substancje niewymienione w tej czesci mogq prowadzi¢ do btednych wynikdéw.

o nieprzestrzegania instrukcji uzytkowania i procedury przeprowadzania testu.

Wynik dodatni testu nie musi konieczne oznaczad obecnosci zywych wirusdw i nie sugeruje, ze te wirusy
sq zakazZne czy tez sq przyczynq objawdw klinicznych. Jednakze wynik dodatni wskazuje na obecnos¢
docelowych sekwencji wirusowych.

Wyniki ujemne nie wykluczajg obecnosci RNA/DNA wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy
typu B, RSV (typy A i B), paragrypy (typy 1, 2, 3i 4), ludzkiego koronawirusa (229E, NL63, HKU1 i OC43),
metapneumowirusa i/lub adenowirusa w prébce klinicznej inie nalezy ich uzywad jako wytgcznej
podstawy podejmowania decyzji dotyczqcych leczenia lub innego postgpowania z pacjentem. Nie
okreslono optymalnych rodzajow prébek ani czasu wystepowania maksymalnych stezen wirusa
w trakcie zakazen wywotanych przez te mikroorganizmy. Do wykrycia czynnika patogennego moze by¢
konieczne pobranie wielu prébek (rézne rodzaje i punkty czasowe) od tego samego pacjenta.

Mozliwe, ze wykrycie niektérych krgzgcych szczepdw z 2019 roku nalezgcych do linii Victoria grypy

typu B moze by¢ zagrozone z powodu mutacji punktowych w tych nowych szczepach. Testowano
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jedynie inkluzywnos¢ grypy typu B dla wariantéw zawierajgcych mutacje C54T, C55T i C120T
(sekwencja referencyjna NC002210.1).

e Jesli badania diagnostyczne pod kgtem innych chordéb uktadu oddechowego sqg ujemne, a obserwacje
kliniczne, wywiad pacjenta i informacje epidemiologiczne sugerujg, ze mozliwe jest zakazenie wirusem
SARS-CoV-2, wirusem grypy typu A, grypy typu B, wirusem RSV (typy A i B), paragrypy (typy 1, 2, 31 4),
ludzkim koronawirusem (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusem i/lub adenowirusem |,
wowczas nalezy wzig¢ pod uwage wynik fatszywie ujemny i rozwazy¢ powtdrzenie badania pacjenta.

e Wartosci fluorescencji moggq sie rézni¢ z powodu wielu czynnikéw, takich jak na przyktad sprzet do PCR
(nawet ten sam model), system ekstrakcji, rodzaj prébki, wczesniejsze przetwarzanie prébki itp.

e Urzgdzenie zawiera primery i sondy wykrywajgce specyficznie szczep grypy A HIN1pdm09. Nie mozna
wykluczy¢ szczepu grypy pandemicznej, a w przypadku dodatniego wyniku grypy nalezy rozwazy¢
wykonanie dodatkowych badan.

e  Wartosci predykcyjne dodatnie i ujemne sq wysoce zalezne od czestosci wystepowania we wszystkich
testach diagnostycznych in vitro. Skutecznosé dziatania zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended
Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System moze sie rézni¢ w zaleznosci od czestosci
wystepowania i populacji poddawanej testom.

e W przypadku uzyskania wynikéw nierozstrzygajgcych, nieokreslonych lub niepetnych przy uzyciu
zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System,
konieczne bedzie powtdrzenie testu. Wyniki nierozstrzygajgce mogq by¢ skutkiem obecnosci
inhibitoréw w prébce lub niewtasciwej rehydratacji w probdéwce z liofilizowang mieszaning reakcyjng.

W razie awarii urzgdzenia uzyskuje sie wyniki nieokreslone lub niepetne.

11. Kontrola jakosci

Zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System zawiera
endogenng kontrole wewnetrzng (EIC) w kazdej probdwce reakcyjnej, potwierdzajgcg prawidtowe
zastosowanie techniki. Ponadto zastosowanie kontroli zewnetrznej (EPC i ENC) umozliwia potwierdzenie
skutecznosci dziatania testu. Kontrole zewnetrzne nie sq wykorzystywane przez BD MAX™ Systemdo
interpretacji wynikéw, lecz sqg traktowane jako prébka. Zewnetrzna kontrola dodatnia (EPC) stuzy do
monitorowania ewentualnej awarii odczynnikéw testowych, natomiast zewnetrzna kontrola ujemna (ENC)

stuzy do wykrywania skazenia srodowiska lub odczynnikéw przez docelowe kwasy nukleinowe.
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12.Cechy skutecznosci analitycznej
12.1. Liniowos¢ analityczna

Liniowos¢ testu zostata okreslona i potwierdzona poprzez testowanie serii dziesieciokrotnych rozcienczen
prébek wymazdéw z nosogardta zawierajgcych znane stgzenie swoistego isyntetycznego RNA/DNA
nalezgcego do wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, wirusa grypy typu B, ludzkiego syncytialnego
wirusa oddechowego, wirusa paragrypy, koronawirusa, metapneumowirusa i adenowirusa (w zakresie od
2E+07 do 2E+00 kopii na pL). Ponizej przedstawiono przyktad wykresu amplifikacji uzyskanego z uzyciem

testu:

Rysunek 2. Seria rozciericzert matrycy SARS-CoV-2 (od 2E+07 do 2E+00 kopii/uL) wykonana za pomocqg BD MAX™ System (kanat
475/520 (FAM)).
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Rysunek 3. Seria rozciericzert matrycy wirusa grypy typu B (od 2E+07 do 2E+00 kopii/uL) wykonana za pomocqg BD MAX™ System
(kanat 530/565 (HEX)).
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Rysunek 4. Seria rozciericzeri matrycy wirusa grypy typu A (od 2E+07 do 2E+00 kopii/uL) wykonana za pomocqg BD MAX™ System
(kanat 585/630 (ROX)).
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Rysunek 5. Seria rozcieficzert matrycy RSV (od 2E+07 do 2E+00 kopii/pL) wykonana za pomocg BD MAX™ System (kanat 630/665
(Cy5)).
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Rysunek 6. Seria rozcieficzers matrycy wirusa paragrypy (od 2E+07 do 2E+00 kopii/uL) wykonana za pomocq BD MAX™ System (kanat
475/520 (FAM)).
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Rysunek 7. Seria rozciericzert matrycy koronawirusa (od 2E+07 do 2E+00 kopii/L) wykonana za pomocqg BD MAX™ System (kanat
530/565 (HEX)).
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Rysunek 8. Seria rozcienczern matrycy metapneumowirusa (od 2E+07 do 2E+00 kopii/pL) wykonana za pomocqg BD MAX™ System
(kanat 585/630 (ROX)).
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Rysunek 9. Seria rozciericzeri matrycy adenowirusa (od 2E+07 do 2E+00 kopii/yL) wykonana za pomocg BD MAX™ System (kanat
630/665 (Cy5)).
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12.2. Czutos$¢ analityczna. Granica wykrywalnosci (LoD)

Czutos¢ analityczna lub granica wykrywalnosci (LoD) zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix
Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System zostata przeanalizowana za pomocg trzech partii przy
uzyciu ujemnych prébek z nosogardta, zebranych w BD™ Universal Viral Transport System, wzbogaconych

referencyjnymi lub syntetycznym szczepami RNA, jak przedstawiono w ponizszej tabeli:

Referencja
zewnetrzna

Szczep/syntetyczne RNA

Szczep SARS-CoV-2 inaktywowana termicznie
= = VR-1 HK
SARS-CoV-2 2019-n-CoV/USA-WA1/2020 986

Wirus grypy typu A Wirus grypy typu A (H1N1) szczep A/PR/8/34 VR-95PQ

. Wirus grypy typu B (linia Yamagata) szczep
Wirus grypy typu B B/Florida/4/2006 VR-1804PQ

_— Ludzki wirus syncytialny drég oddechowych VR-26PQ
typu A, szczep Long

RSV B Ludzki wirus syncytialny drég oddechowych FR-293
typu B, szczep 9320

Wirus paragrypy typu 1 Ludzki wirus paragrypy typu 1, szczep C35 VR-94
Wirus paragrypy typu 2 Ludzki wirus paragrypy typu 2, szczep Greer VR-92
Wirus paragrypy typu 3 Ludzki wirus paragrypy typu 3, szczep C 243 VR-93
Wirus paragrypy typu 4 Ludzki wirus paragrypy 4b, szczep CH 19503 VR-1377
Koronawirus OC43 Betakoronawirus 1 VR-1558
Koronawirus 229E Ludzki Koronawirus 229E VR-740
Koronawirus NL63 Ludzki koronawirus, szczep NL63 FR-304

llosciowy syntetyczny RNA ludzkiego
koronawirusa HKU1
Ludzki metapneumowirus 8 (hMPV-8), typ B2,
ptyn hodowlany (inaktywowany termicznie)

Koronawirus HKU1 ATCC-VR32625D

Metapneumowirus 0810159CF

Adenowirus Ludzki adenowirus 1, szczep Adenoid 71 VR-1

Tabela 28. Szczepy referencyjne i syntetyczne RNA wykorzystywane do testéw wydajnosci (test LoD) zestawu VIASURE Respiratory
Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.

35



IU0-444221pl0825.00T0O0

Ponadto w przypadku docelowego SARS-CoV-2, LoD (IU/uL) analizowano przy uzyciu 1lst WHO
International Standard SARS-CoV-2 RNA (kod NIBSC 20/146). Wyniki LoD uzyskane dla zestawu VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System przedstawiono w

ponizszej tabeli:

Wymaz z jamy nosowo-gardtowej

Respiratory Virus Mix /reaction tube
SARS FLUA FLUB RSV
4,5E+00 1U/uL 6,7E-01 kopii/uL 7,29E+00 kopii/pL 1,35E+00 kopii/uL RSV A
2,52E+01 TCID50/mL RSV B

Respiratory Virus Mix l/reaction tube

HPIV HCOoV MPV HADV
5,33E+00 TCID50/mL HPIV 1 4,80E-02 TCID50/mL HCOV OC43 | 5,10E-02 TCID50/mL 6,00E+00
4,80E+00 TCID50/mL HPIV 2 1,60E-01 TCID50/mL HCOV 229E TCID50/mL

9,00E+02 TCID50/mL HPIV 3 4,80E-03 TCID50/mL HCOV NL63
1,44E+01 TCID50/mL HPIV 4 6,00E+00 kopii/uL HCOV HKU1

Tabela 29. Wyniki granicy wykrywalnosci zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended MixReal Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System. IU = jednostka miedzynarodowa, TCID50 = mediana dawki zakaZnej hodowli tkankowej.

