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Test k detekci protilatek HCV

Rychly jednorazovy test k detekci protilatek proti
viru hepatitidy C

90-1062 - Jeden test na protilatky proti HCV INSTI® s podptrnymi materialy (pro pouziti POC)
90-1105 - 50 test na protilatky proti HCV INSTI® s podptrnymi materialy (pro pouziti POC)

DE] Pred pouzitim produktu si kompletné prectéte navod k pouziti. PfestoZe je test navrZen tak, aby bylo
jeho pouziti jednoduché, pro zajisténi presnych vysledku je nezbytné dodrzeni testovaciho postupu.

URCENE POUZITi - neni uréen pro screening darct

JINSTI® test na protilatky HCV (oznadovany jako test INSTI HCV) je jednorazové, rychlé, pritokové
kvalitativni imunologické in vitro vySetieni k detekci protilatek proti viru hepatitidy C v pIné krvi odebrané
z bfiska prstu, plné Zilni krvi, krevnim séru a plazmé s EDTA. Test je uren pro pouziti vySkolenym
personalem ve zdravotnickych zafizenich, klinickych laboratofich, v situacich urgentni péce a v ordinacich
praktickych Iékaft jako test schopny poskytnout vysledky jiz za jednu minutu. | kdyz je test INSTI HCV
vhodny k testovani u pacienta nebo v misté péce (POC), neni vhodny pro domaci testovani.”

SOUHRN

Virus hepatitidy C (HCV) sloZeny z jednoviaknové pozitivni RNA patfi do Celedi Flaviviridae a je ptivodcem
vétsiny, ne-li véech, non-A a non-B hepatitid.! HCV byl objeven v roce 1989 a s vice nez 60 identifikovanymi
podtypy klasifikovanymi do 7 genotypl (1-7) je hlavni pfi¢inou onemocnéni jater a mize zpusobit akutni
i chronickou hepatitidu. HCV je krvi prenosny virus, k jehoz pfenosu obecné dochazi prostfednictvim
kontaktu s kontaminovanou krvi nebo krevnimi produkty, napfiklad pfi injekénim uzivani navykovych latek,
nebezpecnych injekénich postupech, transfuzi netestované krve a krevnich produktl a sexudlnich praktikach,
pfi kterych dochazi ke kontaktu s krvi. Nové infekce HCV jsou obvykle asymptomatické, coz vede k tomu, ze
jen umalého poétu osob je diagnostikovana Cerstva infekce. Zatimco u asi 30 % infikovanych osob virus
spontanné vymizi bez jakékoli Iécby, u zbyvajicich 70 % se rozvine chronickd HCV infekce, ktera muze prejit
v cirh6zu nebo rakovinu jater. Chronickd HCV infekce je také ¢asto nediagnostikovana, protoze mize zlstat
asymptomaticka po cela desetileti, dokud se neobjevi pfiznaky spojené se zavaznym poskozenim jater.
Odhaduje se, Ze celosvétové trpi chronickou HCV infekci 71 miliont lidi a predstavuje tudiz jeden z hlavnich
zdravotnich problému?.

Pritomnost protilatek proti HCV naznaduje, Ze jedinec mlze byt v dané chvili infikovan a schopen prenaset
virus. K odhalovani infekce HCV se pouzivaji testy na protilatky proti HCV v kombinaci s dalSimi testy (napr.
HCV RNA).

PRINCIPY TESTU

Test na protilatky HCV INSTI je manualni, vizualné odeditana, pritokova imunologicka analyza pro
kvalitativni zjisténi HCV protilatek. Test je zabalen jako souprava obsahuijici jednorazové testovaci zafizeni,
roztok k fedéni vzorku (roztok 1), barevnou vyvojku (roztok 2) a Cistici roztok (roztok 3) s podpurnymi
materidly (lanceta, pipeta a alkoholem napustény tampon). Test sestava ze syntetické filtraéni membrany
umisténé na absorpénim materialu v plastové kazeté, dale oznacované jako testovaci zafizeni. Membrana
obsahuje rekombinantni chiméricky protein odvozeny z jadra, NS3, NS4 a NS5 oblasti genomu HCV
(testovaci bod) a bod oSetfeny proteinem A (proceduralni kontrola) schopny zachytit protilatky IgM a IgG
normalné pfitomné v krvi a krevnich slozkach. Vysledky jsou vizualizovany jiz za 60 sekund po reakcich
s proprietarnimi roztoky INSTI béhem testovaciho postupu.

Detekce protildtek proti HCV: Test INSTI HCV vyuziva rekombinantni chiméricky protein odvozeny z jadra,
NS3, NS4 a NS5 oblasti genomu HCV. P¥i pouziti v kombinaci s barevnou vyvojkou INSTI detekuje antigen
protilatky specificky namifené proti viru hepatitidy C. Bylo prokazano, ze barevna vyvojka INSTI detekuje
protilatky IgM i IgG

Slozitost testu: Test INSTI HCV byl navrzen se snizenou slozitosti protokolu. Test INSTI HCV nevyzaduje
pfipravu vzorku, pfesné nacasovani ani nékolik krokd zahrnujicich nékolikanasobné promyvani a ¢inidla.
Tyto pozadavky zvysuji sloZitost testu a vedou k proceduralnim chybam, které mohou nepfiznivé ovlivnit
citlivost a specificitu. Celkova doba testu se mize mirné lisit v zavislosti na typu vzorku, ale vysledky platnych
testl jsou vzdy jasné &itelné do jedné minuty.

