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DIKKAT: Yalnizca ABD ihracati igin
NeuMoDx 288 ve NeuMoDx 96 Molecular System'lar ile in vitro tani amagli kullanim igin

Prospektiis giincellemeleri igin bakiniz: www.giagen.com/neumodx-ifu
I:Ii:l Ayrintili talimatlar icin NeuMoDx 288 Molecular System Operatér Kilavuzu; P/N 40600108 belgesine basvurun

Ayrintili talimatlar icin NeuMoDx 96 Molecular System Operatér Kilavuzu; P/N 40600317 belgesine basvurun

KULLANIM AMACI

NeuMoDx 96 Molecular System ve NeuMoDx 288 Molecular System (NeuMoDx System'lar) tizerinde gergeklestirilen NeuMoDx HIV-1 Quant Assay,
insan plazmasinda insan immin yetmezlik virtst tip 1 (HIV-1) RNA'sinin kantitasyonu ve saptanmasi igin tasarlanmis, otomatik, kantitatif ve kalitatif
bir in vitro tani amagh nikleik asit amplifikasyon testidir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, plazma HIV-1 RNA seviyelerindeki degisikliklerle dlgtilecek sekilde HIV-1 enfeksiyonu olan hastalarda klinik ydnetime ve
antiretroviral tedavinin etkilerinin izlenmesine yardimci olarak kullaniimak tizere hastalik prognozu igin klinik temsil ve diger laboratuvar isaretleriyle birlikte
kullanim amaglidir. Tayin, HIV-1 RNA kantitasyonunu 34,2 ila 5,0 x 107 IU/mL (1,5-7,7 logio1U/mL) araliginda gerceklestirebilir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay,
HIV-1grup M (A, B, C, D, F, G, H, K, CRFO1_AE, CRF02_AG alt tipleri) N, O ve P'den RNA kantifikasyonu igin dogrulanmustir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, akut veya birincil enfeksiyon dahil olmak Gizere HIV-1 enfeksiyonunun teshisinde yardimci olarak kullanim amaglidir.
HIV-1 antikorlari olmayan hastalarin plazmasinda HIV-1 RNA'si varligi, akut veya birincil HIV-1 enfeksiyonuna isaret eder. NeuMoDx HIV-1 Quant
Assay, onayli HIV immiin testleri ile tekrarli reaktif sonuglar veren numuneler i¢in tamamlayici bir test olarak ve HIV-1 enfeksiyonunun teyidi igin
kullanilabilir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, kan veya kan triinlerinde HIV-1 varligina iliskin bir don6r HIV-1 tarama testi olarak kullanima yonelik degildir.

OZET VE AGIKLAMA

Plazmanin hazirlanmasi igin antikoagilasyon ajanlari olarak etilendiamintetraasetik asit (Ethylenediaminetetraacetic Acid, EDTA) veya asit sitrat
dekstroz (Acid Citrate-Dextrose, ACD) igeren steril kan toplama tiplerinde veya plazma hazirlik tiplerinde (Plasma Preparation Tubes, PPT)
toplanmig insan tam kani kullanilabilir. Teste hazirlik amaciyla NeuMoDx System ile uyumlu ikincil bir numune tiptindeki plazma veya birincil bir
numune tlptlindeki fraksiyonlara ayrilmig kan, islemeye baslanmasi igin 6zel bir numune tlpu tastyici kullanilarak NeuMoDx System'a ytiklenir. Her
bir numune igin plazma érneginin 600 pL'lik bir alikotu NeuMoDx Lysis Buffer 3 ile karistiriir ve NeuMoDx System, hedef nikleik asidi ekstrakte
etmek, gercek zamanli ters transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonu (Reverse Transcription Polymerase Chain Reaction, RT-PCR) igin izole RNA'yi
hazirlamak ve mevcutsa amplifikasyon trinlerini (korunmus bolgelerdeki HIV-1 genomunun kisimlari) amplifiye etmek ve saptamak igin gerekli
tim adimlar otomatik olarak gergeklestirir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, ekstraksiyon ve amplifikasyon isleminde karsilasilabilecek NeuMoDx
System veya reaktif hatalarinin yani sira, potansiyel inhibe edici maddelerin varligini izlemeye yardimci olmasi amaciyla bir RNA Ornek isleme
Kontrolii (Sample Process Control, SPC2) igerir.

insan immiin yetmezlik virtisii (HIV) edinilmis immiin yetmezlik sendromunun (AIDS) etiyolojik ajani olup, daha yaygin ve patojenik olani HIV tip 1
(HIV-1) olmak tzere iki ana tipe ayrilmistir. HIV-1 cinsel temas, enfekte kana veya kan triinlerine maruziyet ya da enfekte bir anneden fetiise gegis
yoluyla aktarilabilir.'* Grip benzeri belirtilerle karakterize olan akut HIV-1, ilk enfeksiyonu takiben 3 ila 5 hafta sonra gelisir ve yiiksek viremi
seviyeleriyle iligkilidir. Belirtilerin baslangicini takiben 4 ila 6 hafta icinde HIV-1'e 6zgii immiin yanit saptanabilir.>®

Serokonversiyon sonrasinda birgok hasta yillarca siirebilecek asemptomatik bir safhaya girebilir. Periferik kanda HIV-1 RNA seviyelerinin kantitatif olgimu
HIV-1 enfeksiyonu patogenezinin anlagilmasina biiyiik katkida bulunmustur ve bunun HIV-1 enfeksiyonu olan kisilerin prognozu ve yénetiminde esas bir
parametre oldugu gosterilmistir.}®! Antiretroviral tedavi baslangicina veya degisikligine yénelik kararlar plazma HIV-1 RNA'si seviyelerinin (viral yiik), CD4+
T hiicre sayisinin ve hastanin klinik durumunun takibiyle yénlendirilir.**” Antiretroviral tedavinin hedefi HIV-1 replikasyonunu su anda mevcut olan viral yiik
testlerindeki saptanabilir seviyelerin altinda olacak sekilde baskilamaktir. Periferik kandaki viriis seviyeleri serumda HIV p24 antijeninin 6lgiim, plazmadan
kantitatif HIV klttiri veya nukleik asit amplifikasyonu ya da sinyal amplifikasyonu teknolojileri tizerinden plazmada dogrudan viral RNA 6lgimi yoluyla
belirlenebilir.>*! Ters transkripsiyon lizerinden polimeraz zincir reaksiyonu gibi molekiiler teknikler niikleik asitlerin amplifiye edilmesinde yaygin olarak
kullaniimaktadir.* NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, homojen gercek zamanl floresans saptamasi ile RT-PCR teknolojisinden yararlanir. Tayin, HIV-1
genomunun iki bagimsiz bolgesini hedefleyen cift hedefli amplifikasyon ve saptama igerir. Buna ek olarak, dejenere tayin tasarimi dolasimdaki rekombinant
formlar ile grup N, O ve P izolatlari dahil olmak Uzere gesitli grup M alt tiplerinin (A, B, C, D, F, G, H, K) saptanmasina izin verir. Tayin sonuglari, mL basina
Uluslararasi Birimler (IU/mL) olarak raporlanir.

PROSEDUR PRENSIPLERI

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, gercek zamanli RT-PCR ile otomatik RNA ekstraksiyonu ve amplifikasyonunu/saptamasini bir araya getirir. Tam kan
numuneleri, plazma igin hazirhk amaciyla EDTA, ACD veya PPT tuplerinde toplanir. Birincil (fraksiyonlara ayrilmis) kan numunesi veya uyumlu ikincil
numune tuplndeki bir plazma alikotu barkodlanir ve NeuMoDx System'a yerlestirilir. NeuMoDx System, islemeye baslamak igin NeuMoDx Lysis
Buffer 3 ve NeuMoDx Extraction Plate icinde bulunan ajanlarla karistiriimak tizere, plazmanin bir alikotunu otomatik olarak aspire eder. NeuMoDx
System; RNA ekstraksiyonu ve konsantrasyonu, reaktif hazirhgi ve gergcek zamanh RT-PCR kullanilarak hedef sekanslarin nikleik asit
amplifikasyonu/saptanmasi islemlerini otomatik hale getirir ve entegre eder. Eklenen Ornek isleme Kontrolii (Sample Process Control, SPC2), inhibe
edici maddelerin varliginin ve sistem, islem veya reaktif hatalarinin izlenmesine yardimci olur. Numune NeuMoDx System'a yiiklendikten sonra
higbir operatér miidahalesi gerekmez.
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NeuMoDx System; lizis, RNA ekstraksiyonu ve inhibitorlerin giderilmesi islemlerini otomatik olarak gerceklestirmek igin 1si, litik enzim ve
ekstraksiyon reaktiflerinin bir bilesimini kullanir. Serbest kalan nikleik asitler, paramanyetik partikiller tarafindan yakalanir. Bagh nikleik asitle
birlikte partikiller, baglanmayan elemanlarin NeuMoDx Wash Reagent ile yikanarak giderildigi NeuMoDx Cartridge igine yiiklenir. Baglanan RNA
daha sonra, NeuMoDx Release Reagent kullanilarak ellisyona tabi tutulur. NeuMoDx System, HIV-1 ve SPC2 hedeflerinin amplifikasyonu igin gerekli
olan tim o6geleri iceren tescilli NeuDry™ amplifikasyon reaktiflerini rehidre etmek igin eltisyonu yapilan RNA'yi kullanir. Boylece, hem hedef hem
de kontrol RNA sekanslarinin es zamanl amplifikasyonu ve saptanmasi saglanir. Kurutulmus RT-PCR reaktifleri sulandirildiktan sonra NeuMoDx
System, hazirlanan RT-PCR'ye hazir karisimi, NeuMoDx Cartridge'in bir PCR b6élmesine (numuneye gore) dagitir. Kontrol ve hedef (mevcutsa)
sekanslarinin ters transkripsiyonu, amplifikasyonu ve saptanmasi, PCR bolmesinde gergeklesir. NeuMoDx Cartridge, RT-PCR sonrasinda amplikonu
bulunduracak ve boylece, amplifikasyon sonrasi kontaminasyon riskini neredeyse tamamen ortadan kaldiracak sekilde tasarlanmistir.

