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200700 NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip

UPOZORNEN:I: Pouze pro export do USA

-m Pro diagnostiku in vitro se soustavami NeuMoDx™ 288 Molecular System a NeuMoDx™
96 Molecular System
Pred pouZitim produktu si urcité peclivé prostudujte tuto pfibalovou informaci. Je nutné odpovidajicim zplsobem dodrZovat
pokyny uvedené v pribalové informaci.
[:E Spolehlivost vysledku analyzy nelze zarucit, pokud dojde k odchyleni od pokyni uvedenych v této pfibalové informaci.
Podrobné pokyny naleznete v ndvodu k obsluze soustavy NeuMoDx™ 288 Molecular System, vyr. ¢. 40600108.
Podrobné pokyny naleznete v ndvodu k obsluze soustavy NeuMoDx™ 96 Molecular System, vyr. ¢. 40600317.

ZAMYSLENE POUZITI

Analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay je automatizovany in vitro test amplifikace nukleové kyseliny pro identifikaci a kvantifikaci DNA lidského
adenoviru (AdV) ve vzorcich extrahovanych z lidské plazmy/séra a modi. Analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay provadénd na molekuldrnich
soustavach NeuMoDx™ 288 Molecular System a NeuMoDx™ 96 Molecular System (soustava (soustavy) NeuMoDx™ System) obsahuje
automatizovanou extrakci DNA k izolovani cilové nukleové kyseliny ze vzorku a polymerazovou fetézovou reakci v redlném case (Polymerase
Chain Reaction, PCR) k zacileni na sekvence v genomu AdV.

Analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay je spolu s dal$imi klinickymi a laboratornimi nalezy urcena jako pomtcka pfi diagnostice a sledovani
infekce AdV.

SHRNUTI A VYSVETLENI{

Plnou lidskou krev, odebranou do sterilnich zkumavek pro odbér krve, které obsahuji kyselinu ethylendiamintetraoctovou
(Ethylenediaminetetraacetic Acid, EDTA) jako antikoagulant, pfipadné odebranou do zkumavek pro pfipravu plazmy (Plasma Preparation Tubes,
PPT), Ize pouZit pro pfipravu plazmy, zatimco sérum by mélo byt odebrano do zkumavek pro separaci séra nebo zkumavek pro separaci (Serum
Separation Tubes, SST). Pro testovani vzorku modéi se vzorek moci odebira do béiného poharku na odbér moci bez konzervaénich nebo
pfidatnych latek. Aby byly plazma/sérum nebo moé pfipraveny k testovéni, vlozi se v primarni nebo sekundarni zkumavce se vzorkem
kompatibilni se soustavou NeuMoDx™ System pomoci k tomu uréeného stojanu na zkumavky se vzorkem do soustavy NeuMoDx™ System, kde
zacne automatizované zpracovani.

U vzorkd plazmy/séra se alikvotni podil vzorku 550 pl smisi s pufrem NeuMoDx™ Lysis Buffer 1 z pfistroje anebo se alikvotni podil vzorku
plazmy/séra 100 pl smisi s pufrem NeuMoDx™ Lysis Buffer 5. U vzorki mo¢i se alikvotni podil vzorku 550 ul smisi s pufrem NeuMoDx™
Lysis Buffer 2 z pristroje.

Soustava NeuMoDx™ System automaticky provede viechny kroky nezbytné k ziskani cilové nukleové kyseliny, pFipravé izolované DNA pro
amplifikaci pomoci PCR v redlném case a, pokud jsou pfitomny, k amplifikaci a detekci produktl amplifikace. Analyza NeuMoDX™ HAdV Quant
Assay obsahuje kontrolu zpracovéni vzork( DNA (Sample Process Control, SPC1), ktera pomaha sledovat pfitomnost moznych inhibi¢nich latek a
také selhani soustavy NeuMoDx™ System nebo reagencie, ke kterému muze dojit béhem extrakce a amplifikace.

Adenoviry (AdV) jsou neobalené, dvouvlaknové DNA viry patfici do rodu Mastadenovirus z ¢eledi Adenoviridae, které jsou spojovany s celou
fadou klinickych syndromi u lidi. Jsou zndmy typy a genotypy lidskych adenoviri (HAdV), které jsou rozdéleny do sedmi druhli (A-G).! Vzhledem
k jejich genetické heterogenité je tropismus druhd HAdV znaéné rliznorody, coz vede k infekcim rGznych organi a tkani. Adenoviry mohou
zpusobovat epidemie horec¢natych respiraénich onemocnéni, faryngokonjunktivalni horecky, keratokonjunktivitidy nebo gastroenteritidy
a prijmovych onemocnéni.! Infekce miize byt disledkem expozice infikovanym osobam (vdechnuti aerosolovych kapének, ogkovani spojivek,
Sifeni fekalné oralni cestou), mlze byt ziskdna z exogennich zdroju (napf. polstéfe, lozni pradlo, skfifiky, zbrané), pfipadné vysledkem reaktivace.
Inkubaéni doba se pohybuje od 2 do 14 dnd. Latentni AdV m(Ze pfetrvavat v lymfatické tkani, ledvinovém parenchymu nebo jinych tkanich po
nékolik let; k reaktivaci miize dojit u téZce imunosuprimovanych pacient(.!

Vyznam vhodného diagnostického sledovani HAdV podtrhuje skutecnost, Ze morbidita a mortalita u imunokompromitovanych pacientt
s invazivni infekci mGzZe byt velmi vysokd, a to jak v détském, tak v dospélém véku.? Kvantitativni méFeni virové naloze mize prispét k diagnostice
infekce a plsobit jako nahradni ukazatel, ktery koreluje s klinickou odpovédi na Iéébu. PCR muzZe byt G¢innou screeningovou metodou pro
identifikaci asymptomatickych pacientd s rizikem progresivniho onemocnéni zpdsobeného adenoviry.?