ODBER A ULOZENi VZORKU

1. U vzorkd pIné krve, plazmy nebo séra dodrzujte postup pfi odbéru krve ze Zily pomoci: zkumavek pro
plnou krev s antikoagulantem EDTA s levandulovym uzavérem; zkumavek s levandulovym uzavérem
s EDTA antikoagulantem, se svétle modrym uzavérem s citratem sodnym nebo se zelenym uzavérem
s heparinem sodnym pro plazmu; nebo zkumavek s Eervenym uzavérem pro sérum (bez antikoagulantu).

. Pokud ma byt pouzita plazma nebo sérum, oddélte je centrifugaci od krevnich bunék.

. Sérum nebo plazmu Ize skladovat pfi 2—-8 °C po dobu az 5 dnu, ve zmrazeném stavu pfi < -20 °C po
dobu 3 mésicli nebo ve zmrazeném stavu pfi < -70 °C po dobu jednoho roku.

4. Vzorky plné krve odebrané do antikoagulantu EDTA mohou byt skladovany pfi 2-8 °C a mély by byt

testovany do 48 hodin. Vzorky plIné krve nezahfivejte ani nezmrazujte.

5. Pred testovanim je nefedte.
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KOMPONENTY SADY A ULOZENI

30°C
/H/ Test na protilatky INSTI HCV uchovavejte neotevreny pfi teploté 2 az 30 °C.
2°C;

Komponenty 90-1062 90-1105
Membrana x 1 jednotka x 50 jednotek
Roztok k fedéni vzorku x 1 lahvicka x 50 lahvicek
Barevna vyvojka x 1 lahvicka x 50 lahvicek
Cistici roztok x 1 lahvicka x 50 lahvicek
Lancety x 1 x 50
Alkoholem napusténé tampony x 1 x 50

Pipety x1 x 50

Kazdy test obsahuje nasledujici materialy:

1.

Membranova jednotka, jednotlivé zabalena, pfipravena s body kontrolni (zachyceni protilatky)
a testovaci reakce (rekombinantni chiméricky HCV antigen). Pouze pro jednordzové pouziti v postupu
INSTI.

. Roztok kfedéni vzorku Lahvicka 1 obsahujici 1,5 ml proprietarniho pufrovaného tris-glycinového

roztoku obsahujiciho €inidla pro lyzu bunék.

. Barevna vyvojka Lahvicka 2 obsahujici 1,5 ml modfe zbarveného proprietarniho indikatorového roztoku

pufrovaného boritanem, uréeného k detekci

v testovacim bodu.

IgG v kontrolnim bodu a specifické protilatky HCV

. Cistici roztok Lahvitka 3 obsahujici 1,5 ml proprietarniho pufrovaného tris-glycinového &isticiho roztoku

uréeného k odstranéni zabarveni pozadi z membranové jednotky pred odectenim vysledku.

A VSechny roztoky obsahuji 0,1% azid sodny jako konzervaéni prostfedek.

PODPURNE MATERIALY ®

Nasledujici materialy jsou potfebné pfi testovani pIné krve z prstu a jsou soucasti kazdé sady:

1. Jednorazovy, alkoholem napustény tampon

3.

. Lanceta na jedno pouziti C€0050 wl Becton, Dickinson and Company Limited se sidlem

Pottery Road,
Dun Laoghaire, Co. Dublin, Irsko.
Jednorazova pipeta, 50 pl

POTREBNE MATERIALY, KTERE NEJSOU SOUCASTi DODAVKY

Osobni ochranné prostfedky, jako jsou rukavice, laboratorni plast nebo tunika
Nadoby na biologicky odpad
Absorpéni vatové kulicky k uzavieni rany na prstu nebo po napichnuti Zily nebo obinadlo

Pro odbér krve ze zily a testovani:

Venepunkéni pristroj pfi odbéru vzorku krve.
Vhodné zkumavky pro odbér krve.

Vhodné prepravni nadoby.

Pipeta schopna dodat 50 pl vzorku.

MATERIALY DOSTUPNE JAKO PRISLUSENSTVi K SADE
Kontroly testu INSTI HCV

VAROVANI

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.
Pred pouzitim produktu si prectéte cely navod k pouziti. PfestoZe je test navrzen tak, aby bylo jeho pouziti
jednoduché, pro zajisténi presnych vysledku je nezbytné dodrzeni testovaciho postupu.

1.
2.
3.

4.

Nemichejte ¢inidla z rznych Sarzi.

Nepouziveijte ¢inidla nebo sady po uplynuti data exspirace uvedeném na vnéj§im obalu.