Amplifiye hedefler, ilgili hedeflerinin amplikonlarina 6zgu florojenik oligontikleotid prob molekillerinin kullanildigi hidroliz probu kimyasi (yaygin
olarak TagMan® kimyasi olarak adlandirilir) kullanilarak gergek zamanh olarak saptanir. TagMan problari, oligontkleotid probunun 5' ucuna
kovalent baglanan bir florofordan ve 3' ucunda bir baskilayicidan olusur. Prob intakt durumdayken florofor ve baskilayici birbirine yakindir. Bu da,
baskilayici molekiiltintin, florofor tarafindan Forster Rezonans Enerji Transferi (Forster Resonance Energy Transfer, FRET) araciligiyla yayilan
floresansi baskilamasini saglar.

TagMan problari, belirli bir primer seti tarafindan amplifiye edilen bir DNA bolgesi iginde baglanacak sekilde tasarlanmistir.
Taqg DNA polimerazi primeri uzattikca ve yeni iplikcigi sentezledikge Tag DNA polimerazinin 5' ila 3' ekzoniikleaz aktivitesi sablona baglanan probu
degrade eder. Probun degradasyonu, floroforun salinmasini ve baskilayici ile yakin mesafeyi agsarak FRET kaynakli baskilama etkisinin asilmasina
yol agar ve floroforun saptanmasini saglar. NeuMoDx System kantitatif RT-PCR 1sil dongiileyicide saptanan floresan sinyali, salinan florofor ile dogru
orantilidir ve mevcut olan hedef miktari ile korele edilebilir.

5' ugta florofor ile etiketli (Eksitasyon: 490 nm ve Emisyon: 521 nm), 3' ugta ise koyu baskilayici ile etiketlenmis bir TagMan probu, HIV-1 RNA'sinin
saptanmasinda kullanilir. SPC2'nin saptanmasinda TagMan probu, 5' ucta alternatif bir floresan boya (Eksitasyon: 535 nm ve Emisyon: 556 nm), 3'
ucta ise koyu baskilayici ile etiketlenir. NeuMoDx System yazilimi, her amplifikasyon déngiisiiniin sonunda TagMan problari tarafindan yayilan
floresan sinyalini izler. Amplifikasyon tamamlandiginda NeuMoDx System yazilimi, verileri analiz eder ve sonucu (POSITIVE (POZITiF)/NEGATIVE
(NEGATIF)/INDETERMINATE (SUPHELI)/UNRESOLVED (COZUMLENMEMIS)) raporlar. Bir sonug pozitifse ve hesaplanan konsantrasyon kantitasyon
sinirlari dahilindeyse NeuMoDx System yazilimi ayni zamanda 6rnekle iliskili bir kantitatif deger sunar.

REAKTIFLER/SARF MALZEMELERI

Saglanan Materyal

REF igindekiler Birim bagina test Paket basina test
300500 NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip 16 %
HIV-1'e ve SPC2'ye 6zgi TagMan prob ve primerleri iceren kurutulmus RT-PCR reaktifleri
Gerekli Ek Materyaller (Ayri Olarak Temin Edilir)
REF igindekiler
100200 NeuMoDx Extraction Plate
Kurutulmus paramanyetik partikiiller, litik enzim ve érnek isleme kontrolleri
800304 NeuMoDx HIV-1 Calibrator'lar
Standart edrinin gegerliligini belirlemek igin tek kullanimhk HIV-1 Yiiksek Kalibratér ve Diisiik Kalibratér setleri
900301 NeuMoDx HIV-1 External Control'lar
Tek kullanimlik HIV-1 Pozitif ve Negatif Kontrol setleri
400600 NeuMoDx Lysis Buffer 3
400100 NeuMoDx Wash Reagent
400200 NeuMoDx Release Reagent
100100 NeuMoDx Cartridge
235903 Filtreler ile Hamilton CO-RE/CO-RE Il Uglar (300 pL)
235905 Filtreler ile Hamilton CO-RE/CO-RE Il Uglar (1000 pL)
Gerekli Cihazlar

NeuMoDx 288 Molecular System [REF 500100] veya NeuMoDx 96 Molecular System [REF 500200]
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Neu MODX KULLANMA TALIMATI
UYARILAR VE ONLEMLER

® NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip, yalnizca NeuMoDx Molecular System'lar ile in vitro tani amagh kullanim igindir.

® listelenen son kullanma tarihi gegmis reaktifleri veya sarf malzemelerini kullanmayin.

e Uriin geldiginde giivenlik miihrii kirilmigsa veya ambalaj hasar gérmiisse reaktifleri kullanmayin.

e Uriin geldiginde koruyucu kese acik veya kiriksa sarf malzemelerini veya reaktifleri kullanmayin.

® Klinik 6rnekleri igin test sonuglarinin olusturulabilmesi amaciyla gegerli bir test kalibrasyonu (NeuMoDx HIV-1 Calibrator'lardan
[REF 800304] yiiksek ve dislk kalibratérler islenerek olusturulur) mevcut olmahdir.

® NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ile test boyunca her 24 saatte bir olmak tizere harici kontroller (NeuMoDx HIV-1 External
Control'lardan [REF 900301]) islenmelidir.

e kincil alikotlarin minimum numune hacmi, asagida tanimlandigi sekilde tiip boyutu/numune tiipii tastyicisina baglidir. Belirtilen
minimum degerin altindaki hacim "Quantity Not Sufficient" (Miktar Yeterli Degil) hatasina neden olabilir.

® Uygun olmayan sicakliklarda veya belirtilen saklama siirelerinden daha uzun sireligine saklanan numunelerin kullanimi gegersiz veya
hatali sonuglar verebilir.

® Tim reaktiflerin ve sarf malzemelerinin mikrobiyal ve riboniikleaz (RNaz) kontaminasyonundan kaginin. ikincil tiipler kullanilirken,
steril, RNaz icermeyen, tek kullanimlik transfer pipetlerinin kullanimi énerilir. Her numune igin yeni bir pipet kullanin.

® Kontaminasyonu 6nlemek i¢cin NeuMoDx Cartridge'i amplifikasyondan sonra kullanmayin veya pargalarina ayirmayin. NeuMoDx
Cartridge'leri hicbir durumda Biyolojik Tehlikeli Atik Kabindan (NeuMoDx 288 Molecular System) veya Biyolojik Tehlikeli Atik
Kutusundan (NeuMoDx 96 Molecular System) almayin. NeuMoDx Cartridge, kontaminasyonu engellemek tzere tasarlanmistir.

® Agik tiip PCR testlerinin de laboratuvar tarafindan yirutaldigu durumlarda, NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'in, test icin gerekli olan
ilave sarf malzemelerinin ve reaktiflerin; eldiven ve laboratuvar 6nliigi gibi kisisel koruyucu donanimlarin ve NeuMoDx System'in
kontamine olmamasina dikkat edilmelidir.

® NeuMoDx reaktifleri ve sarf malzemeleri kullanilirken temiz, pudrasiz, nitril eldivenler kullaniimalidir. NeuMoDx Cartridge'in Ust
yuzeyine, NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'in ve NeuMoDx Extraction Plate'in folyo miihriine veya NeuMoDx Lysis Buffer 3'lin Ust
yizeyine dokunmamaya dikkat edilmelidir. Sarf malzemeleri ve reaktifler yalnizca yan yiizeylere dokunarak kullaniimalidir.

® Her reaktif icin (uygun oldugu durumlarda) www.giagen.com/neumodx-ifu adresinde Glivenlik Veri Sayfalari (Safety Data Sheets,
SDS) saglanmistir.

® Testi yaptiktan sonra ellerinizi iyice yikayin.

® Agizla pipetlemeyin. Numunelerin veya reaktiflerin kullanildigi yerlerde sigara icmeyin ve bir sey yiyip igmeyin.

® Numuneleri her zaman enfeksiydz gibi diisiinerek ve Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories*® ile CLS| Belgesi

M29-A4* icinde agiklananlar gibi giivenli laboratuvar prosediirleri dogrultusunda kullanin.

Kullanilmayan reaktifleri ve atigi, Glkeye 6zel, federal, bolgesel, eyalete 6zel ve yerel yonetmelikler dogrultusunda bertaraf edin.

URUNU SAKLAMA, KULLANMA VE STABILITE

NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'ler, 15-23 °C sicaklikta saklandiginda, birincil ambalaji i¢inde, Griniin Gzerindeki etikette belirtilen son
kullanma tarihine kadar stabildir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'ler, jel sogutucu paketleri igeren yalitimli bir kap iginde gonderilir.
Belirtilen son kullanma tarihi gegmis sarf malzemelerini ve reaktifleri kullanmayin.

Birincil veya ikincil ambalajinin hasar gordigu gorsel olarak tespit edilen higbir test Griintind kullanmayin.
Baska bir NeuMoDx System'a 6nceden yliklenmis hicbir test Griintini yeniden yuklemeyin.

NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip, yuklendikten sonra, NeuMoDx System Uzerinde yedi (7) glin boyunca kalabilir. YUklU test seritlerinin kalan
raf 6mri yazilim tarafindan takip edilir ve kullaniciya gergek zamanl olarak bildirilir. Sistem, izin verilenden daha uzun sireligine kullaniimis
test seritlerinin gikarilmasini ister.

Her ne kadar enfeksiy6z olmasalar da, igerikteki hedef nikleik asit ile kontaminasyon riskini azaltmak icin NeuMoDx kalibratorleri ve harici
kontrolleri kullanim sonrasinda laboratuvar biyolojik tehlikeli atig1 olarak atin.