PRINCIPY POSTUPU

K provedeni analyzy vyuZivé analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay na soustavé NeuMoDx™ System testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant
Test Strip, kalibracni soupravu NeuMoDx™ HAdV Calibrator Kit, soupravu pro externi kontrolu NeuMoDx™ HAdV External Control Kit, lyza¢ni pufr
NeuMoDx™ Lysis Buffer 1, lyza¢ni pufr NeuMoDx™ Lysis Buffer 2, lyzacni pufr NeuMoDx™ Lysis Buffer 5 a obecné pouZitelné reagencie
NeuMoDx™. Teplota pro uchovavani reagencii je +15/+30 °C.

Analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay v sobé spojuje automatizovanou extrakci DNA, amplifikaci a detekci pomoci PCR v redlném case. Vzorky

plazmy/séra nebo modi v primarnich nebo sekundérnich zkumavkach se vzorkem, kompatibilnich se soustavou NeuMoDx™ System, jsou umistény do
stojanu na zkumavky se vzorkem, ktery je poté viozen do soustavy NeuMoDx™ System ke zpracovéni. Zadny dalsi zésah obsluhy neni nutny.
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Soustavy NeuMoDx™ System k automatickému provedeni bunééné lyzy, extrakce DNA a odstranéni inhibitord vyuzivaji kombinace zahfivani,
plsobeni lytickych enzym( a extrakénich reagencii. Uvolnéné nukleové kyseliny jsou zachyceny paramagnetickymi ¢asticemi. Castice se
s navazanymi nukleovymi kyselinami vloZi do zasobniku NeuMoDx™ Cartridge, kde se nenavdazané slozky, jiné nez DNA, dale vymyji promyvaci
reagencii NeuMoDx™ Wash Reagent a navazana DNA se eluuje pomoci uvoliovaci reagencie NeuMoDx™ Release Reagent. Soustavy NeuMoDx™
System potom eluovanou DNA vyuZiji k rehydrataci lyofilizovanych, patentové chranénych amplifikacnich reagencii Sentinel CH. (STAT-NAT®
technology), které obsahuji vSechny prvky nezbytné k PCR amplifikaci cil( specifickych pro AdV a SPC1. Po rekonstituci lyofilizovanych reagencii
PCR soustava NeuMoDx™ System nadavkuje pfipravenou PCR-ready smés do zasobniku NeuMoDx™ Cartridge. K amplifikaci a detekci kontrolni a
cilové (pokud je pfitomna) sekvence DNA dochazi v PCR komore zasobniku NeuMoDx™ Cartridge. Zasobnik NeuMoDx™ Cartridge je navrZen tak,
aby obsahoval amplikon po PCR v readlném case, ¢imzZ se prakticky eliminuje riziko kontaminace po amplifikaci.

Amplifikované cile jsou detekovany v redlném ¢ase pomoci chemizmu hydrolyzacni sondy (bé7né oznacovany jako chemizmus TagMan®)
za poutziti fluorogennich oligonukleotidovych molekul sondy, specifickych pro amplikony jejich pfislusnych cilG. Sondy TagMan sestavaji
z fluoroforu, kovalentné ptipojeného k 5’ konci oligonukleotidové sondy, a ze zhasedla na 3’ konci.komar KdyZ je sonda neporusend, fluorofor a
zhdasedlo jsou v blizkosti, coZ méa za nasledek, Ze molekula zhasedla zhasi fluorescenci emitovanou fluoroforem prostrednictvim Forsterova
rezonan¢niho pfenosu energie (Forster Resonance Energy Transfer, FRET). TagMan sondy jsou uréeny k reasociaci DNA v Useku amplifikovaném
specifickou sadou primer(. Jak polymeraza Tag DNA prodluZuje primer a syntetizuje nové vlakno, 5’ az 3’ exonukleazova aktivita polymerazy Taq
DNA degraduje sondu, ktera reasociovala na templat. Degradaci sondy se uvolriuje fluorofor a rozbiji blizkost ke zhasedlu, takZze Ucinek zhaseni je
diky FRET prekonan a je mozna detekce fluoroforu fluorescenci. Vysledny fluorescencni signal, detekovany v termocykleru soustavy NeuMoDx™
System s kvantitativni PCR je pfimo umérny uvolnénému fluoroforu a Ize jej korelovat s mnoZstvim pfitomné cilové DNA.?

K detekci DNA AdV a DNA SPC1 se pouzivaji sondy TagMan® znacené fluorofory na 5’ konci a zhasedly na 3’ konci. Software soustavy NeuMoDx™
System monitoruje fluorescencni signal vydavany sondami TagMan na konci kazdého amplifikacniho cyklu. KdyzZ je amplifikace hotova, software
soustavy NeuMoDx™ System udaje analyzuje a podad zpravu o koneéném vysledku (POSITIVE (POZITIVNI) / NEGATIVE (NEGATIVNI) /
INDETERMINATE (NEURCITY) / UNRESOLVED (NEROZLISENO) / NO RESULT (BEZ VYSLEDKU)). Pokud je vysledek pozitivni a vypotitana
koncentrace je v mezich stanovitelnosti, software soustavy NeuMoDx™ System také poskytuje kvantitativni hodnotu spojenou se vzorkem.

REAGENCIE / SPOTREBNi MATERIAL

Dodany materidl

Pocet testl na Pocet test v

337 (el jednotku baleni

NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip
200700 Lyofilizované reagencie PCR obsahujici TagMan® sondy a primery specifické pro AdV spolu 16 96
s TagMan® sondou a primery specifickymi pro SPC1.