Poradi pouziti lahvicek musi byt pfisné dodrzeno podle navodu k pouziti. Jakakoli odchylka mize mit za
nasledek fale$né nebo neplatné vysledky.

Membranovou jednotku nepouzivejte, pokud byl féliovy sacek jiz otevien nebo pokud byla naruSena
integrita obalu. Jakmile je testovaci prostfedek otevfen, musi byt okamzité pouZit.

5. Vyhnéte se mikrobidlni kontaminaci a budte opatrni pfi manipulaci se sou¢astmi sady.

Ve v8ech testovacich cinidlech je pfitomny azid sodny v koncentraci 0,1 %. Azid sodny mlze
reagovat s olovénym nebo médénym potrubim za vzniku vysoce vybu$nych azidi kovu. Pokud jsou
produkty obsahujici azid sodny vylévany do kanalizace, proplachnéte je velkym mnozstvim vody, abyste
zabranili hromadéni azidu. Informujte se u mistnich regula¢nich Uradu a zjistéte, pfi jaké koncentraci bude
azid sodny povazovan za nebezpecény odpad.

. Tato sada byla schvélena pro pouZziti pouze s plnou krvi z prstu, plnou krvi ze Zily, plazmou a sérem.

Pouziti této testovaci sady s jinymi typy vzorku, nez které jsou specialné schvaleny pro tento prostredek,
muze vést k nepresnym vysledkim testu.

. Pokud nepouzijete doporu¢ené objemy cinidel a vzorkd, mize dojit k uniku a/nebo preteceni kapalin

z testovaciho prostredku.

. Pokud je sada ulozend v lednici, zajistéte, aby byla pfed provedenim testu ohfata na pokojovou teplotu.

Pouzijte kontroly testu INSTI HCV k zajisténi spravné funkce sady.

OPATRENI

1.

Pfi manipulaci s ¢inidly sady nebo vzorky pouzivejte jednorazové rukavice. Po kazdém testu si rukavice
vymérite a dukladné si umyjte ruce.

2. Zabrarite kontaktu s pokozkou a o€ima. Pokud dojde ke kontaktu, omyjte zasaZzena mista vodou.
3.

V8echny vzorky a materidly pouzité k provedeni testu vyhodte do nadoby na biologicky odpad.
Preferovanym zpGsobem likvidace je sterilizace v autoklavu po dobu minimalné jedné hodiny pfi 121 °C.
Materidly na jedno pouziti Ize spalit. Kapalny odpad muze byt smichan s chlornanem sodnym (bélidlo)
v takovych objemech, aby konetna smés obsahovala 1,0 % chlornanu sodného (s uzitim cerstvé
pfipraveného roztoku obsahujiciho 10% bélidlo pro pouziti v doméacnosti).

. Rozlité latky by mély byt vycistény a dekontaminovany v souladu se zavedenymi postupy uzivatelského

zafizeni pro manipulaci s biologicky nebezpeénymi uniklymi latkami.

. Dalsi informace o biologické bezpec¢nosti naleznete v €asti ,Univerzalni preventivni opatfeni proti pfenosu

viru lidské imunodeficience, viru hepatitdy B a dalSich patogent prenasenych krvi“® av souladu
s mistnimi, narodnimi federalnimi nebo evropskymi predpisy. Dodrzujte standardni pokyny pro
biologickou bezpe¢nost pro manipulaci a likvidaci potencialné infekéniho materialu.

NAVOD K POUZITi
Pfiprava na pracovisti

Pripravte si material, ktery budete potfebovat k provedeni testu.

Pred pouzitim nechte test INSTI HCV zahfat na pracovni teplotu.

Podivejte se na ¢ast Kontrola kvality tohoto navodu k pouziti, abyste urcili, kdy by mély byt provedeny
kontroly testu.

Odbér vzorku a postup testu

Odbér krve z prstu:

1.

Masirujte prst, aby se krev dostala na povrch (konecek prstu zrizovi). Mate-li k dispozici vyhfivaci
podlozku, pouZzijte ji k zahFati ruky. Ruka musi byt umisténa v Urovni pasu nebo nize.

. Oftfete $picku prstu tamponem napusténym alkoholem. Nechte prst uschnout na vzduchu.
. Otocte ochrannou c&epickou lancety a sejméte ji. Prst pevné stlatte tésné pod mistem, kde bude

aplikovana lanceta. Druhou rukou umistéte lancetu na bocni stranu bfiska prstu a silné pfitlacte, dokud
neuslysite cvaknuti.
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4. Jakmile se vytvori kapka krve, drzte pipetu vodorovné a jeji $pickou se dotknéte vzorku krve. V dusledku
kapilarniho efektu je vzorek automaticky nataZzen po plnici linii, kde se zastavi. Pokud z vpichu vytéka
prili§ malo krve, jemné preruSované zatlacte pod misto vpichu, abyste ziskali poZzadovany objem krve.
Pokud tento objem nestaci, provedte druhou punkci kiize s uzitim nové lancety.

A'OZOR! PInéni je automatické: Zkumavku pfi odbéru nikdy nemackejte.