NUMUNE TOPLAMA, TASIMA VE SAKLAMA

1. Tum numuneleri, kalibratérleri ve kontrolleri, enfeksiyoz ajan bulastirma olasiligi varmis gibi kullanin.

2. Tam kani veya birincil tlplerde saklanan hi¢bir numuneyi dondurmayin.

3. Plazma numunelerini hazirlamak igin tam kan, antikoagilan olarak EDTA veya ACD kullanilarak steril tiiplerde toplanmalidir. Hazirlik ve
depolama igin numune toplama tlpd Ureticisinin talimatlarina uyun.

4. Numuneler birincil toplama tiiplerinde veya ikincil numune tiiplerinde test edilebilir. Birincil tlp testi icin tavsiye edilenler: BD
Vacutainer® Plus Plastic K2EDTA Tube (BD #368589) veya BD Vacutainer PPT™ Plasma Preparation Tube (BD #362799).

5. Hazirlanan plazma numuneleri, islenmeden énce NeuMoDx System'da 8 saate kadar saklanabilir. ilave saklama siiresi gerekliyse
numunelerin sogutulmasi veya ikincil plazma alikotlari olarak dondurulmasi 6nerilir.

6. Hazirlanan plazma numuneleri testten 6nce, 7 glini asmamak kaydiyla 2 ila 8 °C sicaklikta ve oda sicakliginda maksimum 8 saat saklanmalidir.
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7. Hazirlanan numuneler islemeden 6nce plazma igin <-20 °C'de 8 haftaya kadar saklanabilir.

a.  Ornekler dondurulmussa érneklerin oda sicakliginda (15-30 °C) tamamen ¢dziinmesini bekleyin; esit dagilimli bir 6rnek elde
etmek igin vorteksleyin.

b.  Dondurulmus 6rnekler ¢ozdurlldikten sonra 8 saat iginde test gergeklestirilmelidir.
c.  Plazma 6rnekleri kullanim 6ncesinde 4'ten fazla dondurma/¢6zdiirme déngusiine maruz birakilmamalidir

8. Gonderilen numuneler ambalajlanmali ve uygun lke diizenlemeleri ve/veya uluslararasi diizenlemeler ile uyumlu bir sekilde
etiketlenmelidir.

9. Numuneleri anlasilir bir sekilde etiketleyin ve numunelerin HIV-1 testi igin oldugunu belirtin.
10. Test Hazirligi bolimiine ilerleyin.

NeuMoDx HIV-1 tayininin genel uygulama siireci, asagida Sekil 1 Gzerinde 6zetlenmistir.

NEUMODX HCIV-1 QUANT
ASSAY UYGULAMASI

NeuMoDx Yazilimi tarafindan Teste Ozgii Reaktifleri Yiikleyin
istenirse istenen sarf malzemelerini e NeuMoDx Lysis Buffer 3
yiikleyin e NeuMoDx HIV-1 Test Strip'ler

NeuMoDx HIV-1
External

Calibrator'lari
isleyin

90 giinde bir VEYA
yeni bir NeuMoDx
HIV-1 Quant Test
Strip Lotu
kullaniyorsaniz

l EVET tekrarlayin

Kalibratérler
Gegerli mi?

NeuMoDx HIV-1
External
Control'lari
isleyin

Kontroller
Gegerli mi?

RUTIN ORNEKLERI ISLEYIN .

24 saatte bir
tekrarlayin

Sekil 1: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay Uygulamasi is Akisi

KULLANMA TALIMATI
Test Hazirhg
1. Numune barkod etiketini, NeuMoDx System ile uyumlu numune tiptne uygulayin. Birincil kan toplama tiipu etiketlenebilir ve treticinin
talimatlar dogrultusunda santrifiigasyon sonrasi dogrudan 24 tiiplii veya 32 tlipll bir Numune Tlipu Taslyiciya yerlestirilebilir. Alternatif
olarak, plazmanin bir alikotu, NeuMoDx System Uzerinde islenmek lzere ikincil bir tipe aktarilabilir.
2. Birincil toplama tuplindeki numuneyi test ediyorsaniz barkodlu tiipi bir Numune Tupi Tasiyicisina yerlestirin ve NeuMoDx System'a
yuklemeden 6nce kapaginin gikarildigindan emin olun.

3. ikincil tiip kullaniyorsaniz asagida tanimlanan hacimlere gére, NeuMoDx System ile uyumlu olan barkodlu numune tiipiine, plazmanin bir
alikotunu aktarin:

e Numune Tipi Tasiyicisi (32 tiplii): 11-14 mm ¢ap ve 60-120 mm yiikseklik; minimum dolum hacmi 2750 pL
e Numune Tlpl Tastyicisi (24 tupli): 14,5-18 mm gap ve 60-120 mm yikseklik; minimum dolum hacmi 21200 pL
e Distk Hacimli Numune Tiipi Tasiyicisi (32 tipli): 1,5 mL konik tabanh mikrosantrifij tlipt; minimum dolum hacmi 2700 pL
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NeuMoDx System Calismasi
Ayrintili talimatlar igin NeuMoDx 288 ve 96 Molecular System'lar Operatér Kilavuzlarina (p/n 40600108 ve 40600317) basvurun

1. Birveya daha fazla NeuMoDx System Test Strip tasiyicisini, NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'leri ile doldurun ve Test Strip Carrier'lari
NeuMoDx System'a yliklemek igin dokunmatik ekrani kullanin.

2. NeuMoDx System yazilimi tarafindan istenmesi durumunda gerekli sarf malzemelerini NeuMoDx System sarf malzemesi tasiyicilarina
ekleyin ve tasiyicilari NeuMoDx System'a ytiklemek i¢in dokunmatik ekrani kullanin.

3. NeuMoDx System yazilimi tarafindan istenmesi halinde NeuMoDx Wash Reagent, NeuMoDx Release Reagent'i degistirin, Sivi Gegirme Atigl,
Biyolojik Tehlikeli Atik Kabi (yalnizca NeuMoDx 288 Molecular System), Ug Atik Kutusu (yalnizca NeuMoDx 96 Molecular System) veya
Biyolojik Tehlikeli Atik Kutusunu (yalnizca NeuMoDx 96 Molecular System) uygun sekilde bosaltin.

4. NeuMoDx System yazilimi tarafindan istenirse NeuMoDx HIV-1 Calibrator'lari [REF 800304] ve/veya NeuMoDx HIV-1 External Control'lari
[REF 900301] isleyin. Kalibratérler ve kontrollere iliskin daha fazla bilgi Sonuglari isleme bslimiinde bulunabilir.

5. Numune/kalibratér/kontrol tiplerini Numune Tipi Tastyicisina yiikleyin ve tim tiiplerin kapaklarinin ¢ikarilmis oldugundan emin olun.

6. Numune Tipu Tastyicilarini otomatik ylkleyici rafina yerlestirin ve tasiyiclyt NeuMoDx System'a yliklemek igin dokunmatik ekrani kullanin.
Boylece, sistemde gecerli bir test istegi bulundugu siirece, tanimlanan testler igin yiklenen numuneler islenmeye baslar.

SINIRLAMALAR

1. NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip yalnizca NeuMoDx Molecular System'lar tizerinde kullanilabilir.

2. NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'in performansi, antikoagulan olarak EDTA/ACD ile toplanan tam kandan hazirlanan plazma numuneleri igin
belirlenmistir. NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'in baska kaynaklar ile kullanimi degerlendirilmemistir ve diger numune tirleri igin
performans 6zellikleri bilinmemektedir.

3. NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip'in performansi birincil tip testi igin BD Vacutainer Plus Plastic Kz2EDTA Tube'lar ve BD Vacutainer PPT™
Plasma Preparation Tube kullanilarak belirlenmistir.

4. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, heparinize insanlardan alinan 6rneklerle kullanilmamahdir.

5. HIV-1 saptamasi 6rnekte bulunan viral partikillerin sayisina bagli oldugundan giivenilir sonuglar alinmasi, dogru numune toplama, kullanimi
ve saklamaya baglhdir.

6. NeuMoDx HIV-1 Calibrator'lar ve NeuMoDx HIV-1 External Control'lar, rutin klinik 6rnekler islenmeden énce NeuMoDx System yazilimi
tarafindan istendiginde prospektiiste onerildigi sekilde islenmelidir.

7. Uygun olmayan numune toplama, kullanimi, saklama, teknik hata veya numune tuplerinde karisiklik olmasi sonucu hatali sonuglar elde
edilebilir. Bunlara ek olarak, 6rnekteki viral partikillerin sayisi NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in saptama limitinin altinda oldugu icin yanhs
negatif sonuglar elde edilebilir.

8. NeuMoDx System'in kullanimi, NeuMoDx System kullanimi konusunda egitim almis personelle sinirlandiriimistir.

9. Hem HIV-1 hedefinin hem de SPC2 hedefinin amplifiye etmemesi durumunda gegersiz bir sonug (Indeterminate (Stipheli) veya Unresolved
(Cozuimlenmemis)) raporlanir ve testin tekrarlanmasi gerekir.

10. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay sonucu Positive (Pozitif) ancak kantitasyon degeri kantitasyon limitlerinin 6tesindeyse NeuMoDx System,
saptanan HIV-1'in Alt Kantitasyon Limitinin (Lower Limit of Quantitation, LLoQ) altinda mi yoksa Ust Kantitasyon Limitinin (Upper Limit of
Quantitation, ULoQ) Usttinde mi oldugunu raporlar.

11. Saptanan HIV-1'in LLoQ'nun altinda olmasi durumunda NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, numunenin baska bir alikotu ile (istenirse)
tekrarlanabilir.