12.3. Zakres pomiarowy

Zakres pomiarowy testu okreslono, testujgc serie dziesieciokrotnych rozciericzenn zawierajgcych znane
stezenie swoistego i syntetycznego kwasu nukleinowego (NA) nalezgcego do wirusa SARS-CoV-2, wirusa
grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), koronawirusa ludzkiego
(229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa i adenowirusa. Wyniki pozwolity potwierdzi¢ prawidtowe
wykrywanie docelowych patogendw w zakresie od 2E+07 do 2E+00 kopii/pL, z wyjgtkiem HCoV-HKU1,
ktérego zakres pomiarowy wynosi od 2E+06 do 2E+00 kopii/pL.

Podsumowujqc, zakres pomiarowy zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System zostat pomyslinie okreslony, co zapewnia uzyskiwanie wiarygodnych,
doktadnych i powtarzalnych wynikéw w szerokim spektrum obcigzerh wirusowych, co potwierdza jego

przydatnosé w réznych scenariuszach diagnostyki klinicznej.
12.4. Doktadnos¢

12.4.1. Prawdziwos$dé

Wiarygodnosé zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended MixReal Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System oceniono, testujgc materiat referencyjny wymieniony ponizej dodany do ujemnych prébek z jamy

nosowo-gardtowej pobranych przy uzyciu systemu BD™ Universal Viral Transport System.

1. Fragmenty syntetycznego DNA
e Fragment syntetycznego DNA genu ORFI wirusa SARS-CoV-2: NCOXPC, kanat FAM.
e Fragment syntetycznego DNA genu N wirusa SARS-CoV-2: NCOXPC, kanat FAM.
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¢ Fragment syntetycznego DNA genu M1 wirusa grypy typu A: YIAXPC, kanat ROX.

e Syntetyczny fragment DNA genu HA wirusa grypy typu A: HNVXPC, kanat ROX.

e Fragment syntetycznego DNA genu M1 wirusa grypy typu B: YIBXPC, kanat HEX.

e Fragment syntetycznego DNA genu N wirusa RSV A: RSAXPC, kanat Cyb5.

e Fragment syntetycznego DNA genu N wirusa RSV B: RSBXPC, kanat Cy5.

e Fragment syntetycznego DNA genu AN wirusa paragrypy 1: PIXPC, kanat FAM.

e Fragment syntetycznego DNA genu AN wirusa paragrypy 2: PIXPC, kanat FAM.

e Fragment syntetycznego DNA genu AN wirusa paragrypy 3: PIXPC, kanat FAM.

e Fragment syntetycznego DNA genu Fwirusa paragrypy 4: PIXPC, kanat FAM.

e Fragment syntetycznego DNA genu Nkoronawirusa OC43: CORXPC, kanat HEX.

e Fragment syntetycznego DNA genu N koronawirusa-229E: CORXPC, kanat HEX.

e Fragment syntetycznego DNA genu N koronawirusa-NL63: CORXPC, kanat HEX.

e Fragment syntetycznego DNA genu N koronawirusa HKU1: CORXPC, kanat HEX.

e Fragment syntetycznego DNA genu F metapneumowirusa: MPVXPC, kanat ROX.

e Fragment syntetycznego DNA genu hexon adenowirusa: ADVXPC, kanat Cyb.

Wszystkie fragmenty syntetycznego DNA zostaty wykryte prawidtowo w odpowiednim kanale.

2. Zbidr kultur typu amerykariskiego (American Type Culture Collection, ,ATCC®")

Referencja

‘ Mikroorganizm Nazwa produktu Odmiana
zewnetrzna
Heat-inactivated 2019-nCoV/USA-
VR-1986HK SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 WA1/2020 Wykryty
Quantitative Synthetic
VR-3276SD SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 RNA: NIE DOTYCZY Wykryty
ORF, E,N
Genomic RNA from oSv?rZZ?wwguSSAZRS
VR-1986D SARS-CoV-2 2019 Novel powigzany ' Wykryty
Coronavirus izolowany USA-
WA1/2020
Influenza A virus
VR-95PQ Grypa typu A (HIN1), Purified A/PR/8/34 Wykryty
Influenza B virus
VR-1804PQ Grypa typu B (Yamagata Lineage), B/Florida/4/2006 Wykryty
Purified
Human respiratory
VR-26PQ RSV-A syncytial virus, High Szczep Long Wykryty
titer
. Human parainfluenza
VR-94 Wirus paragrypy 1 virus 1 (HPIV-1) Szczep C35 Wykryty
. Human parainfluenza
VR-92 Wirus paragrypy 2 virus 2 (HPIV-2) Szczep Greer Wykryty
. Human parainfluenza
VR-93 Wirus paragrypy 3 virus 3 (HPIV-3) Szczep C 243 Wykryty
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Human parainfluenza

VR-1377 Wirus paragrypy 4 virus 4 (HPIV-4b) Szczep CH 19503 Wykryty
VR-1558 Koronawirus OC43 Betacoronavirus 1 Szczep OC43 Wykryty
VR-740 Koronawirus 229E Human coronavirus Szczep 229E Wykryty

229E

Quantitative Synthetic
VR-3262SD Koronawirus HKU1 Human Coronavirus Szczep HKU1 Wykryty
Strain HKU1 RNA
Quantitative Synthetic
VR-3263SD Koronawirus NL63 Human coronavirus Szczep NL63 Wykryty
Strain NL63 RNA
Synthetic Human

VR-3250SD Metapneumowirus metapneumovirus NIE DOTYCZY Wykryty
RNA
VR-1 Adenowirus Human adenovirus 1 Szczep Adenoid 71 Wykryty

Typ 6 (gatunek C)

VR-6 Adenowirus Human Adenovirus 6 szczep Tonsil 99 Wykryty
Typ 15 (gatunek D)
VR-16 Adenowirus Human Adenovirus 15 szczep 305 [955, CH. Wykryty
38]
VR-3343 Adenowirus Human adenovirus 31 Typ 31 (gatunek A) Wykryty

szczep 1315/63

Tabela 30. Materiat referencyjny ze Zbioru kultur typu amerykariskiego (American Type Culture Collection, ATCC®).

Wszystkie szczepy z ATCC zostaty prawidtowo wykryte w odpowiednim kanale, a EIC wykazata amplifikacje

o wartosci Ct <35.

3. Miedzynarodowy zaséb odczynnikéw (The International Reagent Resource, IRR™)

Referencja

Mikroorganizm Nazwa produktu
zewnetrzna
_ : Human Respiratory
FR-293 RSV-B Syncytial Virus B Szczep 9320 Wykryty
. Human Coronavirus,
FR-304 Koronawirus NL63 Strain NL63 Szczep NL63 Wykryty
FR-1 Grypa typu A Influenza A virus AfBrisbane/59/2007 Wykryty
(H1IN1)
FR-3 Grypa typu A Influenza A virus A/South Dakota/6/2007 Wykryty
(HIN1)
FR-5 Grypa typu A Influenza A virus AlHawaii/31/2007 Wykryty
(HIN1)
FR-6 Grypa typu A Influenza A virus A/Qatar/1123/2007 Wykryty
(HIN1)
FR-7 Grypa typu A Influenza A virus A/Cambodia/0371/2007 Wykryty
(HIN1)
FR-8 Grypa typu A Influenza A virus A/BrlskzageN/;;)/2OO7 Wykryty
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FR-12 Grypa typu A Influenza A virus AlTaiwan/760/2007 Wykryty
(H3N2)

FR-13 Grypa typu A Influenza A virus A/Texas/71/2007 (H3N2) Wykryty
. A/Brisbane/10/2007 IVR-

FR-27 Grypa typu A Influenza A virus 147 (H3N2) Wykryty
. A/Brisbane/59/2007 IVR-

FR-28 Grypa typu A Influenza A virus 148 (HIN1) Wykryty
: A/South Dakota/6/2007

FR-29 Grypa typu A Influenza A virus X-173 (HIN1) Wykryty
: A/California/07/2009

FR-201 Grypa typu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Wykryty
. A/California/08/2009

FR-202 Grypa typu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Wykryty
. A/New York/18/2009

FR-203 Grypa typu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Wykryty
. A/Mexico/4108/2009

FR-245 Grypa typu A Influenza A virus (HIN1)pdm09 Wykryty

A/California/07/2009
FR-246 Grypa typu A Influenza A virus NYMC X-179A Wykryty
(HIN1)pdm09

. B/Pennsylvania/7/2007

FR-16 Grypa typu B Influenza B virus (linia Yamagata) Wykryty
. B/Santiago/4364/2007

FR-17 Grypa typu B Influenza B virus (linia Yamagata) Wykryty
) B/Brisbane/3/2007 (linia

FR-18 Grypa typu B Influenza B virus Yamagata) Wykryty
. B/Pennsylvania/5/2007

FR-19 Grypa typu B Influenza B virus (linia Victoria) Wykryty
) B/Victoria/304/2006 (linia

FR-20 Grypa typu B Influenza B virus Victoria) Wykryty
. B/Bangladesh/3333/2007

FR-183 Grypa typu B Influenza B virus (linia Yamagata) Wykryty

; Human Respiratory B
FR-294 RSV A Syncytial Virus Szczep A-2 Wykryty

Tabela 31. Materiat referencyjny z Miedzynarodowego zasobu odczynnikéw (International Reagent Resource, IRR™).