PoZadované, ale nedoddvané reagencie a spotfebni materidl (k dispozici samostatné od spolecnosti NeuMoDx)

REF. Obsah
NeuMoDx™ Extraction Plate
100200 . C s o ., o
Suché paramagnetické Cdstice, lyticky enzym a kontroly zpracovdni vzorki
™ H ]
800801 NeuMoDx™ HAdV Calibrator Kit

Jednordzové sady suchych kalibrdatord HAdV vysokych a nizkych hodnot pro stanoveni validity standardni kfivky

NeuMoDx™ HAdV External Control Kit
900801 Jednordzové sady suchych kontrol pozitivnich na HAdV a negativnich kontrol pro stanoveni kaZdodenni validity analyzy
NeuMoDx HAdV Quant Assay

400400 NeuMoDx™ Lysis Buffer 1

400500 NeuMoDx™ Lysis Buffer 2

400900 NeuMoDx™ Lysis Buffer 5

400100 NeuMoDx™ Wash Reagent

400200 NeuMoDx™ Release Reagent

100100 NeuMoDx™ Cartridge

235903 Hroty Hamilton CO-RE (300 pl) s filtry

235905 Hroty Hamilton CO-RE (1 000 pl) s filtry

Potrebné pristrojové vybaveni
Molekularni soustava NeuMoDx™ 288 Molecular System [REF 500100] nebo NeuMoDx™ 96 Molecular System [REF 500200]
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VAROVANI A BEZPECNOSTNI OPATRENI
e Testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip je uréen pouze pro diagnostiku in vitro se soustavami NeuMoDx™ System.
e Pred provedenim testu si prostudujte vSechny pokyny obsazené v pfibalové informaci v soupravé.
e Spotfebni material ani reagencie po uvedené dobé exspirace nepouZivejte.
e NepouZivejte zadné reagencie, pokud je bezpecnostni tésnéni rozbito nebo je pfi dodani poskozen obal.
e Spotfebni material nebo reagencie nepouzivejte, pokud je ochranny vacek pfi dodani otevieny nebo rozbity.
e Nemichejte reagencie pro amplifikaci z jinych komerénich souprav.
e V3echny testovaci prouzky NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip chrarite pfed svétlem a vlhkosti a uchovavejte je v hlinikovych pouzdrech.

e Kdispozici musi byt platnd kalibrace testovani (generovana zpracovanim kalibratorG vysokych a nizkych hodnot z kalibraéni soupravy
NeuMoDx™ HAdV Calibrator Kit, REF 800801) pfedtim, nez Ize vysledky testu generovat pro klinické vzorky.

e Souprava pro externi kontrolu NeuMoDx™ HAdV External Control Kit (REF 900801) musi byt béhem testovani pomoci analyzy NeuMoDx™
HAdV Quant Assay zpracovana kazdych 24 hodin.

e Minimalni objem vzorku zavisi na velikosti zkumavky, stojanu se vzorky a postupu zpracovani objemu vzorku v ml, jak je definovan nize.
Objem mensi, nez je specifikované minimum, mizZe vést k chybé ,Quantity Not Sufficient” (Nedostate¢né mnozstvi).

e Provadéni analyzy HAdV na vzorcich skladovanych pfi nevhodnych teplotdch nebo po uréené dobé skladovani mize za pouziti testovaciho
prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip pfinést neplatné nebo chybné vysledky.

e U vSech reagencii a spotfebniho materidlu zabrarnte mikrobidlni a deoxyribonukledzové (DNazové) kontaminaci. PFi pouZiti sekunddrnich
zkumavek se vzorkem se doporucuje pouzivat sterilni jednordzové prenosové pipety bez Dnazy. Na kazdy vzorek pouZijte novou pipetu.

e Abyste predesli kontaminaci, se zdsobnikem NeuMoDx™ Cartridge po amplifikaci nemanipulujte ani jej nerozebirejte. Za zadnych okolnosti
nevyjimejte zasobniky NeuMoDx™ Cartridge z nadoby na biologicky nebezpecny odpad (NeuMoDx™ 288 Molecular System) nebo z koSe na
nebezpeény biologicky odpad (NeuMoDx™ 96 Molecular System). Zasobnik NeuMoDx™ Cartridge je zkonstruovan tak, aby kontaminaci
zabrarioval.

eV pfipadé, Ze laboratof provadi také testy PCR s otevienymi zkumavkami, musi byt zajisténo, Ze testovaci prouzky NeuMoDx™ HAdV Quant
Test Strip, dopliikovy spotifebni materidl a reagencie nezbytné k testovani, ochranné osobni prostiedky, jako napfiklad rukavice
a laboratorni plasté, a soustava NeuMoDx™ System nebudou kontaminovany.

e  Pfi manipulaci s reagenciemi a spotfebnim materidlem NeuMoDx™ byste méli nosit Cisté nitrilové rukavice bez obsahu pudru. Méli byste
davat pozor, abyste se nedotykali horniho povrchu zasobniku NeuMoDx™ Cartridge, féliového tésnéni testovaciho prouzku NeuMoDx™
HAdV Quant Test Strip ani extrakcni desticky NeuMoDx™ Extraction Plate, pripadné horniho povrchu nadob s lyza¢nimi pufry NeuMoDx™
Lysis Buffer 1, 2 a 5; pfi manipulaci se spotfebnim materidlem a reagenciemi byste se méli dotykat pouze bo¢nich stran.

e Pro kazdou reagencii jsou, v prislusnych pripadech, poskytnuty bezpecnostni listy (BL), které jsou k dispozici na internetové strance
www.neumodx.com/client-resources.

e Po provedeni testu si dikladné umyjte ruce.
e Nepipetujte Usty. Nekurte, nepijte ani nejezte v oblastech, kde se manipuluje se vzorky nebo reagenciemi.

e Se vzorky vidy zachazejte tak, jako by byly infekéni, a v souladu s bezpecnymi laboratornimi postupy, které jsou napfiklad popsany dle
normy OSHA pro krevni patogeny”, Groven biologické bezpe&nosti >*, anebo v souladu s jinymi vhodnymi postupy biologické bezpeénosti®’,
urcené pro materialy, které obsahuji nebo u nichZ panuje podezieni, Ze obsahuji infekéni agens.

e NepouZité reagencie a odpad likvidujte podle statnich, federalnich, oblastnich a mistnich pfedpisu.

e Vysledky analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay by mély byt interpretovany ve spojeni s ostatnimi klinickymi a laboratornimi nalezy.
e Stejné jako u jinych testl negativni vysledky neznamenaji vylouceni infekce AdV.

e Svisla ¢ara v okraji textu oznacuje zmény ve srovnani s predchozi verzi navodu k pouZiti.

e NepouZivejte opakované.