12. Saptanan HIV-1'in ULoQ'nun Ustlinde olmasi durumunda NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, orijinal numunenin seyreltilmis bir alikotu ile
tekrarlanabilir. HIV-1 negatif plazmanin veya Basematrix 53 Diluent'in (Basematrix) (SeraCare, Milford, MA) 1:100 veya 1:1000 oraninda bir
diltisyonu 6nerilir. Orijinal numunenin konsantrasyonu asagidaki sekilde hesaplanabilir:

orijinal numune konsantrasyonu = logio(seyreltme faktérii) + seyreltilmis érnedin raporlanan konsantrasyonu

13. Zaman zaman plazmada PCR inhibitorlerinin varligi bir sistem kantitasyon hatasiyla sonuglanabilir. Bunun olmasi durumunda testin
Basematrix igcinde 1:10 veya 1:100 oraninda seyreltilmis ayni numune ile tekrarlanmasi tavsiye edilir.

14. Pozitif bir sonug, her zaman canli HIV-1 varligina isaret etmez. Bununla birlikte pozitif bir sonug, HIV-1 RNA'si varliginin olasi oldugu
anlamina gelir.

15. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay tarafindan hedeflenen korunmus boélgelerdeki silinme veya mutasyonlar, saptamayi etkileyebilir ve hatali bir
sonuca yol agabilir.

16. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'den elde edilen sonuglar, klinik gozlemler ve doktorun ulasabildigi diger bilgilere ek olarak kullaniimalidir.

17. Kontaminasyonu énlemek igin hasta numuneleriyle yapilan galismalar arasinda eldiven degistirmek gibi iyi laboratuvar uygulamalari énerilir.
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SONUGLARI iSLEME

Mevcut sonuglar, NeuMoDx System dokunmatik ekraninda bulunan Results (Sonuglar) penceresindeki "Results" (Sonuglar) sekmesinden
gorintllenebilir veya yazdirilabilir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay sonuglari NeuMoDx System yazilimi tarafindan, NeuMoDx HIV-1 Tahlil Tanimlama Dosyasinda (HIV-1 ADF) belirtilen
karar algoritmasi ve sonug isleme parametreleri kullanilarak otomatik olarak olusturulur. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay sonucu, hedefin ve 6rnek
isleme kontroliniin amplifikasyon durumuna dayali olarak Negative (Negatif), Raporlanan HIV-1 konsantrasyonu ile Positive (Pozitif), ULoQ'nun
Uzerinde Positive (Pozitif), LLoQ'nun altinda Positive (Pozitif), Indeterminate (Stpheli) veya Unresolved (C6ziimlenmemis) olarak raporlanabilir.
Sonuglar, asagida Tablo 1'de 6zetlenen ADF karar algoritmasina dayali olarak raporlanir.

Tablo 1: HIV-1 Quant Assay Karar Algoritmasinin Ozeti

. Ornek isleme Kontrolii (Sample
* 3
SONU¢ N Process Control, SPC2)
Raporlanan Konsantrasyonla Amplified (Amplifiye), Amplified (Amplifiye) veya Not
Birlikte Positive (Pozitif) 1,5 <[HIV-1] £7,7 logio IU/mL Amplified (Amplifiye Degil)
- e - Amplified (Amplifiye), Amplified (Amplifiye) veya Not
S i) I e 3 [HIV-1] 57,7 logio 1U/mL Amplified (Amplifiye Degil)
- . Amplified (Amplifiye), Amplified (Amplifiye) veya Not
EEREVAER ) el ML [HIV-1] <1,5 logao IU/mL Amplified (Amplifiye Degil)
Negative (Negatif) Not Amplified (Amplifiye Degil) Amplified (Amplifiye)
Indeterminate (Suipheli) Not Amplified, System Error Detected (Amplifiye Degil, Sistem Hatasi Saptandi)
Unresolved (C6ziimlenmemis) Not Amplified, No System Error Detected (Amplifiye Degil, Sistem Hatasi Saptanmadi)

*NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in kantifikasyon araligi 1,5 ila 7,7 logy, IU/mL'dir. POSITIVE (POZITIF) bir sonug, HIV-1 RNA'si saptandigini
gosterir ve HIV-1 enfeksiyonu teshisine yardimci olur. NEGATIVE (NEGATIF) bir sonug, HIV-1 RNA'sinin var olmadigini veya viral yiikiin saptama
limiti altinda oldugunu gosterir. Uygun olmayan numune toplama ve saklama sebebiyle yanls negatif veya yanls diistk viral yiik sonuglari
olusabilir. Sonuglar, ilgili klinik ve laboratuvar bulgulari baglaminda yorumlanmalidir.

Test Hesaplamasi

1. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in kantitasyon araliginda olan drnekler s6z konusu oldugunda, érneklerdeki HIV-1 RNA'sI konsantrasyonu,
saklanan standart egri kalibrasyon katsayisiyla birlikte kullanilarak hesaplanir.

a. Belirli bir NeuMoDx System'da, belirli bir NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip lotu igin standart egri gecerliligini belirlemek lizere
islenen NeuMoDx HIV-1 Calibrator'larin sonuglarina dayal olarak bir kalibrasyon katsayisi hesaplanir.

b. Kalibrasyon katsayisi, HIV-1 RNA'si konsantrasyonunun nihai tayini igin kullanihr.
2. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay sonuglari logio lU/mL cinsinden raporlanir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay igin dontstirme faktori 0,75
kopya/IU'dur.

3. Ortaya g¢ikan bilinmeyen 6rnekler kantitasyonu, Ulusal Biyolojik Standartlar ve Kontrol Enstitlisi'nden elde edilen kalibre bir referans
materyale gore izlenebilir.

Test Kalibrasyonu

Numunelerdeki HIV-1 RNA'sI miktarini belirlemek igin standart egriye dayali olan gegerli bir kalibrasyon gereklidir. Gegerli sonuglar elde etmek
icin NeuMoDx Molecular, Inc. tarafindan saglanan kalibratorler kullanilarak bir test kalibrasyonu tamamlanmalidir.

Kalibratorler
1. NeuMoDx HIV-1 Calibrator'lar [REF 800304] Basematrix iginde hazirlanmigs, enfeksiy6z olmayan kapsdl igcinde HIV-1 hedefi igerir.
2. Her yeni NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip lotu ile, NeuMoDx System'a yeni bir HIV-1 Tahlil Tanimlama Dosyasi ylklenmisse, mevcut

kalibrator setinin gegerlilik stresi (mevcut durumda 90 giine ayarhdir) dolmugsa veya NeuMoDx System yazilimi Gizerinde degisiklik yapilmissa
bir HIV-1 kalibrator setinin islenmesi gerekir.

3. NeuMoDx System yazilimi, kalibratérlerin islenmesi gerektiginde kullaniciyi bilgilendirir. Kalibratorler basariyla islenene kadar test igin yeni
bir test seridi lotu kullanilamaz.
4. Kalibrasyon gecerliligi asagidaki sekilde belirlenir:
a) Gegerliligi belirlemek icin bir (1) ylksek ve bir (1) dustik olmak Gzere iki kalibratérden olusan bir set islenmelidir.

b) Ug (3) tekrarin en az ikisinden (2) n tanimli parametreler dahilinde sonuglar elde edilmelidir. Diisiik kalibratér nominal hedefi
3 logio IU/mL, ylksek kalibratér nominal hedefi ise 5 logio IU/mL'dir.

c) Test seridilotlari arasinda beklenen varyasyonu hesaba katmak igin bir kalibrasyon katsayisi hesaplanir. Kalibrasyon katsayisi nihai
HIV-1 konsantrasyonunun belirlenmesinde kullanilir.
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5. Bir veya her iki kalibratorin gegerlilik kontroliinde basarisiz olmasi durumunda basarisiz kalibratérlerin islemesini, yeni bir sise kullanarak
tekrarlayin. Kalibratorlerden birisinin gegerlilik kontrollinde basarisiz olmasi halinde sistem kullanicinin her iki kalibratori de tekrar
galistirmasini gerektirmedigi igin yalnizca basarisiz olan kalibratoriin tekrarlanmasi miimkindur.

6. Kalibratorlerin gegerlilik kontrollinde art arda basarisiz olmasi durumunda NeuMoDx Molecular, Inc. ile iletisime gegin.

Kalite Kontrol

Yerel yonetmelikler tipik olarak, analitik islemin tamaminin dogrulugunu ve kesinligini izleyen kontrol prosedirlerinden laboratuvarin sorumlu
oldugunu ve lzerinde degisiklik yapilmamis, onayli bir test sistemine yonelik dogrulanmis performans 6zellikleri kullanilarak kontrol
materyallerinin sayisi, tiru ve siklhiginin laboratuvar tarafindan belirlenmesi gerektigini belirtir.

Harici Kontroller

1. NeuMoDx HIV-1 External Control'lar [REF 900301] Basematrix icerisinde hazirlanmis, enfeksiy6z olmayan, kapsullti HIV-1 hedefi barindiran
pozitif kontroller ve yalnizca Basematrix barindiran negatif kontroller igerir.

2. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ile test boyunca her 24 saatte bir olmak lzere pozitif ve negatif harici kontrollerin islenmesi gerekir. Gegerli bir
harici kontrol sonug seti mevcut degilse NeuMoDx System yazilimi, kullanicidan, 6rnek sonuglarinin raporlanabilmesi icin kontrollerin
islenmesini ister.

3. Harici kontrollerin gegerliligi, beklenen sonuca dayali olarak NeuMoDx System tarafindan degerlendirilir. Pozitif kontrol, HIV-1 Positive
(Pozitif) bir sonug, negatif kontrol ise HIV-1 Negative (Negatif) bir sonug vermelidir.