Wszystkie szczepy z IRR zostaty prawidtowo wykryte w odpowiednim kanale, a EIC wykazata amplifikacje

o wartosci Ct <35.

4. Krajowy Instytut Standarddéw i Kontroli Biologicznej (National Institute for Biological Standards and
Control, NIBSC)

Referencja

Odmiana
zewnetrzna

Mikroorganizm

Nazwa produktu

First WHO International
Standard for SARS-CoV-2
RNA

England/02/2020,

20/146 .
izolat

SARS-CoV-2 Wykryty
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2019 novel coronavirus

20/110 SARS-CoV-2 (SARS-CoV-2) Working NIE DOTYCZY Wykryty
Reagent for NAT

19/304 SARS-CoV-2 Rese"mhcif/‘_’geé‘,fl;or SARS- NIE DOTYCZY Wykryty

08/176 Wirus paragrypy 1 Parainfluenzo;/irus Serotype NIE DOTYCZY Wykryty

08/178 Wirus paragrypy 2 Parainfluenzoz\/irus Serotype NIE DOTYCZY Wykryty

08/180 Wirus paragrypy 4 | | orainfluenza 1V Irus Serotype NIE DOTYCZY Wykryty

08/320 Metapneumowirus Human Metapneumovirus NIE DOTYCZY Wykryty

Working Reagent for NAT

First WHO International
16/324 Adenowirus Standard for Human Typ 2 Wykryty
Adenovirus DNA

Tabela 32. Materiat referencyjny z Krajowego Instytutu Standardéw i Kontroli Biologicznej (National Institute for Biological Standards
and Control, NIBSC).

Wszystkie szczepy z NIBSC zostaty prawidtowo wykryte w odpowiednim kanale, a EIC wykazata

amplifikacje o wartosci Ct <35.

5. Zasoby BEI
R Mikroorganizm Nazwa produktu Odmiana
zewnetrzna
Izolat USA-
NR-52287 SARS-CoV-2 SARS-Related Coronavirus 2 WA}/Z(_)ZO, Wykryty
napromieniowany
promieniami gamma
} Human Respiratory Syncytial )

NR-28530 RSV Virus, A2000/3-4 Szczep A2000/3-4 Wykryty
NR-22227 Metapneumowirus Human metapneumovirus TN/83-1211 Wykryty

Tabela 33. Materiat referencyjny z zasobéw BEL.

Wszystkie szczepy z zasobdw BEI zostaty prawidtowo wykryte w odpowiednim kanale, a EIC wykazata

amplifikacje o wartosci Ct <35.

6. Materiat kontrolny

AR Mikroorganizm Nazwa produktu Odmiana
zewnetrzna
Flu A/Victoria/2570/2019
Fluarix Tetra Flu A/Flu B Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Wykrvt
2022/2023 u AT Tetra 2022/2023 Flu B/Austria/1359417/2021 YKy
Flu B/Phuket/3073/2013
Flu A/Victoria/4897/2022
Fluarix Tetra Flu A/Flu B Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Wykryty
2023/2024 Tetra 2023/2024 Flu B/Austria/1359417/2021
Flu B/Phuket/3073/2013
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Synthetic SARS-CoV-2

Wirus SARS-CoV-2 izolat

102019 SARS-CoV-2 RNA Control 1 Australia/VIC01/2020 Wykryty
Synthetic SARS-CoV-2 Wirus SARS-CoV-2 izolat
102024 SARS-CoV-2 RNA Control 2 Wuhan-Hu-1 Wykryty
) : Synthetic SARS-CoV-2 Wariant brytyjski
103907 SARS-CoV-2 RNA Control 14 (B.1.1.7_710528) Wykryty
) ) Synthetic SARS-CoV-2 Wariant brytyjski
103909 SARS-CoV-2 RNA Control 15 (B.1.1.7_601443) Wykryty
Synthetic SARS-CoV-2 Wariant
104043 SARS-CoV-2 RNA Control 16 potudniowoafrykariski Wykryty
Synthetic SARS-CoV-2 . . . o
104044 SARS-CoV-2 RNA Control 17 Wariant japorisko-brazylijski Wykryty
™ - -
0505-0129 SARS-CoV-2 Accuplex™ SARS-CoV-2 NIE DOTYCZY Wykryty
Verification Panel
AMPLIRUN® SARS-CoV-2 -
MBC139-R SARS-CoV-2 B.1.351 RNA CONTROL Linia B.1.351 Wykryty
AMPLIRUN® TOTAL .
MBTCO030-R SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 CONTROL Linia B.1.351 Wykryty
} : AMPLIRUN® TOTAL Grypa typu A H3N2
MBTCO31-R SARE tCO\lj i SARS-CoV- (A/Perth/16/2009), Grypa Wykrvt
i grgr; ZpB oy 2/FLUA/FLUB/RSV typu B (B/Brisbane/60/2008), yriyy
grypatyp CONTROL RSV (9320)
AMPLIRUN®
MBC144-R MPV METAPNEUMOVIRUS RNA Linia B1 Wykryty
CONTROL
SCV26214C1B_ SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Delta variant Wariant Delta B.1.617.2 Wykryty
SCV2_23C1D- SARS-CoV-2 SARS_COV._z Omicron Podlinia XBB Wykryty
01 variant
SCV2_23C1D- SARS-CoV-2 Omicron .
02 SARS-CoV-2 variant Podlinia BQ1.1 Wykryty
SCV2-23CID- | saRs-cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.2.75 Wykryty
03 variant
SCV2_23C1D- SARS-CoV-2 SARS_COV._Z Omicron Podlinia BA.5 Wykryty
04 variant
SCV2_23C1D- SARS-CoV-2 Omicron .
05 SARS-CoV-2 variant Podlinia BQ.1 Wykryty
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS_COV._Z Omicron Podlinia BA.4 Wykryty
01 variant
5Cv2.23C1B- SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.5 Wykryty
03 variant
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS—COV_—2 Omicron Podlinia BA4 Wykryty
04 variant
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS—COV_—2 Omicron Podlinia BA.2 Wykryty
05 variant
S5Cv2_23CiC- SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.2.75 Wykryty
01 variant
SCV2_23C1C- SARS-CoV-2 Omicron _
02 SARS-CoV-2 variant Podlinia BQ.1 Wykryty
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8

SCv2_23C1C- SARS-CoV-2 Omicron .
03 SARS-CoV-2 variant Podlinia BQ1.1 Wykryty
SCV2-23C1C- | 5pRs cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia XBB Wykryty
04 variant
SCV2-23C1C- | 5pRs-cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.2 Wykryty
05 variant
SCV2-23CIA- | saRs cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.5 Wykryty
01 variant
SCV2-23CIA- | saRs-cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.2 Wykryty
02 variant
SCV2-23CIA- | saRs-Cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.5 Wykryty
03 variant
SCV2-23CIA- | saRs-Cov-2 SARS-CoV-2 Omicron Podlinia BA.4 Wykryty
05 variant
Szczep
ID3-09 2023 RSV Influenza A virus A/Cambodia/e0826360/2020 | Wykryty
(H3N2)
Human Respiratory
359043 RSV Syneytial Virus, B NIE DOTYCZY Wykryty
PINFRNA101S- | Wirus paragrypy :
06 typu 2 PIV-2 NIE DOTYCZY Wykryty
PINFRNA22S- Wirus paragrypy :
02 typu 3 PIV-3 NIE DOTYCZY Wykryty
CVRNA22S-04 Coronavirus Coronavirus HKU Szczep HKU Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810110CF Adenowirus (Heat Inactivated) Type 2 Typ 2 (gatunek C) Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810062CFHI Adenowirus (Heat Inactivated) Type 3 Typ 3 (gatunek B) Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810070CFHI Adenowirus (Heat Inactivated) Type 4 Typ 4 (gatunek E) Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810020CF Adenowirus (Heat Inactivated) Type 5 Typ 5 (gatunek C) Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810021CFHI Adenowirus (Heat Inactivated) Type 7A Typ 7A (gatunek B) Wykryty
. Adenovirus Culture Fluid
0810119CFHI Adenowirus (Heat Inactivated) Type 37 Typ 37 Wykryty
Adenovirus Type 40
0810084CFHI Adenowirus Culture Fluid (Heat Typ 40, szczep Dugan Wykryty
Inactivated) Strain Dugan
Adenovirus Type 41
0810085CFHI Adenowirus Culture Fluid (Heat Typ 41 (gatunek F), szczep | oy vr
. . Tak
Inactivated) Strain Tak
0810159CF MPV Human Metapneumovirus Typ B2 Wykryty

Tabela 34. Materiat kontrolny dla wirusa SARS-CoV-2, grypy typu A, grypy typu B, RSV, paragrypy, koronawirusa, metapneumowirusa

i adenowirusa.

Wszystkie szczepy zostaty prawidtowo wykryte w odpowiednim kanale, a EIC wykazata amplifikacje

o wartosci Ct <35.
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7. Programy zewnetrznej oceny jako$ci (External Quality Assessment, EQA)

tgcznie przeanalizowano 85 préobek zawierajgcych wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, wirusa grypy
typu B, RSV, wirusa paragrypy, koronawirusa, metapneumowirusa i/lub adenowirusa, wsréd innych
niedocelowych mikroorganizméw, pochodzgcych z programdéw QCMD, INSTAND, CAP i RCPA, wykazujgc

wysokq zgodnosé.
12.4.2. Precyzja

Aby okresli¢ precyzje zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System, przeprowadzono testy wewngtrzseryjne (powtarzalnosd), miedzyseryjne, miedzy partiami
i miedzy urzqgdzeniami (odtwarzalnosé), z wymazem z jamy nosowo-gardiowej pobranym za pomocg BD™
Universal Viral Transport System, wzbogaconym o szczepy referencyjne wymienione w tabeli 28 dla
reprezentatywnych celéw wybranych dla kazdego kanatu fluorescencji: SARS-CoV-2, grypa typu A, grypa

typu B, RSV B, wirus paragrypy typu 3, koronawirus OC43, metapneumowirus i adenowirus.