5. Preneste krev drzenou v pipeté do lahvicky s roztokem k fedéni vzorku (roztok 1). Zarovnejte Spicku
pipety s lahvigkou s roztokem k Fedéni vzorku a zmacknutim bafky vzorek vypustte. POZNAMKA:
Pokud se vzorek nevyprazdni, podrzte pipetu ve svislé poloze a prstem piejedte pfes odvzduSnovaci
otvor (aniz byste na néj vyvijeli tlak), pak zmacknéte bariku. Znovu uzaviete lahvicku a pfevracenim
promichejte jeji obsah. Po odbéru vzorku postupujte podle nize uvedeného zkusebniho postupu.

Odbér vzorku z pIné krve z venepunkce, séra, plazmy EDTA a kontroly testu:

1. Pfed pouzitim vzorky uvedte na pokojovou teplotu a kazdy znich dukladné promichejte. Vzorky
nezahfivejte ani opakované nezmrazujte/nerozmrazujte.

2. Pipetou pfidejte 50 pl plné krve, séra, plazmy nebo kontrol sady (viz POZNAMKA nize) do lahvigky
s roztokem k fedéni vzorku. Znovu uzavrete lahvicku a prevracenim promichejte jeji obsah. N Pridani
nadmérného mnozstvi vzorku muze zpusobit preteeni nebo netésnost prostiedku.

POZNAMKA: Pro kontroly testu INSTI je dulezité pouzit 50 pl pipetu k pfidani kontrolniho materialu do
lahvicky s roztokem k fedéni vzorku. Nepouzivejte dodanou jednorazovou pipetu pro odbér krve z prstu.

Postup testu po odbéru vzorku:

. Roztrhnéte sacek membranové jednotky a vyjméte testovaci prostfedek, aniz byste se dotkli jamky
uprostied. Prostfedek umistéte na vodorovnou plochu. Pro ucely identifikace vzorku mlze byt Stitek
testovaciho prostfedku oznacen jménem nebo &islem pacienta.

-

POZNAMKA: V tuto chvili je dilezité, aby byly nasleduijici kroky provedeny
okamzité a v daném poradi.

N

Neékolikanasobnym prevracenim promichejte smés vzorku a rediciho roztoku a cely
obsah nalijte do stfedu jamky testovaciho prosttedku. (POZNAMKA: To provedte do
5 minut od pfidani vzorku do lahvicky s roztokem k fedéni vzorku). Vzorek by mél
byt absorbovan membranou za méné nez 30 sekund; doba absorpce se v§ak bude
mirné liSit v zavislosti na typu vzorku.

w

Pomalym prevracenim znovu suspendujte barevnou vyvojku tak, aby se roztok
dukladné promichal, dokud neni ¢inidlo rovnhomérné suspendovano a cely obsah
pfidejte do stfedu jamky na testovacim prostfedku. Barevny roztok by mél zcela
protéct asi za 20 sekund.

4. Oteviete Cistici roztok a cely obsah pfidejte do stfedu jamky na testovacim
prostfedku. Tim se zesvétli barva pozadi a usnadni odecteni vysledku. Vysledky Ize
odecdist okamzité. Vysledky neodecitejte, pokud od pfidani Eisticiho roztoku
uplynulo vice nez 60 minut.

KONTROLA KVALITY

Kontroly sady:

Test na protilatky INSTI HCV ma integrovanou proceduralni kontrolu zachycujici IgM/IgG, ktera prokazuje
platnost testu a spravné pfidani vzorku. Modra barva na kontrolnim bodu znamena, Ze byl pfidan spravny
vzorek a Ze postup testu byl proveden spravné. Kontrolni bod se objevi na vSech platnych testech INSTI. (Viz
&ast Interpretace vysledkt v tomto navodu k pouziti.)

Kontroly testu INSTI HCV jsou k dispozici samostatné pro pouZziti pouze s testem na protilatky INSTI HCV.
Kontroly se pouzivaji k ovéfeni spravnosti provedeni testu a interpretace vysledku. Kontroly sady by mély byt
provedeny za nasleduijicich okolnosti:

= pii ovéFeni nového operatora INSTI testl pred testovanim vzorkd pacientd;

pfi pfechodu na nové &islo Sarze testovacich sad INSTI;

vzdy, kdyz je pfijata nova zasilka sad;

kdyz teplota béhem skladovani soupravy dosahne hodnoty mimo rozsah 2-30 °C;

kdyz teplota prostoru testovani dosahne hodnoty mimo rozsah 15-30 °C;

v pravidelnych intervalech stanovenych uzivatelskym zafizenim.

Dalsi informace o pouziti téchto cinidel najdete v navodu k pouZziti kontrol testu INSTI HCV. Je odpovédnosti
kazdé laboratore, ktera pouziva test na protilatky INSTI HCV, aby vytvofila pfiméfeny program zajisténi
kvality a zajistila tak spravné provedeni ve svych specifickych umisténich a podminkach pouziti.

INTERPRETACE VYSLEDKU

Vysledky neodecitejte, pokud od pfidani Cisticiho roztoku uplynulo vice nez 60 minut.