4. Harici kontroller igin tutarsiz sonuglar agsagidaki sekilde ele alinmalidir:

a) Negatif kontrol 6rnegi igin Positive (Pozitif) test sonucu raporlanmasi, numune kontaminasyon sorununa isaret eder.

b) Pozitif kontrol 6rnegi icin Negative (Negatif) test sonucu raporlanmasi, reaktif veya cihaz ile ilgili bir sorun olduguna isaret eder.

c) Yukaridaki durumlarin her birinde veya stpheli (IND) bir sonug olmasi durumunda, NeuMoDx HIV-1 External Control'lar gegerlilik
testinde basarisiz olan kontrollerin bulundugu taze siselerle tekrarlayin.

d) Pozitif NeuMoDx HIV-1 external control Negative (Negatif) sonug raporlamaya devam ederse NeuMoDx teknik servisi ile iletisime gegin.

e) Negatif NeuMoDx HIV-1 external control Positive (Pozitif) sonug raporlamaya devam ederse NeuMoDx teknik servisi ile iletisime
ge¢meden Once, tim reaktifleri degistirmek de dahil olmak lzere, tim olasi kontaminasyon kaynaklarini ortadan kaldirmayi deneyin.

Ornek isleme (Dahili) Kontrolleri

Eksojen bir Ornek isleme Kontrolii (Sample Process Control, SPC2), NeuMoDx Extraction Plate'e dahil edilir ve her bir érnekle, tiim niikleik asit
ekstraksiyonu ve gercek zamanh RT-PCR amplifikasyonu isleminden gecer. SPC2'ye 6zgii primerler ve problar da her bir NeuMoDx HIV-1 Quant Test
Strip'e eklenerek, multipleks RT-PCR araciligiyla, hedef HIV-1 RNA'si (varsa) ile SPC2'nin saptanmasini saglar. SPC2 amplifikasyonunun saptanmasi,
NeuMoDx System yaziliminin, RNA ekstraksiyonu ve RT-PCR amplifikasyonu islemlerinin etkililigini izlemesini saglar.

Gegersiz Sonuglar

NeuMoDx System Uzerinde gergeklestirilen bir NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in gegerli bir sonug Gretememesi durumunda test, meydana gelen
hatanin turtne dayal olarak Indeterminate (IND) (Stipheli) veya Unresolved (UNR) (Cozimlenmemis) olarak raporlanir.

Ornek isleme sirasinda bir NeuMoDx System hatasi saptanirsa IND (Siipheli) sonucu raporlanir. IND (Siipheli) sonucunun raporlanmasi durumunda
tekrar test yapilmasi 6nerilir.

UNR (Coziimlenmemis) sonucu, HIV-1 RNA'sI veya SPC2'nin gegerli bir amplifikasyonu saptanmamigsa raporlanir. Bu durum, olasi bir reaktif
hatasina veya inhibitérlerin varligina isaret eder. UNR (C6zimlenmemis) sonucunun raporlanmasi halinde ilk adim olarak tekrar test yapilmasi
onerilir. Yeniden yapilan test basarisiz olursa 6rnek inhibisyonunun etkilerini hafifletmek igin numune diltisyonu kullanilabilir.

PERFORMANS OZELLIKLERI

Analitik Duyarlilik — Saptama Limiti

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in analitik duyarliigi, NeuMoDx System'lar Gizerinde saptama limitinin (Limit of Detection, LoD) belirlenmesi icin WHO
3. HIV-1 Uluslararasi Standardina gore izlenebilir olan bir diliisyon serisi, taranmis HIV-1 RNA negatif EDTA plazmada test edilerek karakterize edilir.
LoD, probit analizi tarafindan belirlendigi sekilde, 2%95 oraninda saptanan en dusiik hedef seviyesi olarak tanimlanir. Calisma, birden fazla sistem,
operator, isleme ve NeuMoDx HIV-1 Quant Assay reaktif lotu kullanilarak ti¢ (3) glinde gercgeklestirilmistir. Her sistem, her bir diltisyon seviyesinde
guinde 12 tekrar iglemistir. Saptama oranlari Tablo 2'de gosterilmektedir.

Tablo 2: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in LoD'sinin Belirlenmesi icin Pozitif Saptama Oranlari

Hedef Hedef Gegerli T—
N Pozitiflerin Saptama
Konsantrasyon  Konsantrasyon Testlerin Bayi Orani (%)
(lU/mL) (logio IU/mL) Sayisi
60 1,78 72 71 %98,6
45 1,65 72 71 %98,6
35 1,54 72 68 %94,4
15 1,18 72 54 %75,0
0 - 72 0 %0
NeuMoDx Molecular, Inc. 40600412-TR_C

2024-01
Sayfa7/18



& NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip
NeuMoDx KULLANMA TALIMATI

molecular

300500

Probit analizi Gzerinden plazmadaki NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in tiim genotipler genelinde LoD'sinin, NeuMoDx 288 Molecular System Uzerinde
test edildigi sekilde, 27,8 ila 47,7 1U/mL'lik (1,4-1,7 logio IU/mL) %95 given araligi (Confidence Interval, Cl) ile 34,2 1U/mL (1,5 logio IU/mL) oldugu
belirlenmistir [Sekil 2].

HIV-1 Saptama Limiti

LoD = 34,2 IU/mL
[%95 CI: 27,8-47,7 IU/mL]

08

DUYARLILIK
o
S

0,4

——Egri UYUMU
0,2

® Deneysel

@ Hesaplanan LoD

-1,5 -1 -0,5 0 0,5 1 1,5 2 2,5 3
[HIV] (logyo (1U/mL))

Sekil 2: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay Saptama Limitinin Probit Analizi

Analitik Duyarhlik — Alt Kantitasyon Limiti

Alt kantitasyon limiti (Lower Limit of Quantitation, LLoQ), >%95 saptama oranina ulasilan ve toplam analitik hatanin < 1 oldugu en dusuk hedef
seviyesi olarak tanimlanir. LLoQ'yu belirlemek lizere, LoD hesaplamasinin bir pargasi olarak her bir HIV-1 hedef seviyesi icin toplam analitik hata
(Total Analytical Error, TAE) hesaplanmistir. TAE asagidaki sekilde tanimlanir:

TAE = yanhlik + 2*SD (Westgard istatistigi)
burada,

yanhlik, hesaplanan konsantrasyon ile beklenen konsantrasyonun ortalamasi arasindaki farkin mutlak degeridir
SD, 6rnegin belirlenen miktar degerinin standart sapmasidir

Alt tip B kullanilarak LLoQ g¢alismasinda kullanilan HIV-1 plazma numunelerinin doért (4) seviyesi icin derlenen sonuglar Tablo 3 iginde
gosterilmektedir. Hesaplanan TAE degeri LoD altindaki HIV-1 seviyelerinde <1 oldugu icin NeuMoDx HIV-1 Quant Assay saptama limitine esdeger
bir alt kantitasyon limiti sergilemistir: 34,2 IU/mL (%95 Cl 27,8-47,7 IU/mL) veya 1,5 logio IU/mL (%95 Cl 1,4-1,7 logio IU/mL).

Tablo 3: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay LLoQ'su, Yanllik ve TAE ile

Hedef Kons. Hedef Kons. Sl Saptama
(1u/ml) (logao IU/mL) Kons. 7%) SD Yanhlik TAE
(log1IU/mL)
60 1,78 1,76 99 0,28 0,02 0,59
45 1,65 1,82 99 0,30 0,17 0,78
35 1,54 1,69 94 0,39 0,15 0,93
15 1,18 1,52 75 0,54 0,34 1,44

Analitik Duyarlilik — Dogrusallik ve Ust Kantitasyon Limitinin Belirlenmesi

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in dogrusalligi ve Ust kantitasyon limiti (Upper Limit of Quantitation, ULoQ), NAT Tayinlerine (NIBSC) yonelik HIV-1
RNA Working Reagent 2 ve The External Quality Assurance Program Oversight Laboratory (Duke University, NC, ABD), AccuPlex™ Recombinant
HIV/HCV Control (Seracare, MA, ABD) kaynakli bir HIV-1 dillisyon serisi hazirlanarak belirlenmistir. 7,70-1,70 logio IU/mL konsantrasyon araligini
kapsamak lizere, havuzda birlestirilmis HIV-1 RNA negatif EDTA plazma iginde dokuz Uyeli bir panel hazirlanmistir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay,
HIV-1 miktarini, %95 gliven araligi ile hesaplanan standart hataya dayali olarak 6 logio dogrusal araligi boyunca, + 0,33 logio IU/mL dogruluk ile
belirleme kabiliyetini ortaya koymustur. 2. veya 3. derece regresyon uyumlari kullanilarak belirli bir avantaj saglanmamistir. Bu ¢alismadan veriler
kullanilarak, ULoQ'nun 7,7 logio IU/mL oldugu belirlenmistir. NeuMoDx System tarafindan raporlanan HIV-1 tayin konsantrasyonlari, beklenen
degerler ile karsilastirmali olarak Sekil 3 icinde sunulmaktadir.
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Analitik Duyarlilik — Genotiplerde Dogrusallik

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay

Konsantrasyonu (logio IU/mL)
O = MW s Ny~ 00D

Beklenen Konsantrasyon/NeuMoDx

2

Konsantrasyonu
i
= )
.." y =0,9777x + 0,1034
- R2=0,9924
4 6

Beklenen Konsantrasyon (logio IU/mL)

Sekil 3: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in dogrusal arahgi

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in HIV-1 gruplari M (A, B, C, D, F, G, H, K, CRFO1_AE, CRFO2_AG alt tipleri), N, O ve P'deki dogrusalligi havuzda
birlestirilmis HIV-1 RNA negatif EDTA plazma igerisinde hazirlanmis her bir HIV-1 grubunun/alt tipinin en az bes (5) farkh konsantrasyonu test
edilerek karakterize edilmistir. Bu ¢alismada test edilen HIV-1 hedefinin seviyeleri, kaynak numunenin konsantrasyonuna bagl olmus ve dolayisiyla
gruplar/alt tipler arasinda farklilik géstermistir. Calisma, her bir seviyede alti (6) tekrar kullanilarak her bir grup/alt tip ile gerceklestirilmistir.
Dogrusallik test edilen araliklarda sergilenmistir ve Tablo 4 ile Sekil 4 igerisinde sunulmaktadir.