Testy wewngtrzseryjne

Wewnagtrzseryjne testy przeprowadzono, analizujgc szes$¢ powtdrzen wszystkich prébek w tym samym
cyklu, uzywajgc zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD

MAX™ System. Podsumowanie wynikéw przedstawiono w ponizszych tabelach.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Wykrywany Prébki Kanat Ct (x) o CV %
element

2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,31 1,02

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,15 0,45 153
Kontrola ujemna |  475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Wirus grypy typu B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,32 0,52 1,68
Kontrola ujemna | 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

2xLoD 585/630 (ROX) 33,45 135 4,03

Wirus grypy typu A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,37 0,67 2,15
Kontrola ujemna |  585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 31,02 0,56 1,79
Kontrola ujemna |  630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,97 0,50 1,93

Kontrola ujemna | 680/715 (CY5.5) 26,37 091 3,46

Tabela 35. Wyniki testéw wewnatrzseryjnych zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (x) = Srednia arytmetyczna warto$¢ Ct, (o) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspétczynnik

zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.
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Respiratory Virus Mix l/reaction tube

Wykrywany Prébki Kanat ct® o oV %
element

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

Wirus paragrypy 5xLoD 475/520 (FAM) 29,97 1,16 3,88
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

Koronawirus 5xLoD 530/565 (HEX) 32,03 0,85 2,65
Kontrola ujemna 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

2xLoD 585/630 (ROX) 3153 0,66 2,09

Metapneumowirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,63 0,77 2,61
Kontrola ujemna 585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Adenowirus 5xLoD 630/665 (CY5) 33,55 1,39 4,15
Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 0,61 2,39

Kontrola ujemna 680/715 (CY5.5) 25,63 0,23 0,91

Tabela 36. Wyniki testéw wewngtrzseryjnych zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (X) = $rednia arytmetyczna wartoéé¢ Ct, (o) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspétczynnik
zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Testy miedzyseryijne

Testy miedzyseryjne przeprowadzono, testujqc cztery replikaty réznych prébek w trzy rézne dni przez trzech

réznych operatoréw, przy uzyciu zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended MixReal Time PCR Detection

Kit for BD MAX™ System. Podsumowanie wynikéw przedstawiono w ponizszych tabelach.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Wykrywany Prébki el Ct® e CV %
element

2xLoD 475/520 (FAM) 30,33 0,38 1,27

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,28 097
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

Wirus grypy typu B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,55 0,46 1,45
Kontrola ujemna 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

Wirus grypy typu A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,95 0,76 2,37
Kontrola ujemna |  585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

2xLoD 630/665 (CY5) 32,80 0,74 2.27

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 31,67 0,53 1,68
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Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY
2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,90 0,25 0,95
EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,99 0,40 1,55
Kontrola ujemna 680/715 (CY5.5) 25,84 0,31 1,21

Tabela 37. Wyniki testéw miedzyseryjnych zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (x) = $rednia arytmetyczna wartoé¢ Ct, (o) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspétczynnik
zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Respiratory Virus Mix Il reaction tube

SRR Prébki Kanat Ct® . V%
element

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

Wirus paragrypy 5xLoD 475/520 (FAM) 30,18 0,82 2,72
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

Koronawirus 5xLoD 530/565 (HEX) 31,56 0,96 3,04
Kontrola ujemna | 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Metapneumowirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,68 0,88 2,97
Kontrola ujemna 585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

Adenowirus 5xLoD 630/665 (CY5) 33,20 0,77 2,33
Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,65 0,33 1,30

Kontrola ujemna 680/715 (CY5.5) 25,52 0,31 1,21

Tabela 38. Wyniki testéw miedzyseryjnych zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (x) = $rednia arytmetyczna warto$¢ Ct, (6) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspdtczynnik
zmienno$ci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Testy miedzypartiowe

Wartosci z testéw miedzypartiowych okreslono na podstawie szesciu replikatéw réznych prébek z uzyciem

trzech partii zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™

System. Podsumowanie wynikéw przedstawiono w ponizszych tabelach.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Wykrywany Prébki et Ct® . CV %
element
2xLoD 475/520 (FAM) 29,07 0,45 1,53
SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,14 0,59 2,01
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY
_ 2xLoD 530/565 (HEX) 32,58 0,64 1,95
VWirus grypy typu B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,01 1,03 331
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Kontrola ujemna 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

2xLoD 585/630 (ROX) 32,75 17 5,33

Wirus grypy typu A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,61 1,14 3,62
Kontrola ujemna |  585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,21 135 4,46
Kontrola ujemna 630/665 (CY5H) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,61 0,53 2,06

Kontrola ujemna | 680/715 (CY5.5) 25,54 037 145

Tabela 39. Wyniki miedzypartiowe w przypadku testu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (X) = $rednia arytmetyczna wartoéé¢ Ct, (o) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspdétczynnik
zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Respiratory Virus Mix Il reaction tube

LA Prébki Kanat Ct (x) o CV %
element

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

Wirus paragrypy 5xLoD 475/520 (FAM) 29,53 0,59 1,99
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

Koronawirus 5xLoD 530/565 (HEX) 30,18 1,33 4,39
Kontrola ujemna | 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Metapneumowirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,16 1,25 4,29
Kontrola ujemna 585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

Adenowirus 5xLoD 630/665 (CY5) 32,83 1,06 3.23
Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY NIE DOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 0,42 1,64

Kontrola ujemna 680/715 (CY5.5) 25,03 0,36 1,43

Tabela 40. Wyniki miedzypartiowe w przypadku testu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (x) = $rednia arytmetyczna warto$¢ Ct, (6) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspdtczynnik
zmienno$ci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Testy miedzyprzyrzgdowe

Wartosci z testdw miedzyprzyrzqdowych okreslono na podstawie szesciu replikatéw tych samych prébek
uzytych do testow wewngtrzseryjnych, miedzyseryjnych i miedzypartiowych przy uzyciu zestawu VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System. Te testy przeprowadzono
w dwdch lokalizacjach laboratoryjnych, z wykorzystaniem dwdch réznych systeméw BD MAX™ System.

Podsumowanie wynikéw przedstawiono w ponizszych tabelach.
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Respiratory Virus Mix /reaction tube

Wykrywany Prébki Kanat Ct® o CcV %
element

2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,29 0,96

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,24 0,82
Kontrola ujemna 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

Wirus grypy typu B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,26 0,45 1,43
Kontrola ujemna 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Wirus grypy typu A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,52 0,61 1,92
Kontrola ujemna 585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,88 1,30 4,20
Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY | NIEDOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 2571 0,33 1,28

Kontrola ujemna | 680/715 (CY5.5) 25,96 0,37 1,44

Tabela 41. Wyniki miedzyprzyrzqdowe w przypadku testu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for

BD MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (X) = $rednia arytmetyczna wartoé¢ Ct, (o) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspdétczynnik
zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.

Respiratory Virus Mix //reaction tube

LGSy Prébki Kanat Ct ®) o CV %
element

2xLoD 475/520 (FAM) 31,95 0,83 2,61

Wirus paragrypy 5xLoD 475/520 (FAM) 29,79 0,95 3,18
Kontrola ujemna | 475/520 (FAM) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Koronawirus 5xLoD 530/565 (HEX) 31,95 0,61 1,91
Kontrola ujemna 530/565 (HEX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Metapneumowirus 5xLoD 585/630 (ROX) 29,51 1,03 3,48
Kontrola ujemna | 585/630 (ROX) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

Adenowirus 5xLoD 630/665 (CY5) 32,31 0,36 1,13
Kontrola ujemna 630/665 (CY5) Neg NIE DOTYCZY | NIE DOTYCZY

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

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,10 0,22 0,87

Kontrola ujemna 680/715 (CY5.5) 25,73 0,28 1,11

Tabela 42. Wyniki miedzyprzyrzqdowe w przypadku testu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for
BD MAX™ System. (Ct) = cykl progowy, (x) = $rednia arytmetyczna wartoé¢ Ct, (6) = odchylenie standardowe, (CV%) = wspétczynnik
zmiennosci, NEG = ujemny, N/A = nie dotyczy.
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Podsumowujgc, badanie precyzji potwierdzito niezawodne dziatanie ispdjnos¢ zestawu VIASURE

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

Badanie odpornosci (parametru przeniesienia) przeprowadzono zgodnie ze wspdlnymi specyfikacjami dla
okreslonych wyrobéw medycznych do diagnostyki in vitro (IVD) klasy D, zgodnie z Rozporzgdzeniem (UE)
2017/746, w szczegdlnosci z zatgcznikiem XIll, ktéry ustanawia wspdlne specyfikacje dla wyrobdéw
przeznaczonych do wykrywania lub oznaczania markeréw zakazenia wirusem SARS-CoV-2. Ponizsze
zalecenia dotyczyty wytqcznie docelowego wirusa SARS-CoV-2, pozostate cele prébki zawarte w probdéwce
reakcyjnej Respiratory Virus Mix I nie byty analizowane w tym tescie. Jednak wirus paragrypy typu 3 réwniez
zostat przeanalizowany jako cel prébki zawartej w probdwce reakcyjnej Respiratory Virus Mix I/ w celu

przeprowadzenia testu z obu mieszaninami wzorcowymi.

Wspdtczynnik skazenia transferowego (carry-over contamination rate) okreslono, testujgc 60 replikatow
ujemnych préobek wymazdéw z nosogardta i 60 replikatéw dodatniej prébki RNA SARS-CoV-2 z wysokim
mianem RNA wirusa SARS-CoV-2 (pierwszy miedzynarodowy standard WHO dla SARS-CoV-2 RNA (kod
NIBSC: 20/146) w stezeniu 1E+02 IU/mL) oraz dodatniej probki RNA wirusa ludzkiego paragrypy typu 3
z wysokim mianem RNA wirusa HPIV 3 (wirus ludzki paragrypy 3 (kod ATCC: VR-93™), w stezeniu 1E+05
TCID50/mL). £gcznie wykonano pie¢ cykli prébek dodatnich i ujemnych, stosujgc metode testu opartg na

uktadzie szachownicy, ktéra pozwala na naprzemienne rozmieszczanie prébek.