UCHOVAVANI, MANIPULACE A STABILITA PRODUKTU

e Testovaci prouzky NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip jsou stabilni v primarnim obalu po dobu exspirace uvedenou na Stitku produktu pfi
skladovani pri teploté mezi 15 a 30 °C.

e Testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip vloZeny do soustavy NeuMoDx™ System je stabilni po dobu 28 dni; software soustavy
NeuMoDx™ System vyzve k vyjmuti testovacich prouzka, které byly v soustavé NeuMoDx™ System pouZzivany déle nez 28 dn( a bude tfeba
otevfit a do soustavy NeuMoDx System vloZit nové testovaci prouzky NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip. BEhem vkladani do soustavy
NeuMoDx System neodstrariujte z prouzku hlinikovou fdlii.

e Kalibratory a kontroly NeuMoDx™ jsou neinfekéni, ale po pouZziti by mély byt zlikvidovany s laboratornim biologicky nebezpecnym
odpadem, jelikoZz po zpracovani na soustavé budou obsahovat cilovy material, coz by pfi nespravné manipulaci mohlo zpUsobit
kontaminaci.
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ODBER, PREPRAVA A UCHOVAVANI{ VZORKU

1.
2.
3.

10.
11.
12.

Se vSemi vzorky manipulujte, jako kdyby byly schopné prenosu infekénich agens.
Plnou krev ani vzorky plazmy/séra skladované v primarnich zkumavkach nezmrazujte.

Pro pfipravu vzorkd plazmy by méla byt plnd krev odebrana do sterilnich zkumavek za pouziti EDTA jako antikoagulantu. Vzorky séra by
mély byt pfipraveny ve zkumavkach pro separaci séra. Vzorky moci by mély byt odebirdny do sterilnich zkumavek nebo pohérku. Postupujte
podle pokynt vyrobce zkumavek pro odbér vzorka.

PIna krev odebrana v zafizenich vyjmenovanych vyse muzZe byt pfed pfipravou plazmy/séra skladovana a/nebo pfepravovana az po dobu
24 hodin pfi 2 °C aZ 8 °C. Pfiprava vzorkl by méla byt provadéna podle pokyn( vyrobce.

Skladovani cerstvé, nezpracované moci pti okolni teploté by mélo byt minimalizovano, protoZe nizké pH a vysoky obsah mocoviny DNA
rychle denaturuji, zejména pfi teploté 25 °C a vyssi.

Pfipravené vzorky plazmy/séra Ize v soustavé NeuMoDx™ System uchovavat aZ 24 hodin pfed zpracovénim; pfipravené vzorky moci Ize
v soustavé NeuMoDx™ System uchovavat az 16 hodin pfed zpracovanim. Pokud je tfeba delsi doby skladovani, doporucujeme vzorky bud’
zchladit, nebo zmrazit jako sekundarni alikvotni podily.

Pfipravené vzorky plazmy/séra a moci by pfi teploté 2 az 8 °C nemély byt pfed testovanim skladovany déle nez 8 dni a maximalné 24 hodin
(plazma/sérum) nebo 16 hodin (mog) pfi teploté mistnosti.

Ptipravené vzorky mohou byt pfed zpracovanim skladovény pfi teploté < -20 °C po dobu az 8 tydnu v pfipadé plazmy a 2 tydny v pfipadé
séra; jak vzorky plazmy, tak vzorky séra by pfed pouzitim nemély byt vystaveny vice nez 2 cyklim zmrazeni/rozmrazeni:

a. Pokud jsou vzorky zmrazené, nechte je Uplné rozmrazit pfi teploté mistnosti (15-30 °C); pro vytvofeni rovhomérné rozlozeného
vzorku vzorek promichejte protfepanim.

b. Jakmile jsou zmrazené vzorky rozmrazeny, testovani by mélo probéhnout do 24 hodin.

c. Zmrazeni plazmy/séra v primarnich odbérovych zkumavkach se nedoporucuje.
Po zpracovani mohou byt vzorky moci skladovany pfi teploté 2 az 8 °C.
Pokud jsou vzorky pfepravovany, mély by byt zabaleny a oznaceny v souladu s platnymi pfedpisy zemé a/nebo mezinarodnimi predpisy.
Ztetelné vzorky oznacte a uvedte, Ze se jednd o vzorky k testovani AdV.

Prejdéte k Casti Priprava testu.

Cely proces realizace analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay je shrnut na obrdzku 1.
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REALIZACE ANALYZY NEUMODX™
HAdV QUANT ASSAY

Specifické reagencie pro zatéZovy test
e NeuMoDx™ Lysis Buffer 1/2/5
e NeuMoDx™ Quant Test Strip

Na vyzvu softwaru NeuMoDx™ vloZte
pozadovany spotrebni material

Zpracujte soupravu

kalibrator(
NeuMoDx™ HAdV
Calibrators Kit

Opakujte kazdych
90 dnli NEBO pfi
pouziti nové Sarze

. testovacich prouzkd
et NeuMoDx™ HAdV
Quant Test Strip

Jsou
kalibratory

Zpracujte soupravu
externich kontrol
NeuMoDx™ HAdV

External Controls Kit

Jsou
kontroly

platné? Opakuijte kazdych

24 hodin

ANO

ZPRACOVANI BEZNYCH
VZORKU

Obrazek 1: Pracovni postup pfi realizaci analyzy NeuMoDx HAdV Quant Assay
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Pfiprava testu

V pfipadé vzorkd plazmy/séra miZe analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay probéhnout pfimo v primdrnich odbérovych zkumavkdch pro krev,
pripadné z alikvotnich podilii vzorki v sekunddrnich zkumavkdch. Zpracovani Ize spustit pomoci jednoho ze dvou pracovnich postupu zpracovdni
objema vzorku — pracovni postup pro zpracovdni vzorku o objemu 550 ul nebo pracovni postup pro zpracovdni vzorku o objemu 100 ul. Vzorky
moci jsou zpracovdny pouze pomoci pracovniho postupu pro zpracovdni vzorku o objemu 550 pl.