Pokud pouzivate kontrolni vzorky dodané spolecnosti bioLytical, musi byt vSechny pozitivni
kontroly reaktivni s INSTI avSechny negativni kontroly nereaktivni s INSTI. Kontroly, které
generuji nespravné nebo neplatné vysledky, musi byt znovu testovany s INSTI. Pokud jsou
vysledky nadale nespravné nebo neplatné, okamzité informujte spolec¢nost biolLytical
Laboratories.

NEREAKTIVNi » Na membrané by se mél objevit jeden modry bod, ktery je jasné
zfetelny na barvé pozadi. Toto je proceduralni kontrolni bod, ktery ukazuje, Ze test byl
proveden spravné. Kontrolni bod je umistén u horni ¢asti ¢teciho ramecku, nejdal od
plastového jazyc¢ku membranové jednotky. Na testovacim misté napravo od
kontrolniho bodu by neméla byt viditelna Zadna reakce. Nereaktivni vysledek indikuje,

Ze ve vzorku nebyly zjistény protilatky HCV.

nst?)

REAKTIVNi » Dva modré body (viditelné v kontrolni a testovaci oblasti) indikuji, Ze vzorek obsahuje
protilatky HCV. Jeden bod muze byt tmavsi nez druhy. Pfitomnost jakéhokoliv viditelného modrého bodu na
testovacim misté by méla byt povaZovana za reaktivni. Vzorek generujici tento vzor je povaZovan za
predbézné reaktivni. Jedinci s reaktivnim vysledkem testu na protilatky INSTI HCV by méli podstoupit
vhodné nasledné klinické vySetfeni.

KONTROLNI
TEST
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NEPLATNY P Test je neplatny, pokud nastane néktera z nasledujicich situaci:
A. Testovaci bod se objevil bez kontrolniho bodu.

B. Jednotny odstin pfes celou membranu.

C. Na membrané neni zadny bod.

D. Na membrané se objevuji pouze modré skvrny.

A msti) B wnsti) C nsti) D msti)

POZNAMKA: Neplatny vysledek testu znamena, Ze test byl proveden nespravng, nebo bylo pfidano
nedostate¢né mnozstvi vzorku. Neplatné vysledky testu nelze interpretovat. Opakujte test s Cerstvym
vzorkem a s uzitim nové membranové jednotky, novych soucasti sady a podpurnych materialt. Pokud pfi
opakovaném testovani nejste schopni ziskat platny vysledek, kontaktujte technickou podporu spole¢nosti
bioLytical.

OMEZENIi TESTU

V nékterych pfipadech mohou vzorky vykazovat del$i doby prutoku, nez je obvyklé (od okamziku, kdy
byla smés vzorku a Fediciho roztoku nalita do jamky membrany, do doby, kdy Gistici roztok zcela protece
membranou). To je zplsobeno fadou faktord, jako jsou bunééné slozky, zejména u pIné krve.

K ziskani presnych vysledk( musi byt test na protilatky INSTI HCV pouZit v souladu s timto navodem
k pouziti.

Nejsou k dispozici dostate¢né Udaje pro interpretaci testu provedenych s jinymi télesnymi tekutinami,
smésnou krvi nebo smésnym sérem a plazmou nebo s produkty vyrobenymi z takovych smési; proto se
testovani téchto vzork( nedoporucuje.

VYKONNOSTNi CHARAKTERISTIKY

Presnost

Vnitrolaboratorni presnost

Vnitrolaboratorni pfesnost byla hodnocena na jedné Sarzi materialll testu na protilatky INSTI HCV pomoci
osmiclenného panelu slepé kédovanych vzorkli plazmy a plné krve. Kazda matrice vzorku byla hodnocena
na &tyfech koncentraénich hladinach protilatek HCV: Negativni, vysoce negativni, slabé pozitivni a stfedné
pozitivni. Testovani provedli tfi nezavisli operatofi pfi n=5 opakovanich na vzorek, po jednom denné na
kazdého operatora po dobu 5dni, pro celkem 600 testovanych vzorku. Vysledky pro vSechny vzorky
a v8echny operatory byly 100% shodné s oekavanymi vysledky a prokazaly vysokou Uroveri presnosti
a reprodukovatelnosti mezi operatory, béhy a dny.

Stiedni pifesnost

Variabilita v ramci $arZe, mezi jednotlivymi dny a operatory byla hodnocena na tfech Sarzich material( testu
na protilatky INSTI HCV s uzitim osmiclenného panelu slepé kédovanych vzorkl plazmy a pIné krve. Kazda
matrice vzorku byla hodnocena na &tyfech koncentracnich hladinach protilatek HCV: Negativni, vysoce
negativni, slabé pozitivni a stfedné pozitivni. Testovani bylo provadéno dvéma operatory, pficemz kazdy ¢len
panelu byl testovan v duplikatu (n=2) na tfech Sarzich materiall, dva testy za den po dobu 20 dnu pro celkem

1920 testovanych vzorkd. Vysledky pro vSechny vzorky avSechny operatory byly

100% shodné

s o¢ekavanymi vysledky a prokazaly vysokou uroven presnosti v rdmci jednoho dne, mezi jednotlivymi dny,
mezi jednotlivymi operatory a Sarzemi a v ramci laboratore.