W przypadku prébki zawartej w probdéwece reakcyjnej Respiratory Virus Mix | wykryto poprawnie 60 z 60
prébek dodatnich, a 59 z 60 prébek ujemnych dato wynik ujemny, co daje zgodnos$¢ na poziomie 98,33%.
W przypadku prébki zawartej w probdéwce reakcyjnej Respiratory Virus Mix I/ wykryto poprawnie wszystkie
prébki dodatnie, a wszystkie prébki ujemne daty wynik ujemny. Zgodnie z wynikami dla obu probdéwek

reakcyjnych, wskaznik skazenia krzyzowego wynosit prawie 0%.
12.6. Wskaznik awaryjnosci catego systemu

Odpornos¢ (parametr wskaznika awaryjnosci catego systemu) zostata oceniona zgodnie ze wskazaniami
wspdlnych specyfikacji dotyczgcymi wyrobdw medycznych przeznaczonych do wykrywania lub oznaczania
markerdw zakazenia wirusem SARS-CoV-2. Poniewaz zalecenia te dotyczyty wytqcznie docelowego wirusa

SARS-CoV-2, pozostate cele nie byly analizowane w tym tescie.

Aby wykazad, ze nisko dodatnie prébki RNA SARS-CoV-2 sq wykrywane przez zestaw VIASURE Respiratory
Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, 119 ujemnych prébek wymazdéw
z nosogardta wzbogaconych preparatem Pierwszy miedzynarodowy standard WHO RN dla wirusa SARS-
CoV-2 (kod NIBSC: 20/146) o stezeniu wirusa rownowaznym trzykrotnosci LoD (3xLoD) przebadano za
pomocg testu VIASURE.
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Wyniki badania wskazujqg, ze wszystkie replikaty byty reaktywne na docelowe RNA wirusa SARS-CoV-2,
co odpowiada wskaznikowi zgodnosci 100%. Podsumowujqc, wskaznik awaryjnosci catego systemu wynosi

0%.
12.7. Swoistos¢ i reaktywnos$¢ analityczna

Ocene swoistosci i reaktywnosci analitycznej zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time
PCR Detection Kit for BD MAX™ System przeprowadzono /n sifico oraz eksperymentalnie przy uzyciu réznych
materiatéw wyjsciowych, takich jok certyfikowane szczepy referencyjne, certyfikowane referencyjne

RNA/DNA oraz materiat z programéw EQA.
12.7.1. Swoistos¢ analityczna

Swoisto$¢ analityczna to zdolno$é testu do detekcji zamierzonego celu — wykrywanego elementu.
W przypadku swoistosci analitycznej nalezy wzigé pod uwage dwa elementy: reaktywnosé krzyzowq oraz
interferencje. Reaktywnos$¢ krzyzowa moze wystgpié, gdy w prébce pacjenta obecne sg genetycznie
spokrewnione sekwencje, natomiast interferencje mogq wystqpi¢, jesli obecnosé specyficznych substancji

potencjalnie obecnych w matrycach prébek wptywa na dziatanie RT-gPCR.

Analiza reaktywnosci krzyzowej in silico

Reaktywnosé krzyzowq oceniono przy uzyciu sekwencji referencyjnych patogenéw z NCBI Genbank

(https://www.ncbi.nim.nih.gov/genbank/),  oraz  wewnetrznego  oprogramowania  do  analizy

bioinformatycznej.Przeprowadzono analize BLAST dla kazdego startera i sondy w oparciu o baze danych

nukleotyddw NCBI Genbank Nucleotide Database oraz wewnetrzng analize biocinformatyczng.

Uznano, ze sekwencje o homologii ponizej 80% sg mato prawdopodobne do amplifikacji. Uzyskane wyniki
wykazaty, ze wszystkie analizowane sekwencje miaty homologie ponizej 80% w przypadku zestawdw
starteréw i sond SARS-CoV-2, grypy typu A, grypy typu B 1 RSV (typy A i B) zawartych w probce zawartej
w probéwce reakcyjnef Respiratory Virus Mix k paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), koronawirusa ludzkiego (229E,
NL63 i HKU1), metapneumowirusa i adenowirusa zawartych w prdbce zprobdwki reakcyjnej Respiratory
Virus Mix /l.

W przypadku koronawirusa OC43 uzyskano nastepujgce wyniki:

Koronawirus OC43

Analiza BLAST filtrowana wedtug koronawirusa OC43 (z wytgczeniem OC43 Taxonomy ID: 31631)
wykazuje wysokg homologie miedzy starterami i sondami oraz betakoronawirusem 1 ze szczepdéw bydta,
bawota, oryksa, zyrafy, wielbtgda, psa, konia, swini, krélika, antylopy szablorogiej, jelenia sambara, tapira,

jelenia wodnego, kobu watussi, jelenia wirginijskiego, jaka. Jednak wirusy te nie zostaty zidentyfikowane
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u ludzi i nie sq obecnie uwazane za wirusy zoonotyczne, wiec nie wptywajg na wykrywanie koronawirusa

0C43.

Dlatego tez zadna z analizowanych sekwencji, w tym wykazujgcych homologie wyzszqg niz 80%, nie moze

wptywad na prawidtowe wykrywanie koronawirusa OC43.

Podsumowujqc, konstrukcje docelowe wirusdw SARS-CoV-2, grypy typu A, grypy typu B, RSV (typy A i B),
paragrypy (typy 1, 2, 3 i4), koronawirusa ludzkiego (229E, NL63, HKU1 i OC43), metapneumowirusa
i adenowirusa zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System nie powinny powodowad fatszywych dodatnich wynikéw w wykrywaniu tych mikroorganizmdéw

przy obecnosci innych mikroorganizmdw.

Swoistos$¢ analityczna badania eksperymentalne

Reaktywnoé¢ krzyzowa badania eksperymentalne

Reaktywnos¢ krzyzowq zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for
BD MAX™ System potwierdzono, testujgc panel réznych mikroorganizméw zwigzanych z zakazeniami
uktadu oddechowego dodanych do wymazu z nosogardta pobranego za pomocqg BD™ Universal Viral
Transport System. W miare mozliwosci idostepnosci danych dotyczgcych stezenia, zakidécajqce
mikroorganizmy oceniano w istotnych klinicznie stezeniach (zwykle od 1E+05 do 1E+06 jtk (jednostki
tworzqce kolonie)/mL w przypadku bakterii oraz od 1E+04 do 1E+05 jtp (jednostki tworzqce ptytke)/mL
w przypadku wiruséw). Nie wykryto reaktywnosci krzyzowej w odniesieniu do zadnego z ponizszych

przebadanych mikroorganizmdéw, z wyjgtkiem mikroorganizmdéw stanowigcych cel — wykrywany element.

Badanie reaktywnosci krzyzowej
Adenowirus typu 15 (gatunek D), Wirus grypy typu A ) )
szczep 35 [955, CH.38] /| A/Cambodia/e0826360/2020 (H3N2) | */- SARS-CoV-2 +-
Wi t A A/H ii/31/2007
Adenowirus typu 2, gatunek C | +/- | > SYPY RS AIHaWAISLZ007 ), SARS-CoV-2 +l-
. Wirus grypy typu A Wirus SARS-CoV-2 B.1.1.7_601443,
Adenowirus typu 3, gatunek B | +/- |\ \exico/4108/2009 (HIN1)pdm09 | ¥/~ wariant brytyjski +/-
Adenowirus typu 31 (gatunek A), y Wirus grypy typu A A/New y Wirus SARS-CoV-2 B.1.1.7_710528, y
szczep 1315/63 - York/18/2009 (H1IN1)pdmO09 - wariant brytyjski -
. Wi t A
Adenowirus typu 37 +/- A/th;rr7jlgzr§?2)/0g7p>l;HlN1) +/- SARS-CoV-2 B.1.351 +/-
. Wirus grypy typu A A/South Koronawirus 2 SARS-CoV-2, szczep
Adenowirus typu 4, gatunek € | +/- Dakota/6/2007 (HIN1) 1 2019-nCov/usA-wA1/2020 |+
Adenowirus typu 40, szczep y Wirus grypy typu A A/South y Wirus SARS-CoV-2 Delta, wariant y
Dugan +- Dakota/6/2007 X-173 (H1N1) - B.1.617.2 H-
Adenowirus typu 41 (gatunek F), Wirus grypy typu A Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
szczep Tak +- A/Taiwan/760/2007 (H3N2) +- sublinia BA.2 +-
Wi t AA 71/2007 Wi SARS-CoV-2 Omi ,
Adenowirus typu 5, gatunek C | +/- ris grypy yp()ﬁ3N2)/Texos/ / +/- s sublinic(l) BA2 micron +/-
. Wirus grypy typu B . . ~ .
Adenowirus typu 6 (gcttunek Q), - B/Bangladesh/3333/2007 (linia - Wirus SARS. (;oV 2 Omicron, /-
szczep Tonsil 99 Yamagata) sublinia BA.2
. Wirus grypy typu B B/Brisbane/3/2007 Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Adenowirus typu 7A, gatunek B | +/- (linia Yamagata) +/- sublinia BA.2.75 +/-
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Badanie reaktywnosci krzyzowej
) ) Wirus grypy typu B Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Ludzki adenowirus DNAtypu 2 | +/- | gpennsylvania/s/2007 (linia Victoria) | /- sublinia BA.2.75 +/-
Wirus grypy typu B . .
. g - Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Bordetella holmesii - B/Pennsylvania/7/2007 (linia +/- wariant sublinii BA.4 +/-
Yamagata)
Wirus grypy typu B . .
. . . Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Bordetella parapertussis - B/Santiago/4364/2007 (linia +/- wariant sublinii BA.4 +/-
Yamagata)
. Wirus grypy typu B Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Bordetella pertussis " | BVictoria/304/2006 (linia Victoria) | - wariant sublinii BA.4 +-
Bordetell . Klebsiella pneumoniae subsp. Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
ordetella pertussis, s2czep typu | - Pneumoniae, szczep PCl 602 } wariant podlinii BA.5 +/-
, . . . Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Candida albicans - Legionella pneumophila Sgl (ST47) - wariant sublinii BA5 +/-
Chlamydophila pneumoniae, X . Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
szczep CM-1 ) Legionella pneumophila Sg1 (ST62) B wariant sublinii BA.5 +/-
K irus HK Legionella pneumophila subsp. Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
oronawirus HKU +/- Pneumophila, szczep Philadelphia-1 j wariant sublinii BA.5 +-
K . NLG3 y MERS-CoV, szczep Florida/USA- Wirus SARS-CoV-2 Omicron, /
oronawirus, szczep i 2_Saudi Arabia_2014 - wariant sublinii BQ.1 -
Enterowirus D58 US/MO/14- - Moraxella catarrhalis, szczep 59632 - Wirus SARS_CO\./_% Omicron, +/-
18949 wariant sublinii BQ.1
hilus infl M JaSma DReumon Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
Haemophilus influenzae ) yeoplasma pneumoniae - wariant sublinii BQ1.1 +-
o hilus infl Mycoplasma pneumoniae, szczep Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
aemophilus influenzae i Pl 1428 - wariant sublinii BQ1.1 +-
Haemophilus influenzae, szczep . Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
L-378 ) Wirus paragrypy typu 2 +- wariant sublinii XBB +-
Ludzki rinowirus 17, szczep . - Wirus SARS-CoV-2 Omicron,
33342 ) Wirus paragrypy typu 3 +/- wariant sublinii XBB +/-
Wirus grypy typu A - . Wirus SARS-CoV-2 izolat
AlBrisbane/10/2007 (H3N2) | 1 Preumocystis jiroveci - Australia/VIC01/2020 +-
A /Bri\s/\tgic;lrjlz /%g/%%pk/:_ 147 /- Pseudomonas aeruginosa, szczep | Wirus SARS-CoV-2 izolat Wuhan- -
RH 815 Hu-1
(H3N2)
Wirus grypy typu A +- Wirus RSV A 2000/3-4 +- SARS-CoV-2 +-
A/Brisbane/59/2007 (HIN1)
Wirus grypy typu A Staphvi » .
AfBrisbane/59/2007 IVR-148 | +/- Wirus RSV, szczep A-2 a- | e e |
(HIN1)
Wirus grypy typu A
A/California/07/2009 +/- Wirus RSV Typ B +/- Streptococcus pneumoniae -
(HIN1)pdmO09
Wirus grypy typu A . Streptococcus pneumoniae, szczep
A/California/07/2009 NYMC X- | +/- | Wirus SARS-CoV-1, szczep Frankfurt 1 | +/- [CIP 104225] ’ -
179A (HIN1)pdmO09
Wirus grypy typu A -
A/Cambodia/0371/2007 (H1N1)