1. Na zkumavku se vzorkem, kompatibilni se soustavou NeuMoDx™ System, nalepte Stitek s ¢arovym kédem na vzorky. Primarni odbérova
zkumavka na krev mize byt oznacena a po odstfedéni umisténa pfimo do 32mistného stojanu na zkumavky se vzorkem; viz pokyny vyrobce.

2. Pokud testujete vzorek plazmy/séra v primarni odbérové zkumavce, vloZte zkumavku oznacenou ¢arovym kédem do stojanu na zkumavky
se vzorkem a pfed vloZenim do soustavy NeuMoDx System se ujistéte, Ze je sejmuto vicko. Minimalni objemy nad gelovou vrstvou / buffy
coat jsou definovany nize a budou splnény, pokud budou vzorky odebrany a zpracovany podle pokynt vyrobce zkumavek. U vzork(, které
jsou odebrany nespravné, neni provedeni testu zaruc¢eno.

T e Minimalni poZadovany objem vzorku
oty | Pz [ vl o
SST—3,5ml 1550 pl 1150 pl
PPT/SST - 5,0 ml 1800 pl 1400 pl
PPT/SST - 8,5 ml 2500 pl 2150 pl
K:EDTA/sérum — 4,0 ml 1050 pl 650 pl
K2.EDTA/sérum — 6,0 ml| 1250 pl 850 ul
KEDTA/sérum — 10,0 ml 1600 pl 1200 pl

3.V pfipadé vzorkl moci anebo v pfipadé vzork( plazmy/séra v sekundarni zkumavce pfeneste alikvotni podil vzorku do zkumavky se
vzorkem s ¢arovym kodem, ktera je kompatibilni se soustavou NeuMoDx System, a to podle objem( definovanych nize:

Minimalni poZzadovany objem vzorku
Stojan na zkumavky se vzorkem Velikost zkumavky Pracovni postup Pracovni postup
ro 550 i pro 100 pl
P K (pouze plazma/sérum)
32-Tube Specimen Tube Carrier Primér 11-14 mm a vyska 60-120 mm
(32mistny stojan na zkumavky 700 pl 350 pl
se vzorkem)
24-Tube Specimen Tube Carrier Primér 14,5-18 mm a vyska 60-120 mm
(24mistny stojan na zkumavky 1100 pl 750 ul
se vzorkem)
Low Volume Specimen Tube 1,5ml mikrocentrifugaéni zkumavka
Carrier (Stojan na zkumavky se s kénickym dnem 650 pl 250 pl
vzorkem o malém objemu)

Obsluha soustavy NeuMoDx System

Podrobné pokyny naleznete v ndvodech k obsluze molekuldrnich soustav NeuMoDx™ 288 Molecular System a NeuMoDx™ 96 Molecular System

(vyr. ¢. 40600108 a 40600317).

1. Podle poZzadovaného typu zkumavky a vzorku nactéte do soustavy NeuMoDx System objednavku testu:

e Objem vzorku 550 pl je testovan definovanim typu vzorku jako ,Plasma“ (Plazma), ,Serum” (Sérum) nebo ,Urine” (Moc).

e Objem vzorku 100 pl je testovan definovanim typu vzorku jako ,Plasma2“ (Plazma 2) nebo ,,Serum2“ (Sérum 2).

e Pokud to neni v objednavce testu definovano, pouZije se jako vychozi typ vzorku Plasma (Plazma) ve zkumavce Secondary Tube

(Sekundarni zkumavka).
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2. Rozstfihnéte hlinikova pouzdra testovacich prouzki NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip v misté oznaéeném bocnimi zarezy.

3. Prouzky z pouzdra vyjméte aZ tésné pred pouZitim.

4. Pred pouZitim pouzder se vidy ujistéte, Ze jsou dobfe uzavieny a Ze je stale uvnitf sacek s vysousedlem. PouZivejte pouze tehdy, je-li obal
neposkozen.

5. Pokud se barva sa¢kd s vysousedlem zméni z oranzové na zelenou, hlinikova pouzdra a jejich obsah zlikvidujte.

6. Osadte jeden nebo vice stojand na testovaci prouzky NeuMoDx™ System testovacim prouzkem (prouzky) NeuMoDx™ HAdV Quant Test
Strip a k zaloZeni stojanu (stojanu) na testovaci prouzky do soustavy NeuMoDx™ System pouZijte dotykovou obrazovku.

7. Pokud vas software soustavy NeuMoDx™ System vyzve, pridejte do stojanu na spotiebni material soustavy NeuMoDx™ System nezbytny
spotfebni material a k zaloZeni nosice (nosi¢d) do soustavy NeuMoDx™ System pouZijte dotykovou obrazovku.

8. Pokud vas software soustavy NeuMoDx™ System vyzve, vymérte podle potieby promyvaci reagencii NeuMoDx™ Wash Reagent,
uvolriovaci reagencii NeuMoDx™ Release Reagent, vyprazdnéte odpadni reagencie z plnéni, nddobu na biologicky nebezpecny odpad
(pouze molekularni soustava NeuMoDx 288 Molecular System), odpadni ko$ na hroty (pouze molekuldrni soustava NeuMoDx 96 Molecular
System), pfipadné koS na nebezpecny biologicky odpad (pouze molekularni soustava NeuMoDx 96 Molecular System).