NeuMoDx Molecular, Inc.

Tablo 4: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in Grup M, N, O ve P'deki Dogrusalligi

Dogrusallik Denklemi
Grup Alt Tip y = NeuMoDx HIV-1 Quant Assay Kantitasyonu (logio IU/mL) R?
x = Beklenen Kantitasyon (logio IU/mL)

A y=1,0217x - 0,008 0,9953

B y =0,9715x + 0,1442 0,9933

C y = 1,0055x + 0,0658 0,9879

D y =1,0203x - 0,3554 0,9941

M F y =0,9872x + 0,4278 0,9955
G y =1,0282x + 0,2223 0,9970

CRFO1_AE y=1,0163x - 0,0053 0,9824
CRF02_AG y =0,99x - 0,0783 0,9989

H y =0,9803x + 0,4187 0,9730

K y =1,0441x - 0,0223 0,9684

N y=0,996x +0,2117 0,9876
[6) y = 1,0043x + 0,6167 0,9942
[ y =0,9927x + 0,1903 0,9974
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HIV-1 Grubu/Alt Tipi Dogrusallig

®AltTip A

9
Alt Tip B

8
@ Alt Tip C
7 Alt Tip D
Alt Tip F

6 P

@ AltTip G

® Alt Tip CRFO1_AE

NeuMoDx Konsantrasyonu (logio IU/mL)
[9;]

4 ® Alt Tip CRF02_AG
3 i : O AltTipH
e ® Alt Tip K
2
@®Grup N
1
®Grup O
0 ®Grup P
0 1 2 3 a 5 6 7 8

Beklenen Konsantrasyon (logio IU/mL)

Sekil 4: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in Alt Tiplerde dogrusalligi

Analitik Ozgiilliik - Potansiyel Olarak Etkilesimde Bulunan Mikrobiyal Kontaminantlar

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in analitik 6zgulligu ¢apraz reaktivite igin yiksek konsantrasyonlarda HIV-1 RNA negatif EDTA plazma igerisinde
hazirlanmis bir mikroorganizma paneli (Tablo 5) test edilerek degerlendirilmistir. Potansiyel etkilesim EDTA plazmada hazirlanan ve 2,02 logio IU/mL
HIV-1 eklenen ayni mikroorganizma paneli kullanilarak degerlendirilmistir. Tum HIV-1 negatif mikrobiyal érneklerin negatif sonuglar vermesiyle
¢apraz reaktivite gézlemlenmemistir. Tim HIV-1 pozitif mikrobiyal 6rnekler pozitif sonuglar vermis ve potansiyel olarak etkilesimde bulunan
mikroorganizmalar icermeyen kontrol numunelerinden raporlanan HIV-1 kantitasyonundaki minimal sapmanin gosterdigi sekilde bu 6rneklerde
anlamli bir etkilesim gozlemlenmemistir. Ek potansiyel ¢apraz reaktivite, National Center for Biotechnology Information (NCBI) tarafindan sunulan
Temel Yerel Uyumlastirma Arama Araci (Basic Local Alignment Search Tool, BLASTn) kullanilarak NeuMoDx HIV Quant Assay hedef sekanslarinin
26 ek patojenin tim genomlariyla nikleotid sekans karsilastirmasina (Tablo 6) tabi tutulmasiyla degerlendirilmistir. Sekans karsilastirma analizi
hedeflenen sekanslar ve incelenen genomlar arasinda higbir benzerlik géstermemistir.

Tablo 5: Analitik Ozgillik Agisindan Test Edilen Patojenler

Potansiyel Olarak Etkilesimde Bulunan
Mikroorganizma
Hepatit A Virtsi
Hepatit B Virlisu
Hepatit C Virlsu
insan T hiicreli I6semi viriisii tip 1 (HTLV-1)

insan T hiicreli I6semi viriisii tip 2 (HTLV-2)

insan immiin Yetmezlik viriisi tip 2 (HIV-2)
Maymun immuin yetmezlik virtisi (Simian
Immunodeficiency Virus, SIV)
Epstein-Barr Virlist

NeuMoDx Molecular, Inc. 40600412-TR_C
2024-01
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Tablo 6: BLASTn Sekans Uyumlastirma Analizine Dahil Mikroorganizmalar

Mikroorganizma Katilim Numaralari Mikroorganizma Katilim Numaralari
GQ221974.1
PR ; AP KR534211.1
Adenoviris Tip 12 X73487.1 Insan herpes virtisi 5 602219751
NC_006273.2
_ AB369101.1 ; AP AF037218.1
BK polyomaviris NC_001538.1 Insan herpes virtisi 7 NC 001716.2
AB369092.1 - ’
. . CP018052.1 ; R
Chlamydia trachomatis CPO177311 Insan herpes virlist 8 NC_009333.1
. . ; . R NC_001357.1
Cutibacterium acnes NZ_CP006032.1 Insan papillom virlsi tip 18 MF288723.1
D AP KR919821.1 i il iriisii tio 16 KY549222.1
ang virlisu KRO52012.1 nsan papillom viriisi tip KY549321.1
. R . _— KX752821.1
Herpes simpleks virtsi tip 2 286099.2 Insan parvovirls B19 MH201456.1
MN253846.1
f - J01917.1 : . MH797924.1
Insan Adenoviris 2 AC_000007.1 Influenza A (tim segmentler) MHS42686.1
MNO037420.1
KX868466.2
insan Adenoviriis 5 AC_000008.1 JC virlist Aé%éﬁz; 1
AY601635.1 ’
; _ L CP034022.1
Insan Adenoviris C AY339865.1 Neisseria gonorrhoeae CP041586.1
insan betaherpes viriisii 6A NC_001664.4 Propionibacterium acnes C1 CP003877.1
X83413.2
f AP X14112.1
Insan herpes virtisu 1 1Q780693.1 Staphylococcus aureus AP017922.1
; NP LT797626.1 .
Insan herpes virisi 2 IN561323.2 Staphylococcus saprophyticus AP008934.1
insan herpes viriisii 3 DQ479562.1 Bati Nil virlsu M12294.2
P KC847290.1 MF797870.1
NeuMoDx Molecular, Inc. 40600412-TR_C
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Analitik Ozgiilliik - Potansiyel Olarak Etkilesimde Bulunan Endojen ve Eksojen Maddeler

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay, HIV-1 enfeksiyonu olan kisilere sik¢a recete edilen ilaglar, yiiksek endojen madde seviyeleri ve otoimmuin hastaliklarin
varhgi kaynaklh etkilesime yatkinlik agisindan degerlendirilmistir. Taranan HIV-1 RNA negatif EDTA plazmaya Cmax degerinin g kati olarak 3 logio
IU/mL HIV-1 ve albiimin (120 mg/mL), bilirubin (0,03 mg/mL), hemoglobin (3,5 mg/mL), trigliseritler (5,3 mg/mL) ve ilag bilesikleri (Tablo 7)
eklenmistir. Ayni sekilde sistemik lupus eritematozus (SLE), antintkleer antikor (ANA) ve romatoid artrit (RA) igin hastalik durumu plazmasi da
negatif olarak taranmig ve test igin buna 3 logio IU/mL HIV-1 eklenmistir. Higbir anlamli etkilesim gozlemlenmemistir. Calismanin sonuglari Tablo 8

icerisinde 6zetlenmektedir.

Tablo 7: Etkilesim icin Test Edilen ilag Bilesikleri

ilag Siniflandirmasi ilag Ad
Bagisiklik Dlizenleyici interferon alfa-2a, interferon alfa-2b, Ribavirin
CCR5 Antagonisti Maravirok
Farmakokinetik Glglendirici Kobisistat

Niikleosit Olmayan Ters Transkriptaz inhibitorii

. . . Doravirin, Efavirenz, Nevirapin, Rilpivirin
(Non-Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitor, NNRTI) P P

Proteaz inhibitérii (Protease Inhibitor, Pl) Darunavir, Amprenavir, Ritonavir, Sakinavir, Simeprevir

Niikleosit Ters Transkriptaz inhibitérii (Nucleoside Reverse
Transcriptase Inhibitor, NRTI) veya DNA Polimeraz

Sidofovir, Lamivudin, Gansiklovir, Tenofovir disoproksil, Zidovudin, Valgansiklovir,
Abakavir stlfat, Emtrisitabin, Entekavir, Foskarnet, Sofosbuvir

inhibitori

integraz inhibitori Raltegravir, Dolutegravir

Fiizyon inhibitdrii Enfuvirtid

Firsatgi Enfeksiyon Tedavisi Azitromisin, Klaritromisin, Flukonazol, Stlfametoksazol, Trimetoprim

Tablo 8: Etkilesim Testi Ozeti - Eksojen ve Endojen Ajanlar

Endoien Ortalama [HIV-1] Yanlilik
. (logso IU/mL) (logso 1U/mL)
Albimin 3,03 0,11
Bilirubin 3,04 -0,09
Hemoglobin 3,04 -0,09
Trigliseritler 3,14 0,01
" Ortalama [HIV-1] Yanhhik
Ek Ilagl.
ealniiacan) (logso 1U/mL) (logso 1U/mL)
Havuz 1: Interfe.ron aIfa—.Z:i\, Interferon alfa-2b, Ribavirin, 3,06 0,07
Maravirok, Kobisistat
Havuz 2: Rfaltggrgmr, Dolutegravir, Efavirenz, Nevirapin, 3,04 0,09
Rilpivirin
Havuz 3: Dor§V|r|.n, Darunavir, Amprenavir, Ritonavir, 3,11 -0,02
Sakinavir
Havuz 4:  Simeprevir, Enfuvirtid, Abakavir sulfat, Emtrisitabin,
) 3,12 -0,01
Entekavir, Foskarnet
Havuz 5:  Sidofovir, Lamivudin, Gansiklovir, Tenofovir 314 001
disoproksil, Zidovudin, Valgansiklovir ! !
Havuz 6:  Sofosbuvir, Azitromisin, Klaritromisin, Flukonazol,
- . ) 3,13 0
Sulfametoksazol, Trimetoprim
Ortalama [HIV-1] Yanlhihk
Hastalik D
astali Burumu (logso 1U/mL) (logzo 1U/mL)
Sistemik Lupus Eritematozus (SLE) 3,00 -0,13
Antinuikleer Antikor (ANA) 3,10 -0,03
Romatoid Artrit (RA) 3,25 0,12
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Hassasiyet