Endogenni interference

Pro vyhodnoceni uginku zvysSenych hladin rtiznych endogennich latek na testu na protilatky INSTI HCV byly
vzorky pIné krve obohaceny o nasledujici hladiny endogennich interferenci a testovany na ¢tyfech hladinach
koncentraci protilatek proti HCV: negativni, vysoce negativni, nizce pozitivni a stfedné pozitivni. VSechny
vzorky byly testovany v triplikatu. Pfi nasledujicich testovanych koncentracich nebyla pozorovana zadna
interference:



Testovany interferent Zadna interference az do
Hemoglobin 10 mg/ml
Bilirubin, konjugovany 0,40 mg/ml
Bilirubin, nekonjugovany 0,40 mg/ml
Cholesterol 4,0 mg/ml
Celkovy protein/albumin 60 mg/ml
Triglyceridy/intralipid 20,5 mg/ml

Imunoglobulin 6 mg/ml

Protilatka proti E-coli 0,5 mg/ml

K vyhodnoceni uc¢inku rdznych autoimunitnich stavd, téhotenstvi, krevni transfuze a hemolyzy na provedeni
testu na protilatky proti HCV INSTI bylo 91 vzork(l séra nebo plazmy ziskanych z mezinarodnich repozitart
biologického materialu testovano jak jsou (negativni) a obohaceno o HCV protilatky na slabé pozitivni
hladinu. V8echny vzorky byly testovany v triplikatu na jedné Sarzi materialG testu na protilatky INSTI HCV.
Vysledky jsou uvedeny v nasledujici tabulce:

Negativni Slabé pozitivni

Stav N INS.TI " INST.I " N INS.TI " ne:':asl;rtlivn

reaktivni nereaktivni reaktivni =
Anti-nuklearni protilatka 24" 3! 21 24 24 0
Autoimunitni hepatitida 132 72 6 9 9 0
Revmatoidni faktor 10 0 10 10 10 0
Téhotenstvi (1' trimestr) 9 0 9 9 9 0
Téhotenstvi (2 trimestr) 10 0 10 10 10 0
Téhotenstvi (3 trimestr) 10 0 10 10 10 0
Multiparita 5 0 5 5 5 0
Vice krevnich transfuzi 5 0 5 5 5 0
Hemolyzovana plazma 5 0 5 5 5 0

'Dva ze tfi vzorkti ANA byly externim srovnavacim testovanim na protilatky HCV potvrzeny jako pozitivni
2 Jeden ze sedmi vzorkd autoimunitni hepatitidy byl externim srovnavacim testem na protilatky HCV potvrzen
jako pozitivni

Lékové interference

Byla provedena studie Iékové interference s deseti béznymi terapeutickymi |éCivy reprezentujicimi bézné,
volné prodejné protizanétlivé Iéky a antibakterialni a antivirové 1éky pouzivané pfi lécbé HCV. Kazdé Iécivo
bylo hodnoceno pfi pfiblizné trojnasobku nejvy$si uvadéné koncentrace po terapeutické davce léciva podle
doporuceni EP07-A3 a EP37 a bylo pfidano do vzorkd plné krve na ¢tyfech hladinach koncentrace protilatek
HCV: negativni, vysoce negativni, nizce pozitivni a stfedné pozitivni. Kazda testovaci podminka byla
hodnocena v triplikétu. Pfi nasledujicich testovanych koncentracich nebyla pozorovana zadna interference:

Sloucenina Koncentrace
Acetaminofen 0,156 mg/ml

Kyselina acetylsalicylova 0,03 mg/ml
Ibuprofen 0,219 mg/ml
Ampicilin 0,075 mg/ml
Erytromycin 0,138 mg/ml
Tetracyklin hydrochlorid 0,024 mg/ml

Gentamicin sulfat 0,03 mg/ml

Ribavirin 1,2 mg/ml
Interferon alfa 2a 6 000 MJ/ml
Kofein 0,108 mg/ml

Ekvivalence matice

Byla provedena studie ekvivalence typu vzorku s uzitim sparovanych sad vzork( séra, plné krve s EDTA
aplazmy s EDTA od 50 rdznych darch. Kazdy vzorek byl testovan v singlikdtu (n=1) pfi Gtyfech
koncentracich protilatek HCV — negativni, vysoce negativni, slabé pozitivni a stfedné pozitivni, pro celkem
600 testovanych vzorku. Vysledky ukazaly, Ze vykon je ekvivalentni pro vSechny testované typy vzorku.