9. Pokud vés software soustavy NeuMoDx™ System vyzve, zpracujte dle nutnosti kalibratory calibrators (REF 800801) a/nebo externi kontroly
external controls (REF 900801). Dalsi informace, tykajici se kalibratord a kontrol, Ize najit v ¢asti Zpracovani vysledka.

10. Zkumavku (zkumavky) se vzorky/kalibratory/kontrolami vloZte do béZzného 32mistného stojanu na zkumavky a ujistéte se, Ze jsou ze viech
zkumavek odstranéna vicka.

11. Nosi¢ na zkumavky se vzorky umistéte do jakékoli oteviené pozice na pfihradku automatického podavace a k zaloZeni nosice do soustavy
NeuMoDx™ System pouzijte dotykovou obrazovku. Tim se zahaji zpracovani vloZzenych vzork( pro identifikovany test (identifikované
testy), pokud je v soustavé pfitomna platna objednévka testd.

OMEZENI

e Testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip Ize pouZit pouze na soustavach NeuMoDx™ System.

e Utinnost testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip byla stanovena pro vzorky plazmy a séra, pfipravenymi z plné krve,
odebranymi do EDTA jako antikoagulantu, i pro vzorky moci; pouziti testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip nebylo u jinych
typ klinickych vzorkd vyhodnoceno a vykonové charakteristiky tohoto testu jsou u jinych typl vzorkd neznamé.

e Pfi pouZiti pracovniho postupu pro objem vzorku 100 pl bylo pozorovano malé zvySeni meze detekce a dolni meze stanovitelnosti analyzy
NeuMoDx ™ HAdV Quant Assay.

e Analyza NeuMoDx ™ HAdV Quant Assay se nesmi pouzivat se vzorky od osob uZivajicich heparin.

e ProtoZze detekce AdV zdvisi na mnoiZstvi organismG pfitomnych ve vzorku, zavisi spolehlivost vysledkd na spravném odbéru vzorkd,
zachazeni s nimi a jejich skladovani.

e Kalibratory a externi kontroly musi byt zpracovany podle doporuceni vlozenych do baleni, a pokud zpracovani béznych klinickych vzorkd
predchazi vyzva softwaru soustavy NeuMoDx™ System.

e K chybnym vysledkim testt mlZe dojit kvili nespravnému odbéru vzorku, zachazeni s nimi, jejich nevhodnému skladovani, technické chybé
nebo nespravné identifikaci zkumavek se vzorkem. Kromé toho by se mohly objevit falesné negativni vysledky kvili tomu, Ze mnoZstvi
virovych &astic ve vzorku je pod mezi detekce analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay.

e Obsluha soustavy NeuMoDx™ System je omezena pouze na personal vyskoleny v pouZivani soustavy NeuMoDx™ System.

e Pokud se ani cilovy AdV, ani cilova SPC1 neamplifikuji, bude ozndmen neplatny vysledek (Indeterminate (Neurcity), No Result (Bez vysledku)
nebo Unresolved (Nerozliseno)) a test by mél byt zopakovan.

e Pokud je vysledek analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay Positive (Pozitivni), ale hodnota stanovitelnosti je mimo meze stanovitelnosti,
soustava NeuMoDx™ System oznami, zda byl detekovany AdV pod dolni mezi stanovitelnosti (Lower Limit of Quantitation, LLoQ) nebo nad
horni mezi stanovitelnosti (Upper Limit of Quantitation, ULoQ).

eV pfipadé, Ze detekovany AdV byl pod LLoQ, miiZe byt analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay zopakovana (podle pfani) s jinym alikvotnim
podilem vzorku.

eV pfipadé, Ze detekovany AdV byl nad ULoQ, mUze byt analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay zopakovana se zfedénym alikvotnim podilem
puvodniho vzorku. Doporu¢ujeme fedéni 1 : 1 000 v plazmé negativni na AdV nebo diluentu Basematrix 53 Diluent (Basematrix; SeraCare,
Milford, MA). Koncentraci pavodniho vzorku lze vypocitat takto:

Pdvodni koncentrace vzorku = logio (faktor fedéni) + ohldsend koncentrace ziedéného vzorku.

e Dusledkem ob&asné pFitomnosti PCR inhibitort v plazmé/séru nebo mo¢i muze byt chyba stanovitelnosti v soustavé; pokud k tomu dojde,
doporudujeme test zopakovat se stejnym vzorkem ziedénym v diluentu Basematrix v poméru 1 : 10 nebo 1 : 100.

e  Pozitivni vysledek nemusi nutné znamenat pfitomnost Zivotaschopnych organismu. Avsak pozitivni vysledek je pro pfitomnost DNA viru
AdV presumptivni.

e Delece nebo mutace v konzervovanych oblastech zacilenych analyzou NeuMoDx™ HAdV Quant Assay mUZe za pouZiti testovaciho prouzku
NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip ovlivnit detekci nebo vést k chybnému vysledku.
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e Vysledky z analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay by mély byt pouZzity jako dopInék klinickych vySetfeni a dalSich informaci, které ma Iékaf
k dispozici; test neni uréen k diagnostice infekce.

e Pro zabranéni kontaminace doporucujeme spravnou laboratorni praxi, véetné vymény rukavic mezi manipulacemi se vzorky pacientd.

ZPRACOVANI VYSLEDKU
Dostupné vysledky Ize zobrazit na karté ,Results” (Vysledky) v okné Results (Vysledky) na dotykové obrazovce soustavy NeuMoDx™ System,
pfipadné odtud vytisknout.