Tabela 43. Referencyjne patogenne mikroorganizmy uwzglednione w teécie reaktywnosci krzyzowe]. Wynik + lub — odnosi sie do
wyniku dodatniego lub ujemnego uzyskanego w réznych kanatach, w zaleznosci od wykrytego celu. W przypadku, gdy badany
mikroorganizm jest jednym zceléw wykrywanych przez wyréb, w odpowiadajgcym mu kanale uzyskuje sie wynik dodatni,
a w pozostatych kanatach uzyskuje sie wynik ujemny.

Podsumowujqc, wyniki testéw reaktywnosci krzyzowej wskazujg na wysokg swoistosé zestawu VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System w wykrywaniu

docelowych mikroorganizmdw, co minimalizuje ryzyko wystgpienia wynikéw fatszywie dodatnich. Poniewaz
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nie zaobserwowano zadnych amplifikacji nieswoistych z innymi powigzanymi mikroorganizmami, sugeruje

to, ze wyrdb jest w stanie doktadnie rozrézniad cele.

Badanie wspétzakazenia

Badanie wspdtzakazenia przeprowadzono przy uzyciu szczepdw referencyjnych szczegdtowo opisanych
w tabeli 28 dla reprezentatywnych celéw wybranych dla kazdego kanatu fluorescencyjnego: wirusa SARS-
CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV B, wirusa paragrypy typu 3, koronawirusa OC43,
metapneumowirusa i adenowirusa; w réznych stezeniach, aby potwierdzi¢, Zze obecnosé ktéregokolwiek
z nich, niezaleznie od stezenia, nie zmienia wykrywania pomiedzy nimi. Przeanalizowano dziewie¢ prébek
pobranych z nosogardta, wzbogaconych materiatem odniesienia, jedng prébke docelowq o niskim stezeniu
(3xLoD) i pozostate prébki docelowe o bardzo wysokim stezeniu, zwykle od 1E+04 do 1E+05 jednostek/mL,

jesli to byto mozliwe.

Wyniki potwierdzajq, ze detekcja mikroorganizmdéw bedgcych docelowym, wykrywanym elementem nie
ulega zmianie w przypadku analizy za pomocq zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time

PCR Detection Kit for BD MAX™ System w przypadku wspétzakarzenia przy réznych stezeniach.

Badanie zaktécajgcych czynnikéw mikrobiologicznych

Przeprowadzono badanie zaktécajgcych czynnikéw mikrobiologicznych, aby przeanalizowaé potencjalne
zaktdécajgce czynniki mikrobiologiczne dla zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System. Przebadano panel réznych mikroorganizmoéw zwigzanych z chorobami
uktadu oddechowego w obecnosci wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A i B, RSV B, paragrypy typu 3,
koronawirusa OC43, metapneumowirusa i adenowirusa (szczepy referencyjne przedstawiono w tabeli 28)
przy 3xLoD. W miare mozliwosci i dostepnosci danych dotyczqcych stezenia, zaktdcajgce wirusy i bakterie
oceniano na poziomach istotnych klinicznie (zwykle od 1E+05 do 1E+06 jtk (jednostek tworzgcych
kolonie)/mL w przypadku bakterii i od 1E+04 do 1E+O05 jtp (jednostki tworzqce ptytke)/mL w przypadku

wiruséw). Analiza w kazdym punkcie byta przeprowadzana dwukrotnie dla kazdej prébki.

Jako kontrole testu uwzgledniono kontrole matrycy dodatniej oraz kontrole matrycy ujemnej (odpowiednio
PMC i NMC). PMC odpowiada ujemnej macierzy nosogardtowej wzbogaconej o swoiste szczepy docelowe
bez zadnego zaktécajgcego czynnika mikrobiologicznego, natomiast NMC odpowiada ujemnej macierzy

nosogardtowej bez zadnego zaktdcajgcego czynnika mikrobiologicznego.
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Respiratory Virus Mix Ireaction tube oraz Respiratory Virus Mix /l reaction tube

Nazwa mikroorganizmu Przz::z';\;:one Wynik
PMC NIE DOTYCZY N.I.
NMC NIE DOTYCZY N.I.
Ludzki rinowirus 17 1,60E+04 TCID50/mL N.I.
Enterowirus D58 4,00E+04 TCID50/mL N.I.
MERS-CoV 3,55E+03 TCID50/mL N.I.
Chlamydophila pneumoniae 3,16E+04 TCID50/mL N.I.
Streptococcus pneumoniae 1,80E+03 jtk/uL N.I.
Mycoplasma pneumoniae 1,00E+05 jtk/mL N.I.
Candida albicans 4,18E+06 jtk/mL N.I.
Staphylococcus epidermidis 3,60E+06 jtk/mL N.I.
SARS-CoV-1 5,20E+02 kopii/mL N.I.
Bordetella pertussis 1,20E+05 jtk/mL N.I.
Bordetella holmesii 4,10E+04 jtk/mL N.I.
Bordetella parapertussis 1,20E+05 jtk/mL N.L.
Klebsiella pneumoniae 3,65E+04 jtk/uL N.I.
Moraxella catarrhalis 1,00E+06 jtk/mL N.I.
Legionella pneumo/_7i/a subsp. 5,60E+04 jtk/yL N

pneumophila

Haemophilus influenzae 5,20E+03 jtk/uL N.I.
Pseudomonas aeruginosa 4,90E+06 jtk/mL N.I.
Pneumocystis jirovecii 1,00E+03 kopii/pL N.I.

Tabela 44. Badanie zaktécajgcych czynnikéw mikrobiologicznych. N.I. = Brak zaktécen (no interference).

Podsumowujgc, nie zaobserwowano zadnych zaktécen w wykrywaniu docelowego kwasu nukleinowego

przez ktérykolwiek z badanych mikroorganizmdw.

Badanie substancji zaktécajgcych

Przeprowadzono badanie substancji zaktécajgcych w celu sprawdzenia mozliwego zaktécajgcego wptywu
substancji endogennych i egzogennych na zestaw VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System. Do ujemnej macierzy z nosogardia wzbogaconej szczepami
referencyjnymi opisanymi w tabeli 28 dla wirusa SARS-CoV-2, wirusa grypy typu A, grypy typu B, RSV B,
paragrypy typu 3, koronawirusa OC43, metapneumowirusa i adenowirusa dodano tgcznie dwadziescia

potencjalnie zaktécajgcych substancji i oceniono je przy uzyciu szesciu replikantéw.