Druha studie ekvivalence typu vzorku byla provedena na vzorcich kapilarni pIné krvi (z prstu), Zilni pIné krvi
(bez antikoagulantu), Zilni pIné krvi s EDTA, plazmé s EDTA a séra, testované v rutinnim testovacim
prostiedi na jediném studijnim pracovisti v Africe. Sparované sady vzorkl byly ziskany od 25 HCV
pozitivnich a 25 HCV negativnich darc(; kazdy vzorek byl testovan v duplikatech na jedné Sarzi testt na
protilatky INSTI HCV. Byla provedena také dil¢i studie k vyhodnoceni dopadu vlivu komplementu na
vysledky testu na protilatky INSTI HCV na 25 HCV pozitivnich vzorcich Cerstvého séra ,ze stejného
dne” (testovano do 8 hodin po odbéru krve). Vysledky ukazaly, Ze vykon je ekvivalentni pro vSechny
testované typy vzorkd.

Byla provedena studie ekvivalence antikoagulantu s uzitim sparovanych sad piné krve s EDTA, plazmy
s EDTA, plazmy s heparinem sodnym a plazmy s citratem sodnym od 25 raznych darct. Kazdy vzorek byl
testovan v singlikatu (n=1) pfi ¢tyfech koncentracich protilatek HCV — negativni, vysoce negativni, slabé
pozitivni a stfedné pozitivni, pro celkem 400 testovanych vzorkl. Vysledky ukazaly, Ze vykon je ekvivalentni
pro vSechny testované antikoagulanty.

Tyto studie podporuji pouZiti testu na protilatky INSTI HCV na plIné krvi (kapilarni) z prstu, pIné krvi s EDTA,
plazmé s EDTA, plazmé s heparinem sodnym, plazmé s citratem sodnym a séru.

Analyticka specificita

Byla provedena studie k posouzeni testu na protilatky INSTI HCV z hlediska potencialni zkfizené reaktivitu
ve vzorcich od jedinct s riznymi zdravotnimi problémy. Vzorky byly hodnoceny v singlikatu (n=1) na jedné
Sarzi materialt testu na protilatky INSTI HCV. Vysledky jsou shrnuty v nasledujici tabulce:

Test na protilatky INSTI HCV

Kategorie N
Reaktivni Nereaktivni

Virova infekce
Virus hepatitidy A (HAV) — IgM 5 0 5
Virus hepatitidy A (HAV) — IgG 5 0 5
Virus hepatitidy B (HBV) 10 0 10
Cytomegalovirus (CMV) — IgM 4 0 4
Cytomegalovirus (CMV) — IgG 4 0 4
Virus Epsteina-Barrové (EBV) 10 0 10
Virus lidské imunodeficience (HIV) 16 0 16
Virus herpes simplex 1 (HSV-1) 9 0 9
Virus herpes simplex 2 (HSV-2) 6 0 6
Parvovirus — IgM 3 0 3
Parvovirus — IgG 3 0 3

Test na protilatky INSTI HCV
Kategorie N
Reaktivni Nereaktivni
Lidsky herpeticky virus (VZV) 8 0 8
Virus hepatitidy E (HEV) 5 0 5
Lidsky T-lymfotropni virus typu 1 (HTLV- 3 0 3
1)
Iéi)dsky T-lymfotropni virus typu 2 (HTLV- 3 0 3
Virus dengue — IgM 2 0 2
Virus dengue — IgG 5 0 5
Nevirové infekce
Syfilis — IgM 3 0 3
Syfilis — 1IgG 2 0 2
Toxoplazméza — IgM 5 0 5
Toxoplazméza — IgG 5 0 5
Malarie 5 0 5
Tuberkuléza 5 3 2
Trichomonaza 5 0 5
Kapavka 5 1 4
Leishmaniéza 3 0 3
Candida albicans 5 0 5
Nevirové onemocnéni jater
Nealkoholicka steatéza (NAFLD) 5 0 5
Onemocnéni jater souvisejici A
s alkoholem (ALD) 5 1 4
Primarni biliarni cholangitida (PBC) 5 0 5
Ockovani
Vakcina proti chfipce 5 0 5
Vakcina proti lidskému papilomaviru
(HPV). 5 0 5
Jiny
Srpkovita anémie | 5 | 0 | 5
Celkem [ 176 | 5 | 171

"Vzorek zji§tén jako pozitivni na HCV protilatky prostfednictvim externiho srovnavaciho testovani

Externi testovaci laboratof provedla dal$i studii na 501 uloZzenych vzorcich negativnich na anti-HCV
(201 vzorkli od hospitalizovanych pacientt, 200 vzorkG od téhotnych Zen, 100 potencialné zkfizené
reaktivnich vzorku) v prostfedi rutinniho testovani krevni banky. VSechny vzorky byly testem Roche Anti-
HCYV Il potvrzeny jako negativni na anti-HCV. Vysledky studie jsou shrnuty nize:

. Vzorky Test na protilatky INSTI HCV e
Skupina (N) Reaktivni Nereaktivni Specificia
Hospitalizovani .
pacienti 201 2 199 99,0 %
Téhotné Zeny 200 0 200 100 %
Potencialné zkfizené
reaktivni vzorky' 100 0 100 100 %
CELKEM 501 2 499 99,6 %

"Vzorky byly potvrzeny jako reaktivni pro anti-HIV (10), anti-HBs (10), anti-HBc (10), anti-HTLV I/ll (10),
anti-HEV (10), anti-HAV (10), Ant-TP (5), anti-EBV (5), anti-CMV (5), anti-VZV (5), pfijemce vakciny proti
chfipce (5), anti-E.coli (5), HAMA+ (5) a RF+ (5).