Vysledky analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay automaticky generuje software soustavy NeuMoDx™ System pouZivajici algoritmus rozhodovani a
parametry zpracovani vysledk( popsané v souboru definic analyzy NeuMoDx™ HAdV Assay Definition File (HAdV ADF). Vysledek analyzy NeuMoDx™
HAdV Quant Assay mUzZe byt ohlasen jako Negative (Negativni), Positive (Pozitivni) s ohlasenim koncentrace AdV, Positive (Pozitivni) nad ULoQ,
Positive (Pozitivni) pod LLoQ, Indeterminate (IND; Neurcity), Unresolved (UNR; Nerozliseno) nebo No Result (NR; Bez vysledku) na zakladé stavu
amplifikace cile a kontroly zpracovani vzorku. Vysledky jsou uvddény na zakladé rozhodovaciho algoritmu, shrnutého v tabulce 1.

Tabulka 1: Shrnuti rozhodovaciho algoritmu pro analyzu NeuMoDx™ HAdV Quant Assay

Kontrola zpracovani vzorkd Interpretace

HEEGS G (Sample Process Control, SPC1) vysledkt

Amplified (Amplifikovéno) DNA viru HAdY

2<[ADV]<8,0I kopii/ml ifi ifi 3 ,
Positive (Pozitivni) s : ,] og1o kopii/m Amplified (Ampllfllfo.vano) nebo detekovana
iy . (pracovni postup pro 550 pl)* Not Amplified e
ohlasenou koncentraci L . e v kvantitativnim
2,88 < [ADV] < 8,0 log1o kopii/ml (Neni amplifikovano) rozmezi
(pracovni postup pro 100 pl)*
Positive (Pozitivni), nad DNA viru HAdV

Amplified (Amplifikovédno) nebo
Not Amplified
(Neni amplifikovéno)

detekovana nad
kvantitativnim
rozmezim

horni mezi stanovitelnosti Amplified (Amplifikovéno)
[Upper Limit of [ADV] > 8,0 logio kopii/ml
Quantitation, ULoQ]

Amplified (Amplifikovéno)

Positive (Pozitivni), pod DNA viru HAdV

ADV] < 2 log1o kopii/ml (pracovni ifi ifikova
dolni mezi stanovitelnosti [ ] gu0 kopil/ml (pracovni Amplified (AmpI|f|I‘<o‘vano) nebo detekovana pod
[Lower Limit of postup pro 550 uI)* Not Amplified kvantitativnim
[ADV] < 2,88 log1o kopii/ml (pracovni (Neni amplifikovano)

Quantitation, LLoQ] rozmezim

postup pro 100 pl)*

DNA viru HAdV

Negative (Negativni) Not Amplified (Neni amplifikovano) Amplified (Amplifikovano) nebyla detekovéna
Vsechny vysledky cile
Not Amplifi E D le P i I I latné;
Indeterminate (Neuréity) ) ot ArAnp i lled, Systerjrl tror etected, Sample roces:sn’ﬂg Cor‘r:p eted i byly n.ep atné;
(Neni amplifikovano, Byla zjisténa chyba soustavy, Zpracovani vzorkd dokonceno) otestujte vzorek
znovut
Zpracovani vzorku
. Not Amplified, System Error Detected, Sample Processing Aborted bylo preruseno;
No Result (Bez vysledku) (Neni amplifikovano, Byla zjisténa chyba soustavy, Zpracovéni vzorkd zruseno) otestujte vzorek
znovut
Vsechny vysledky cile
- Not Amplified, No System Error Detected byly neplatné;
I N |
Unresolved (Nerozlieno) (Neni amplifikovano, Nebyla zjisténa Zadna chyba systému) otestujte vzorek
znovut

* Pracovni postup pro objem 550 ul se pouZziva pro vzorky plazmy/séra a modci. Pracovni postup pro objem 100 ul se pouzivd pouze pro vzorky
plazmy/séra.

t Soustava NeuMoDx System je opatfena automatickou funkci Rerun (Nova analyza) / Repeat (Opakovat), kterou si mize koncovy uZivatel zvolit k zajisténi,
Ze vysledek IND (Neurcity) / NR (Bez vysledku) / UNR (Nevyfeseny) bude automaticky znovu zpracovan, a tak se minimalizovaly prodlevy v hldseni vysledkd.

Vypocet testu

1. U vzorkl v mezich stanovitelnosti analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay se koncentrace DNA viru AdV ve vzorcich pocita za pomoci ulozené
standardni kfivky ve spojeni s koeficientem kalibrace a objemem vzorku.

a. Koeficient kalibrace se vypocéitda na zékladé vysledkd kalibraéni soupravy NeuMoDx™ HAdV Calibrator Kit zpracované tak, aby byla
stanovena validita standardni kfivky pro konkrétni Sarzi testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip na konkrétni soustavé
NeuMoDx™ System.

b. Koeficient kalibrace je zahrnut do konecného stanoveni koncentrace DNA viru AdV.

c. Software NeuMoDx™ zohledriuje pfi stanovovani koncentrace DNA viru AdV v jednom ml vzorku vstupni objem vzorku.

NeuMoDx Molecular, Inc. 200700_CS-1.1/02 19.02.2021

Str.8z18



Ve *4 NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip 200700

NeUMSE[—B?_f NAVOD K POUZIT
2. Vysledky analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay se udavaji jako logio kopii/ml.

3.

Vysledna kvantifikace neznamych vzork( je sledovatelna podle komeréniho kvantifikovaného panelu pro ovérovani adenovir(i, vyjadieného
v kopiich/ml pomoci kapkové digitalni PCR (ddPCR).

Kalibrace testu

Platna kalibrace na zakladé standardni kfivky je pro kvantitativni vyjadieni DNA viru AdV ve vzorcich nezbytna. Pro ziskani platnych vysledkd musi
byt kalibrace testu provedena za pouziti kalibratord dodanych spole¢nosti NeuMoDx™ Molecular, Inc.