Jako kontrole testu uwzgledniono kontrole matrycy dodatniej oraz kontrole matrycy ujemnej (odpowiednio
PMC iNMC). PMC odpowiada ujemnej macierzy nosogardtowej wzbogaconej swoistymiszczepami
docelowymi bez substancji zaktécajgcej, natomiast NMC odpowiada ujemnej macierzy nosogardtowej bez
substancji zaktdcajgcej i bez dodanych mikroorganizmdéw/materiatu referencyjnego. Uzyskano nastepujgce

wyniki:

53



IU0-444221pl0825.00T0O0

Respiratory Virus Mix I reaction tube oraz Respiratory Virus Mix // reaction tube

Nazwa substancji Przetestowane stezenie Wynik
PMC NIE DOTYCZY N.I.
NMC NIE DOTYCZY N.I.
Oseltamiwir 3,99E-4 mg/mL N.I.
Zanamiwir 3,30 mg/mL N.I.
Azytromycyna 1,10E-02 mg/mL N.I.
Mupirocyna 1,50E-03 mg/mL N.I.
Tobramycyna 3,30E-02 mg/mL N.I.
Albumina 1,00E+01 mg/mL N.I.
DNA genomiczne 3,50E-03 mg/mL N.I.
Sluz ludzki 1.00% (obj./obj.) N.I.
Mucyna 2,50E+00 mg/mL N.I.
Troéjglicerydy 1,50E+01 mg/mL N.I.
Krew petna 1.00% (obj./obj.) N.I.
Karbocysteina 5,00E+00 mg/mL N.I.
N-acetylocysteina 1,50E-01 mg/mL N.I.
Fenylefryna 3,00E-5 mg/mL N.I.
1,26E-06 mg/mL I
Flutikazonu
3,15E-07 mg/mL N.I.
Galphimia glauca, luffa operculata 1,25E+01 mg/mL N.I.
Chlorowodorek oksymetazoliny 1,00E-01 mg/mL N.I.
Chlorek sodu 9,00E-01 mg/mL N.I.
3,00E-2 mg/mL I
Nikotyny
7,50E-04 mg/mL N.I.
Benzokaina 3,00E+00 mg/mL N.I.

Tabela 45. Substancje potencjalnie zaktécajgce. N.l.: Brak zgtaszanych zaktécen, I: Zaktécenie.

Przetestowano rdézne, potencjalnie zaktdcajgce substancje, zaréwno endogenne, jak iegzogenne,
korzystajgc z zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System Podczas badania flutikazonu (1,26E-06 mg/mL) i nikotyny (3,00E-02 mg/mL) w obu probdwkach
reakcyjnych Respiratory Virus Mix | i Respiratory Virus Mix /I zaobserwowano zakiécenia. Wykonano
rozcienczenie 1/4, aby ocenié, czy efekt zaktécajgcy nie jest obserwowany przy nizszych stezeniach.
Uzyskane wyniki pozwalajg na stwierdzenie, ze przy badanych stezeniach koncowych, nie obserwuje sie

zaktécen powodowanych przez zadng z ocenianych substancji.
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12.7.2. Reaktywnos¢ analityczna

Reaktywnos¢ analityczng mozna zdefiniowad jako odsetek docelowych szczepdw drobnoustrojéw lub
probek DNA/RNA, ktdére dajg prawidtowy wynik dodatni. Reaktywnos¢ analityczng badano /n silico oraz

metodqg badan eksperymentalnych.

Analiza reaktywno$ci analitycznej in silico

Reaktywnos¢ analityczna zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System zostata oceniona przy uzyciu publicznie dostepnej bazy danych sekwenc;ji
nukleotydowych, takiej jak NCBI GenBank (https://www.ncbi.nim.nih.gov/genbank/), Global Initiative on
Sharing All SARS-CoV-2 Data (baza danych GISAID EpiCoV (https:/www.gisaid.org/)), Global Initiative on

Sharing All Influenza Data (baza danych GISAID EpiFlu (https://www.gisaid.org/)), Global Initiative on Sharing

All RSV Data (baza danych GISAID EpiRSV (https://www.gisaid.org/)) oraz wewnetrznego oprogramowania

do analizy bioinformatycznej, aby wykazad, ze geny docelowe mogq by¢ prawidtowo wykrywane przez
badany wyrdb. Analiza in silico projektu starteréw isond polegata na ich dopasowaniu do sekwencji
dostepnych w bazie danych kolekgji nukleotyddw (nr/nt). Wyniki uzyskane po analizie uwzglednionych
sekwencji przedstawiono w ponizszej tabeli:

% sekwencji % sekwencji
eksperymentalnie eksperymentalnie Liczba

Mikroorganizm wykrytych bez wykrytych z dopasowanych
rozbieznosci rozbiezno$ciami sekwencji
(mismatches) (mismatches)

SARS-CoV-2 Gen N, region N1 98,08% - 22 404
i region N2
Influenza A Gen HA +gen M1 0,88% 32,92% 99 326
Influenza B Gen M1 21,63% 70,58% 24 369
RSV A Gen N 2,32% 80,83% 4002
RSV B Gen N 2,61% 80,11% 4172
Wirus paragrypy 1 Gen HN
Wirus paragrypy 2 Gen AN o )
Wirus paragrypy 3 Gen HN 19.23% 1451
Wirus paragrypy 4 Gen F
Korcc>)nca4v;|rus Gen N 76.32% ) 380
Koronawirus 229E Gen N 0,00%* - 266
Koronawirus NL63 Gen N 48,12% - 293
Korﬁ'rl‘(m'r“s Gen N 46,51% - 215
Metapneumowirus Gen F 93,7% - 2144
Adenowirus A Gen hexon 98,7% - 154
Adenowirus B Gen hexon 98,75% - 718
Adenowirus C Gen hexon 96,17% - 392
Adenowirus D Gen hexon 97,74% - 310
Adenowirus E Gen hexon 89,53% - 172
Adenowirus F Gen hexon 96,40% - 250
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| AdenowirusG | Gen hexon | 90,48% | - 21 |
Tabela 46. Ocena reaktywnosci analitycznej in silico

*Wiekszoé¢ sekwencji koronawirusa 229E z NCBI GenBank uwzglednionych w analizie in silico posiada 1 lub 2 niedopasowania, ktére
nie wplywajqg na prawidtowe wykrywanie docelowego patogenu. Ponadto syntetyczne DNA koronawirusa 229E uzyte podczas
walidacji analitycznej produktu wykazuje 100% homologii z zestawem starteréw i sond, tym samym potwierdzajqgc eksperymentalnie
jego prawidtowe wykrywanie.

Podsumowujgc, analiza inkluzywnosci wykazata prawidtowe wykrywanie wirusa SARS-CoV-2, wirusa
grypy typu A, grypy typu B, wirusa RSV (typy A i B), paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), koronawirusa (NL63, 229E,
HKU1 i OC43), metapneumowirusa i adenowirusa za pomocg zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended

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

Reaktywnos¢ analityczna, badania eksperymentalne

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem wirusa SARS-CoV-2 oceniano w odniesieniu do RNA z nastepujgcych
szczepdw dodanych do wymazu z jamy nosowo-gardtowej pobranego za pomocqg BD™ Universal Viral

Transport System, wykazujgc pozytywne wyniki:

Koronawirus 2 powiqzany z SARS, izolat USA-WA1/2020, napromieniowane promieniowaniem gamma
(NR-52287), ilosciowe syntetyczne RNA wirusa SARS-CoV-2: ORF, E, N (VR-32765SD), genomiczne RNA
z nowego koronawirusa 2019 (VR-1986D), nowy koronawirus 2019 (SARS-CoV-2) Odczynnik roboczy do
testowania amplifikacji kwasdéw nukleinowych (NAT) (NIBSC 20/110), odczynnik badawczy do testowania
RNA wirusa SARS-CoV-2 (NIBSC 19/304), prébka kontrolna 1 syntetycznego RNA Twist SARS-CoV-2
(MT0O07544.1): Wirus SARS-CoV-2 izolat Australia/VIC01/2020 (Twist Bioscience 102019), prébka
kontrolna 2 syntetycznego RNA Twist SARS-CoV-2 (MN908947.3): Wirus SARS-CoV-2 izolat Wuhan-Hu-1
(Twist Bioscience 102024), prébka kontrolna 14 syntetycznego RNA Twist SARS-CoV-2 (B.1.1.7_710528),
wariant brytyjski (Twist Bioscience 103907), prébka kontrolna 15 syntetycznego RNA Twist SARS-CoV-2
(B.1.1.7_601443), wariant brytyjski (Twist Bioscience 103909), prébka kontrolna 16 syntetycznego RNA
Twist SARS-CoV-2 (EPI_ISL_678597), wariant potudniowoafrykanski (Twist Bioscience 104043), prébka
kontrolna 17 syntetycznego RNA Twist SARS-CoV-2 (EPI_ISL_792683), wariant japorisko-brazylijski (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)
(MBTCO030-R), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FIuA-FluB-RSV CONTROL (MBTCO031-R), SARS-CoV-2
Omicron, wariant podlinii BA5 (SCV2_23C1A-01), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.2
(SCV2_23C1A-02), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.5 (SCV2_23C1A-03), SARS-CoV-2 Omicron,
wariant podlinii BA.4 (SCV2_23C1A-05), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.4 (SCV2_23C1B-01),
SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.5 (SCV2_23C1B-03, SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.4
(SCV2_23C1B-04), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.2 (SCV2_23C1B-05), SARS-CoV-2 Delta
wariant B.1.617.2 (SCV2_24C1B-01), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.2.75 (SCV2_23C1C-01),
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SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BQ.1 (SCV2_23C1C-02), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii
BQ1l.1 (SCV2_23C1C-03), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii XBB (SCV2_23C1C-04), SARS-CoV-2
Omicron, wariant podlinii BA.2 (SCV2_23C1C-05), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii XBB
(SCV2_23C1D-01), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BQ1.1 (SCV2_23C1D-02), SARS-CoV-2 Omicron,
wariant podlinii BA.2.75 (SCV2_23C1D-03), SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BQ.1 (SCV2_23C1D-04)
oraz SARS-CoV-2 Omicron, wariant podlinii BA.5 (SCV2_23C1D-05).