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in hassasiyeti alti (6) glinde, li¢ (3) NeuMoDx System'da, HIV-1 negatif plazma (EQAPOL, Duke University'den hem
HIV-1 Alt Tipi B, hem de Grup O igeren) igerisinde hazirlanmis HIV-1 érneklerinden olusan dort Gyeli bir panel test edilerek belirlenmistir. Her bir
sistemde her bir 6rnek seviyesi icin toplam 12 ¢alisma yapilmis ve bdylece test boyunca seviye basina 216 tekrar ortaya ¢ikmistir. Calisma igi, glin
ici ve Sistem i¢i hassasiyetler karakterize edilmis ve genel standart sapmanin <0,15 logio IU/mL oldugu belirlenmistir. Sistemler, giinler veya
¢alismalar arasinda, Tablo 9'da da gosterildigi gibi kayda deger higbir farkliik bulunmamistir. Operatér, NeuMoDx System kullanilarak érnek
islemede 6nemli bir role sahip olmadigi i¢in operatorler arasi hassasiyet karakterize edilmemistir.

Tablo 9: Laboratuvar ici Hassasiyet — NeuMoDx System'larda NeuMoDx HIV-1 Quant Assay

Hedef Kons. Ort. Kons. . - Lh - Laboratuvar
(logso 1U/mL) (logso 1U/mL) Sistem I¢i SD Gin Igi SD CGalisma Igi SD ici (Genel) SD
5,7 5,62 0,09 0,09 0,09 0,10
Alt TipB
3,7 3,62 0,10 0,10 0,10 0,13
4,7 4,65 0,09 0,09 0,09 0,12
Grup O
2,7 2,66 0,13 0,13 0,12 0,15

Lotlar Arasi Varyasyon

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in lotlar arasi yeniden Uretilebilirligi ti¢ (3) farkl kritik reaktif lotu icin kalite testi verilerinin geriye donuk analizi ile
dogrulanmistir. Bu veriler, reaktiflerin negatif plazma 6rnekleriyle birlikte HIV-1 RNA negatif plazma igindeki ti¢ tyeli bir HIV hedefi paneli (AccuPlex
Recombinant HIV/HCV Control) Gizerinde islevsel teste tabi tutulmasiyla olusturulmustur. NeuMoDx HIV-1 Quant Test Strip lotu basina toplam 18
pozitif ve 14 negatif tekrar islenmistir. Lot igi ve lotlar arasi varyasyon analiz edilmis ve Tablo 10 igerisinde sunulmustur. Genel mutlak yanlilik 0,14
logio IU/mL'yi asmamis ve genel standart sapma 0,25 logio IU/mL altinda kalmistir. Tim panel Uyelerinin kantitasyonu tolerans spesifikasyonu
dahilinde oldugu igin lotlar arasi performansta énemli bir farklilik bulunmamistir.

Tablo 10: Lotlar Arasi Yeniden Uretilebilirlik — NeuMoDx HIV-1 Quant Assay

Hedef Kons. Ortalama Kons. Ge(.;erli [Yanhlik] Lotlar Lot igi SD Genel SD
(logio IU/mL) Genel (logo IU/mL)  Testlerin Sayisi (log1o IU/mL) Arasi SD
5,00 4,96 18 0,04 0,08 0,08 0,12
3,00 2,86 17 0,14 0,12 0,18 0,22
2,00 1,92 18 0,08 0,17 0,14 0,22

Kontroliin Etkinligi

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'e islem ve/veya amplifikasyon hatalarini raporlamak amaciyla bir Ornek isleme Kontrolii (Sample Process Control,
SPC2) eklenmistir. Bu dahili kontroliin etkililigi, 6rnek isleme sirasinda potansiyel olarak gergeklesebilecek ve NeuMoDx System'in performans
izleme sensorleri tarafindan saptanamayabilecek kritik isleme adimi hatalarini temsil eder nitelikte kosullar altinda, analog NeuMoDx HCV Quant
Assay Uzerinde test edilmistir. Dahili kontroli, reaksiyon inhibitorleri olacak ve NeuMoDx Wash Reagent ile yikama ufleme olmayacak sekilde
degerlendirmeye tabi tutmak igin orta pozitif ve negatif 6rnekler ¢alistirlmistir. Hedef saptamasi tizerinde olumsuz etkisi olan kosullar benzer
sekilde SPC2 saptamasina da yansimis ve asagidaki Tablo 11 icerisinde 6zetlenmistir. Test edilen tiim senaryolar Ornek isleme Kontroliiniin hatalari
yeterli sekilde takip edebildigini veya saptanmayan hatalarin hedef saptamasi ve kantitasyonu tzerinde anlamli etkiye sahip olmadigini géstermistir.

Tablo 11: Ornek isleme Kontrolii Etkililigi Calismasinin Ozeti

simiile Edilen Hata Kosulu SPC2 Amplifikasyon Hedef Amplifikasyon o0
Durumu Durumu
Presence of Inhibitor Not Amplified Not Amplified Unresolved (Coziimlenmenis)
(inhibitor Varligi) (Amplifiye Degil) (Amplifiye Degil) 3
No Wash Reagent - .
Delivered (Yikama Reaktifi (:ln?t ﬁf?]zlgl:fjn) (Bn?t ﬁ?:lgfin Unresolved (Cozimlenmemis)
Saglanmadi) piTly g Pt &
No Wash Blowout (Yikama . - . . Positive (Pozitif), + 0,3 logio IU/mL
Ufleme Yok) Amplified (Amplifiye) Amplified (Amplifiye) Kontrol

CGapraz Kontaminasyon

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay igin ¢capraz kontaminasyon orani, dontsimli olarak yiiksek pozitif ve negatif HIV-1 6rnekleri alti (6) galisma ile test
edilerek belirlenmistir. Bir dama konfigirasyonunda, 6,0 logio IU/mL'de toplam 36 negatif tekrar ve 36 ylksek titreli HIV-1 tekrarli islenmigtir.
Negatif orneklerin tim tekrarlari negatif olarak raporlanmistir. Bu da, NeuMoDx System'da 6rnek isleme siliresince gapraz kontaminasyon
gerceklesmedigini gostermektedir.

NeuMoDx Molecular, Inc. 40600412-TR_C
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Numune Matriks Esdegerligi

Plazma hazirhgr icin EDTA ve ACD toplama tlplerinde toplanan tam kan arasindaki numune matriks esdegerligini gostermek igin test
gerceklestirilmistir. Taze ve dondurulmus plazma numuneleri arasinda (iki tip tlpte toplanir) esdegerligi belirlemek icin ilave testler
gergeklestirilmistir. Taze numuneler NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in kantitatif araligini kapsayan dort HIV-1 seviyesi (bir negatif seviye dahil)
eklenmeden ve esdegerlik icin test edilmeden 6nce 2-4 °C'de saklanmistir. Ardindan 6rnekler < -20 °C'de minimum 24 saat dondurulmustur. Bu
donuk saklama sliresinden sonra numuneler ¢ozdurilmis ve tekrar test edilmistir. EDTA'ya karsi ACD'nin ve tazeye karsi dondurulmus plazma
numunelerinin sonuglari, regresyon analizi kullanilarak esdegerlik bakimindan karsilastirilmistir. Dogrusal regresyon veri analizinin sonuglari,
raporlanan degerlerde NeuMoDx HIV-1 Quant Assay kullanilarak test edilen plazmanin EDTA ve ACD veya taze ve donmus saklama kosullari
arasinda anlamli bir fark gostermemistir.

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay performansinin birincil numuneler ve ikincil numunelerde esdegerligini gdstermek iin ek testler yapilmistir. ilk olarak
birincil numune tiiplerinden HIV-1 hedefi eklenmis HIV-1 negatif donér numuneleri (AccuPlex Recombinant HIV/HCV Control) ve HIV-1 pozitif donor
numuneleri iceren paneller islenmistir. Birincil tlip islemesinden sonra her bir numuneden kalan plazma ikincil bir numune tiipiine alikotlanmis ve
yeniden islenmistir. Raporlanan sonuglarda, birincil ve ikincil plazma tupi islemesi arasinda anlamli higbir fark bulunamamistir.

Klinik Yontem Karsilastirmasi

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in kalitatif ve kantitatif performansi, FDA/CE-IVD onayl bir karsilastirma tayini ile kiyaslanmistir. Dahili test FDA kayith
bir saglayicidan elde edilmis, kimlik bilgileri giderilmis, kalinti plazma numuneleri izerinde tek bir kor ¢alisma ile gerceklestirilmistir. Birden fazla
NeuMoDx System uzerinde NeuMoDx HIV-1 Quant Assay kullanilarak toplam 723 plazma numunesi islenmistir. Baslangigta gegersiz sonug veren
tim ornekler tekrar basariyla islenmis ve bu ¢alismaya tabi olan tim numuneler gegerli sonug vermistir.

Test esnasinda karsilasilan isleme ve sistem hatalari minimal seviyede ve kabul kriterlerinin fazlasiyla dahilinde olmustur. Toplam on iki (12) stipheli
(IND) ve yedi (7) ¢6ziimlenmemis (UNR) sonug, %1,48 siipheli sonug orani (%95 Cl: %0,85-2,57) ve %0,86 (%95 Cl: %0,42-1,77) ¢b6zimlenmemis
sonug orani vermektedir. Genel gegerli sonug orani %97,7 (%95 Cl: %96,4-98,5) olarak tespit edilmistir.