Citlivost sérokonverze

Citlivost sérokonverze testu na protilatky INSTI HCV byla hodnocena testovanim 32 komeréné dostupnych
sérokonverznich panelu, které prokazaly Skalu hladin koncentrace protilatek a izotypl protilatek. Vysledky
této studie jsou uvedeny v tabulce niZe a shrnuji Udaje testu na protilatky proti HCV INSTI ve srovnani s
enzymovymi imunotesty na detekci HCV protilatek (EIA) licencovanymi v USA a schvalenymi v Evropé.
Celkové ma test na protilatky INSTI HCV pfi detekci HCV protilatek v sérokonverznich panelech podobny
vykon jako komeréné dostupna anti-HCV EIA.

Vysledek INSTI HCV Pogéet panelu (n=32)
Detekoval nejcasnéjsi krevni odbér, ktery byl zjistén EIA 22
Detekoval o 1 krevni odbér dfive nez nej¢asnéjsi pozitivni EIA 3
Detekoval do 1 odbéru nej¢asné;jsi pozitivni EIA 4
Detekoval do 2 odbértl nej¢asnéjsi pozitivni EIA 0
Detekoval > 2 odbéry po nejéasnéjsi pozitivni EIA 3

Detekce genotypu

Byly provedeny studie k vyhodnoceni schopnosti testu na protilatky INSTI HCV detekovat protilatky proti
riznym znamym HCV genotypim a podtyplm. 98 charakterizovanych HCV pozitivnich vzork( séra nebo
plazmy bylo ziskano z repozitéfu biologického materialu z nasledujicich genotypt a podtypu: 1 (33 vzorku), 2
(16 vzorku), 3 (15 vzorku), 4 (23, véetné 4 non-A podtypovych vzorku), 5 (6 vzorku) a 6 (5 vzorku). VSechny
vzorky byly testovany v singlikatu (n=1) na dvou Sarzich materialt testu na protilatky INSTI HCV. V8echny
pozitivni vzorky byly detekovany testem na protilatky INSTI HCV.

Souhrn klinického vykonu
Ve dvou externich testovacich laboratofich v Evropé byly provedeny studie klinického vykonu, s cilem Zzjistit
vykon testu na protilatky proti INSTI HCV, jak je popsano nize.

Diagnosticka citlivost

Retrospektivni studii klinického vykonu provedly dvé externi testovaci laboratofe na 212 potvrzenych
vzorcich pozitivnich na anti-HCV a 96 vzorcich od jedincl, u kterych byla potvrzena infekce nasledujicimi
znamymi genotypy a podtypy HCV (1 (21 vzorkul), 2 (22 vzorku), 3 (22 vzorku), 4 (23 vzorku), 5 (6) a 6 (2),
celkem tedy 308 testovanych vzorki. Béhem této studie byl pozorovan jeden neplatny vysledek, ktery po
opakovaném testovani vydal platny pozitivni vysledek. V8ech 304 potvrzenych anti-HCV pozitivnich vzorkd
bylo pozitivné testovano testem na protilatky INSTI HCV s vyslednou diagnostickou citlivosti 100 %.

Samostatna prospektivni studie klinického vykonu byla provedena externi testovaci laboratofi na 100
vzorcich plné krve s EDTA potvrzenych jako anti-HCV pozitivni testem Roche Ant-HCV II. V§ech 100 vzorkd
bylo pozitivné testovano testem na protilatky INSTI HCV, coz ma za nasledek diagnostickou citlivost 100 %.

Diagnosticka specificita

Externi testovaci laboratof provedla studii klinického vykonu na 1701 vzorcich zahrnujicich 1500
prospektivné odebranych darcovskych anti-HCV negativnich vzorkud krve (500 vzorku séra, 500 vzork( piné
krve s EDTA, 500 vzorkli plazmy s EDTA) v prostfedi rutinniho testovani krevni banky. Byly zkoumany
prospektivni vzorky ze dvou darcovskych center a sestavaly z po sobé jdoucich darcovskych odbért krve,
které nebyly vybrany tak, aby vyloucily prvodarce. Vzorky hospitalizovanych pacientd byly vybrany nahodné

z dostupnych uloZenych vzorkud splfiujicich kritéria pro zafazeni do studie. V8echny vzorky byly testem Roche
Anti-HCV Il potvrzeny jako negativni na anti-HCV. Vysledky studie jsou shrnuty nize:

Skupina Vzorky Test na protilatky INSTI HCV Specificit
(N) Reaktivni Nereaktivni a
Darci krve — sérum 500 3 497 99,4 %
Darci krve — plazma s EDTA 500 2 498 99,6 %
Darci krve — pInd krev s EDTA 500 0 500 100 %
CELKEM 1500 5 1495 99,7 %
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