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem wirusa grypy typu A oceniano w odniesieniu do RNA z nastepujgcych

szczepdw, wykazujgc pozytywne wyniki:

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

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem wirusa grypy typu B oceniano w odniesieniu do RNA z nastepujgcych

szczepdw, wykazujgc pozytywne wyniki:

Wirus grypy typu B, B/Pennsylvania/7/2007 (linia Yamagata) (FR-16), wirus grypy typu B,
B/Santiago/4364/2007 (linia Yamagata) (FR-17), wirus grypy typu B, B/Brisbane/3/2007 (linia Yamagata)
(FR-18), wirus grypy typu B, B/Pennsylvania/5/2007 (linia Victoria) (FR-19), wirus grypy typu B,
B/Victoria/304/2006 (linia Victoria) (FR-20), wirus grypy typu B, B/Bangladesh/3333/2007 (linia Yamagata)
(FR-183), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FluA-FluB-RSVY CONTROL (MBTCO031-R), wirus grypy
B/Austria/1359417/2021 i/lub wirus grypy B/Phuket/3073/2013 (Vaccine Fluarix Tetra 2022/2023), wirus
grypy B/Austria/1359417/2021 i/lub wirus grypy B/Phuket/3073/2013 (Vaccine Fluarix Tetra 2023/2024).
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Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem wirusa RSV oceniano w odniesieniu do RNA z ludzkiego syncytialnego
wirusa oddechowego A (szczep A-2) (FR-294), ludzkiego syncytialnego wirusa oddechowego, A 2000/3-4
(NR-28530), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FIuA-FIluB-RSV CONTROL (MBTCO031-R) oraz ludzkiego
syncytialnego wirusa oddechowego, B (INSTAND 359043), wykazujgc pozytywne wyniki.

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem wirusa paragrypy oceniano w odniesieniu do RNA z wirusa paragrypy
serotyp 1 (NIBSC 08/176), wirusa paragrypy serotyp 2 (NIBSC 08/178), wirusa paragrypy serotyp 4 (NIBSC
08/180), wirusa paragrypy 2 (PINFRNA101S-06) oraz wirusa paragrypy 3 (PINFRNA22S-02), wykazujgc

pozytywne wyniki.

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem koronawirusa oceniano w odniesieniu do RNA z ilosciowego syntetycznego
koronawirusa ludzkiego szczep NL63 (VR-3263SD) oraz koronawirusa HKU (CVRNA22S-04) , wykazujgc

pozytywne wyniki.

Reaktywnosé analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem metapneumowirusa oceniano w odniesieniu do RNA z AMPLIRUN®
METAPNEUMOVIRUS RNA CONTROL (MBC144-R), ludzkiego metapneumowirusa (NIBSC 08/320) oraz
ilosciowego syntetycznego ludzkiego metapneumowirusa hMPV (VR-3250SD), wykazujgc pozytywne

wyniki.

Reaktywnos¢ analityczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System wzgledem adenowirusa oceniano w odniesieniu do DNA z nastepujgcych szczepdw,

wykazujqgc pozytywne wyniki:

Adenowirus typu 2, gatunek C (0810110CF), adenowirus typu 3, gatunek B (0810062CFH]I), adenowirus typu
4, gatunek E (0810070CFHI), adenowirus typu 5, gatunek C (0810020CF), adenowirus typu 6 (gatunek C),
szczep Tonsil 99 (VR-6), adenowirus typu 7A, gatunek B (0810021CFHI), adenowirus typu 15 (gatunek D),
szczep 35 [955, CH.38] (VR-16), adenowirus typu 31 (gatunek A) szczep 1315/63 (VR-3343), adenowirus
typu 37 (0810119CFHI), adenowirus typu 40, szczep Dugan (0810084CFHI), adenowirus typu 41 (gatunek
F), szczep Tak (0810085CFHI) oraz First WHO International Standard for Human Adenovirus DNA (NIBSC
code: 16/324).

12.8. Spdjnosc¢ metrologiczna

Ten test nie jest przeznaczony do celéw pomiarowych.
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13. Charakterystyka skutecznosci klinicznej

Skutecznos¢ kliniczng zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System badano przy uzyciu wymazow z jamy nosowo-gardiowej, pobranych przez personel
pielegniarski za pomocq elastycznej, nylonowej, jatowej wymazdwki i umieszczonych w jatowej probdéwce
zawierajgcej 3 mL podtoza transportowego Universal Transport Media® (UTM®) (Copan). Uzyskano

nastepujqce wyniki:

Osrodek Rodzaj prébki Przebieg pracy Wykrywany element
SARS-CoV-2
Influenza A
Influenza B
. . N Wymazy z dzki wi iainy drd
Hospital Universitario . ™ - . Ludzki wirus syncytialny drég
1 Miguel Servet nosogord.2|ell BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit + BD oddechowych (RSV) Typ A i B
(Zaragoza, Hiszpania) (Badanie MAXT System P (typy 1,2, 3i4)
goza P retrospektywne) aragrypa {typy 4, 4, 31

Coronavirus (OC43, NL63, 229 i HKU1)

Metapneumowirus

Adenowirus

Tabela 47. Osrodek, rodzaj prébki, procedura i wykrywany element.

Wartosci prawdziwie dodatnie i prawdziwie ujemne, wartosci fatszywie dodatnie i fatszywie ujemne,
wartosci czutosci, swoistosci, wartosci predykcyjne dodatnie (PPV), wartosci predykcyjnie ujemne (NPV) oraz
wspétczynnik wiarygodnosci (LR) dla zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR

Detection Kit for BD MAX™ System obliczono w odniesieniu do kazdego testu poréwnawczego w sposdb

przedstawiony w ponizszej tabeli:

Oérodek Test Wyknywany EN  Czuosc  SWOSTS ppy
poréwnawczy element ¢
0,95 0,99 0.94 0,99 100,3 0,052
SARS-CoV-2| 110 | 733 | 7 | 6 (0,89- (0,98- 08 8’_ 097) (0,98- (47.9- (0,02-
0,98) 0,99) ' ' 0,99) 209,8) 0,11)
A 094 | 099 07 0.99 1643 | 0066
GrypatypuA| 143 | 699 | 4 | 10 | (0.88- (0,98~ : (0,97- (61,8- (0,04-
Influenza A/B 097 0.99 (0,93-0,99) 099 4368 012
assay (Roche) 37) 99) 99) 8) 12)
0,97 1 1 0.99 1574 0,048
GrypatypuB| 29 | 826 | 0 | 1 (0.83- 1 1 91 (98,4- (0,01~
0,99) (099-1) | (0.88-1) (099-1) 25172) 0,23)
0,94 0,99 0.97 0,99 164,3 0,066
1 Influenza A | 143 | 699 | 4 | 10 | (0,88- (0,98- 09 3’_ 0.99) (0,97- (61,8- (0,04-
0,97) 0,99) ’ ' 0,99) 436,8) 0,12)
0,97 1574 0,048
Allplex™ RV | |nfluenzaB | 29 | 826 | 0 | 1 (0,83~ 0 92 1 0 8?3 1 O%ggl (98,4- (0,01-
Essential 099 | ©99°D | 088D | 099D | o5, 0,23)
Assay —
Ludzki wirus
(Seegene) -
syncytialny 0,95 0,99 091 0,99 1259 0,048
od dscrﬁgwyc 60 | 787 | 6 | 3 | (087- | (098 | o7 oo | (098 | (5661~ | (001-
h (RSV) Typ 0.99) 0.99) 0,99) 279,9) 0,15)
AiB
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Paragrypa 0,90 0,99 090 0,99 77,61 0,099
(typy 1,2, 3 74 765 9 8 (0,82- (0,98- © 82’—0 95) (0,98- (40,38- (0,05-
i 4) 0,96) 0,99) ce 0,99) 149,2) 0,19)
0,95 0,99 738,5 0,052
' 0,99 0,99 ’ ) '
Metapneumo | o | oo | 4 | 4 (0,87- ’ ' (0,98- (104,1- (0,02-
wirus (0,99-1) | (0,93-0,99)
0,99) 0,99) 5240) 0,14)
Ad i 64 786 5 1 0.99 ((())E?s 6,93 0.99 1558 ((())(());25
enowirus 98- ,002—
0,92-1 0,84-0,97 0,99-1 65-373,4
( ) 0.99) ( )| ) | ( ) 0.11)
Panel
oddechowy 3 i 0,95 3876 0,049
Allplex™ | Coronavirus ’ 0,99 095 0,99 ' '
(OC43,NL63, | 39 813 2 2 (0,84- (96,9- (0,013-
(Seegene) + | 0T ) 0.99 (099-1) | (084-0,99) | (099-1) | = = 0.189
sekwencjonow 99) 9) 189)
anie

Tabela 48. Wartosci prawdziwie dodatnie (TP) i prawdziwie ujemne (TN), wartosci fatszywie dodatnie (FP) i fatszywie ujemne (FN),
wartosci predykcyjne dodatnie (PPV), wartosci predykcyjne ujemne (NPV) i wspdétczynniki wiarygodnosci (LR) dla zestawu VIASURE
Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.

Podsumowujgc, wyniki wykazujg wysokg zgodnosé w zakresie wykrywania wirusa SARS-CoV-2, grypy typu
A, grypy typu B, wirusa RSV (typy AiB), paragrypy (typy 1, 2, 3 i 4), koronawirusa (OC43, NL63, 229E
i HKU1), metapneumowirusa i adenowirusa za pomocq zestawu VIASURE Respiratory Virus Extended Mix

Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System.
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BD MAX™ jest zarejestrowanym znakiem handlowym firmy Becton, Dickinson and Company.

Zastrzezone prawa do modyfikacji. Wszelkie prawa zastrzezone. © Certest Biotec, S.L.
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Informacje o sponsorze w Australii

Informacje o sponsorze w Nowej Zelandii

Becton Dickinson Pty Ltd., 66 Waterloo Road.
Macquarie Park NSW 2113, Australia

Becton Dickinson Limited, 14B George Bourke Drive.

Mt. Wellington Auckland 1060, Nowa Zelandia

Kontrola zmian

Wersja nr Zmiany Data
Wersja oryginalna
00 Niniejsza wersja jest tumaczeniem oryginalnego dokumentu w | 1.8.2025r.
jezyku angielskim: 1U0-444221en0825.00.

Tabela A 2. Tabela kontrolna zmian.

Wersja: 01 sierpnia 2025 .
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