Elde edilen 723 gecerli sonugtan 165'i, referans test tarafindan atanan ilgili konsantrasyon degerleriyle birlikte NeuMoDx HIV-1 Quant Assay
tarafindan pozitif olarak raporlanmistir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in raporlanan konsantrasyon degerlerini referans testin raporlanan
degerleriyle korele etmek icin Deming regresyon ve Passing-Bablok regresyon analizleri olusturulmustur.

Her iki test tarafindan atanan konsantrasyonlarla test edilen tim 6rnekler igin NeuMoDx HIV-1 Quant Assay konsantrasyonlari ve referans test
konsantrasyon degerleri arasindaki korelasyonu temsil etmek lizere regresyon ve kalinti grafikleri olusturulmustur. Deming yontem analizi ve
Passing-Bablok yontemi kullanilarak olusturulan grafikler sirasiyla Sekil 5 ve 6 igerisinde gosterilmektedir. Deming regresyon uyumunun kalitesi
0,975'lik bir egim katsayisi (%95 Cl: 0,939, 1,011) ve -0,121'lik (%95 Cl: -0,276, 0,033) bir kesisim (yanlilik) ile gosterilmektedir ve bu durum,
NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'den ve referans testlerden elde edilen konsantrasyon sonuglarinin, kabul edilebilir yanllik degeriyle birlikte yiksek
oOlglide korele oldugunu gostermistir. Passing-Bablok dogrusal uyumunun kalitesi 0,981'lik bir egim katsayisi (%95 Cl: 0,950, 1,012) ve -0,167'lik
(%95 ClI: -0,288, -0,036) bir kesisim (yanlilik) ile gosterilmektedir ve yine bu durum, NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve referans testler arasinda elde
edilen konsantrasyon sonuglarinin, kabul edilebilir yanlilik degeriyle birlikte yiiksek &lgtide korele oldugunu géstermistir. Deming ve Passing-Bablok
analizlerinin sonuglari asagidaki Tablo 12 igerisinde 6zetlenmistir.

NMDx Kons. Regresyonu (logy, 1U/mL), Ref Kons. uyarinca (log;o IU/mL) Kalintilar/Ref Kons. (logso 1U/mL)
7 2
15 .
6 J
=
3 1 .
25
S
L“._f . 05 . .
T4 = .
g £ o = =
2 ] 6
&% .
= 05
Z -
2 J
1
1 -
1 2 3 4 5 6 7 15
Ref Kons. (logio IU/mL) Ref Kons. (logio 1U/mL)

Sekil 5: Esdegerlik (sol) ve Kalinti (sag) Grafikleri — NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve Referans Testlerin Kiimulatif Analizi — Deming Analizi
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NMDx Kons. (logo 1U/mL)

NMDx Kons. Regresyonu (logio IU/mL), Ref Kons. uyarinca
(logio 1U/mL)

Kalintilar/Ref Kons. (logio IU/mL)

Kalintilar

1,5 +
0 : : : : ‘
1 3 a 5 6 7 )
Ref Kons. (logio 1U/mL) Ref Kons. (logio IU/mL)
Sekil 6: Esdegerlik (sol) ve Kalinti (sag) Grafikleri — NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve Referans Testlerin Kimulatif Analizi — Passing-Bablok Analizi

Tablo 12: Deming ve Passing-Bablok Dogrusal Regresyon Analizlerinin Ozeti

Deming Analizi

Passing-Bablok Analizi

Kesisim

Egim Katsayisi

Kesigim

Egim Katsayisi

-0,121
%95 Cl (-0,276, 0,033)

0,975

%95 CI (0,939, 1,011)

-0,167
%95 Cl (-0,288, -0,036)

0,981
%95 Cl (0,950, 1,012)

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay kullanilarak elde edilen 723 gegerli sonugtan 171'i referans testler ile pozitif olarak, 552'si ise negatif olarak
raporlanmistir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay'in duyarliigi ve 6zgilligu referans testlere karsi hesaplanmis ve asagidaki Tablo 13 igerisinde
6zetlenmistir. Test edilen 171 pozitif 6rnekten 165'i NeuMoDx HIV-1 Quant Assay tarafindan pozitif olarak raporlanmis, bu durum %96,5 (%95 Cl:
%92,6-98,4) duyarlilik oldugunu gostermistir. Test edilen 552 negatif 6rnekten 551'i NeuMoDx HIV-1 Quant Assay tarafindan negatif olarak
raporlanmig, bu durum %99,8 (%95 Cl: %99,0-100) duyarlilik oldugunu goéstermistir.

Tablo 13: NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve Referans Testler icin Kalitatif Yéntem Karsilastirma Sonuglari

Referans Test
L s B
e ]
% (Negatif) 6 551 557
= Toplam 171 552 723

Duyarlihk = %96,5 (%95 Cl %92,6-98,4)

Ozgiilliik = %99,8 (%95 Cl %99,0-100)

Ayrica, ticari olarak sunulan testlerin kullanimiyla antikorlardan/antijenlerden 6nce HIV-1 RNA'sI saptamasini géstermek Gzere NeuMoDx HIV-1
Quant Assay ile 75 ayri plazma 6rnegi dahil olmak lizere toplam 12 ticari serokonversiyon paneli islenmistir. Analize serokonversiyon éncesi, erken
serokonversiyon ve serokonversiyon panel lyeleri dahil edilmistir. NeuMoDx HIV-1 Quant Assay tarafindan HIV-1 RNA'sI saptanan ilk kan aliminin
ticari olarak sunulan FDA/CE-IVD onayl kan testleri tarafindan raporlanan ve HIV-1 antikoru/antijeni (Ab/Ag) agisindan pozitif olan ilk kan alimi ile
kiyaslanmasi igin analiz gergeklestirilmistir. Test edilen tim paneller igin NeuMoDx HIV-1 Quant Assay HIV-1 RNA'sini Antikor/Antijen saptamasina
yonelik kan testlerinden en az bir kan alimi 6nce saptamistir. Sonuglar Tablo 14 igcinde 6zetlenmistir.
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Tablo 14: Serokonversiyon Paneli Karsilastirmasi — NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve HIV-1 Ab/Ag igin Kan Testi

ilk Pozitif Sonug Olan Kan Alim Giinii

Panel Kimligi NeuMoDx HIV-1 Quant Assay HIV-1 Ab/Ag Kan Testi
PRB969 4 7
PRB968 5 7

0600-0230 2 4
0600-0270 2 3
0600-0258 2 3
0600-0244 (PRB962) 3 5
0600-0272 3 4
PRB967 2 4
PRB964 3 6
PRB963 4 6
0600-0263 5 7
PRB956 2 4

NeuMoDx HIV-1 Quant Assay tarafindan HIV-1 RNA'si saptanan ilk kan aliminin ticari olarak sunulan FDA/CE-IVD onayli NAT testleri tarafindan
ortaya gikarilan ve HIV-1 RNA'si agisindan pozitif olan ilk kan alimi ile kiyaslanmasi igin ek analizler gergeklestirilmistir. Test edilen tiim paneller igin
NeuMoDx HIV-1 Quant Assay HIV-1 RNA'sini, HIV-1 RNA'si saptamasina yonelik diger NAT testleriyle ayni kan aliminda saptamistir. iki panelde,
NeuMoDx HIV-1 Quant Assay HIV-1 RNA'si saptamasini diger NAT testlerinden bir kan alimi 6nce gostermistir. Sonuglar Tablo 15 iginde
ozetlenmistir.

Tablo 15: Serokonversiyon Paneli Karsilastirmasi — NeuMoDx HIV-1 Quant Assay ve HIV-1 RNA'si icin NAT

ilk Pozitif Sonug Olan Kan Alim Giinii
Panel Kimligi NeuMoDx HIV-1 Quant Assay Referans NAT
PRB969 4 4
PRB968
0600-0230
0600-0270
0600-0258
0600-0244 (PRB962)
0600-0272
PRB967
PRB964
PRB963
0600-0263
PRB956
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TiCARi MARKALAR

NeuMoDx™ ve NeuDry™, NeuMoDx Molecular, Inc. firmasinin ticari markalaridir.

AccuPlex™, SeraCare Life Sciences, Inc. firmasinin ticari markasidir.

BD Vacutainer®, Becton, Dickinson and Company firmasinin tescilli ticari markasidir.

BD ve PPT™, Becton, Dickinson and Company firmasinin ticari markalaridir.

TagMan®, Roche Molecular Systems, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.

Bu belgede gorilebilecek diger tiim riin isimleri, ticari markalar ve tescilli markalar ilgili sahiplerinin mulkiyetindedir.
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NeuMoDx KULLANMA TALIMATI
SEMBOLLER

SEMBOL ANLAMI

R Only Yalnizca regete ile kullanilir
u Uretici
IVD in vitro tam amagh tibbi cihaz
EC | REP Avrupa Toplulugu yetkili temsilcisi
REF Katalog numarasi

Parti kodu

Son kullanma tarihi

Sicaklik limiti

Nem sinirlamasi

Tekrar kullanmayin

<n> test icin yeterli igerik

Kullanma talimatina bakin

Dikkat

P>l <q|© @~ K5

Biyolojik riskler

&)

C € CE isareti
NeuMoDx Molecular, Inc. Sponsor (AUS): Emergo Europe B.V.
“ 1250 Eisenhower Place QIAGEN Pty Ltd EC | REP Westervoortsedijk 60
Ann Arbor, MI 48108, USA Level 2 Chadstone Place 6827 AT Arnhem
1341 Dandenong Rd The Netherlands
Chadstone VIC 3148
Australia
C E 2797

Teknik destek/Vijilans raporlamasi: support@giagen.com

Patent: www.neumodx.com/patents
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