Kalibratory

Kalibratory NeuMoDx™ HAdV Calibrator jsou dodavany v soupravé (REF 800801) a jsou sloZeny ze susené pelety ze syntetické DNA viru AdV.
Sada kalibrator( pro AdV musi byt zpracovana s kazdou novou 3arZi testovacich prouzkl NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip, nebo pokud je
do soustavy NeuMoDx™ System nahran novy soubor definic analyzy AdV anebo pokud je aktudini sada kalibratort za dobou platnosti
(v soucasnosti nastavenou na 90 dn), pfipadné pokud je upraven software soustavy NeuMoDx™ System.

Software soustavy NeuMoDx™ System uZivatele uvédomi, kdy je tfeba kalibratory zpracovat; novou SarZi testovacich prouzkl nelze
k testovani pouzit, dokud nebyly kalibratory Gspésné zpracovany.

Pokud je tfeba zpracovat novou sadu kalibrator( pro AdV, pred provedenim testu si prostudujte viechny pokyny obsazené v ptibalové

informaci ke kalibraéni soupravé NeuMoDx™ HAdV Calibrator Kit.
5. Validita kalibrace je zajisténa nasledovné:

a)
b)

c)

Pro zajisténi validity je tfeba zpracovat sadu se dvéma kalibratory — pro vysokou a nizkou hodnotu.

Pro ziskani platnych vysledk( je nutné mit vysledky nejméné 2 ze 3 replikatl v mezich pfedem stanovenych parametr. Nominalni cil
kalibratoru pro nizkou hladinu je 3 logio kopii/ml a nominalni cil kalibratoru pro vysokou hladinu je 5 logio kopii/ml.

Koeficient kalibrace se vypodita tak, aby zohledrioval ocekdvanou variaci mezi Sarzemi testovacich prouzkd; tento koeficient

kalibrace se pouziva ke stanoveni finalni koncentrace AdV.

6. Pokud jeden nebo oba kalibratory kontrolou validity neprojdou, zpracovani netspésného kalibratoru (kalibrator() zopakujte za pouziti nové
ampulky. V pfipadé, Ze validitou neprojde jeden kalibrator, je mozné zopakovat pouze neulspésny kalibrator, jelikoZ soustava nevyzaduje,
aby uZivatel znovu kontroloval oba kalibratory.

Kontrola kvality

Mistni

predpisy obvykle stanovi, Ze laboratof je odpovédna za kontrolni postupy, které monitoruji presnost celého analytického procesu, a musi

stanovit pocet, typ a ¢etnost testl kontrolnich materiall pomoci ovérenych specifikaci vykonu pro nemodifikovany a schvéleny testovaci systém.

Externi kontroly

Externi kontroly pro HAdV poskytuje spole¢nost NeuMoDx Molecular, Inc. v soupravé externich kontrol HAdV External Control Kit
(REF 900801). Pozitivni kontroly obsahuji susenou peletu syntetické DNA viru AdV.
Pozitivni a negativni externi kontroly je tfeba provést jednou za 24 hodin. Pokud sada platnych externich kontrol neexistuje, software
soustavy NeuMoDx™ System vyzve uZivatele k provedeni téchto kontrol dfiv, nez budou moci byt ohlaseny vysledky vzorku.
Pokud je tfeba provést externi kontroly, pfipravte si pfed provedenim testu pozitivni a negativni kontroly, jak je uvedeno v pfibalové
informaci k soupravé pro externi kontrolu NeuMoDx™ HAdV External Control Kit.
Za pouziti dotykové obrazovky a stojanu zkumavek se vzorkem umisténého na prihradce automatického podavace vloite ampulky
s pozitivni a negativni kontrolou do soustavy NeuMoDx™ System. Soustava NeuMoDx™ System rozpozna ¢arovy kdéd a zacne zpracovévat
zkumavky se vzorkem, pokud jsou reagencie Ci spotfebni materidl nezbytny k testovani k dispozici.
Validita externich kontrol bude vyhodnocena soustavou NeuMoDx™ System na zakladé ocekdvaného vysledku. Pozitivni kontrola by méla
prinést vysledek AdV Positive (Pozitivni) a negativni kontrola by méla pfinést vysledek AdV Negative (Negativni).
S neshodnym vysledkem externich kontrol by mélo byt zachazeno nasledovné:
a) Vysledek testu Positive (Pozitivni), ohlaseny u negativni kontroly vzorku, ukazuje na problém s kontaminaci vzorku.
b) Vysledek testu Negative (Negativni) u pozitivniho kontrolniho vzorku mlzZe naznacovat problém souvisejici s reagencii nebo
pristrojem.
c) V kazdém vyse uvedeném pfipadé anebo v pfipadé vysledku Indeterminate (IND; Neurdity) ¢i No Result (NR; Bez vysledku) externi
kontrolu NeuMoDx™ HAdV External Control zopakujte s novymi ampulkami kontroly/kontrol, které testem validity neprosly.
d) Pokud pozitivni externi kontrola NeuMoDx™ HAdV External Control neprestava hlasit vysledek Negative (Negativni), kontaktujte
zakaznicky servis spolecnosti NeuMoDx™.
e) Pokud negativni externi kontrola NeuMoDx™ HAdV External Control nepfestava hlasit vysledek Positive (Pozitivni), pokuste se eliminovat
viechny zdroje mozné kontaminace, véetné vymény VSECH reagencii, d¥iv ne? kontaktujete zakaznicky servis spole¢nosti NeuMoDx™.

Kontroly (interni) zpracovani vzorkd

Exogenni kontrola zpracovéani vzork( (Sample Process Control, SPC1) je zabudovana do extrakéni desticky NeuMoDx™ Extraction Plate
a u kazdého vzorku prochazi celym procesem extrakce nukleové kyseliny a amplifikace s PCR v redlném Case. Kazdy testovaci prouzek NeuMoDx™
HAdV Quant Test Strip obsahuje primery a sondu specifické pro SPC1, které umoznuji detekci pfitomnosti SPC1 spolu s cilovou DNA HAdV (pokud

je pfit

omna) prostfednictvim multiplexové PCR v redlném case. Detekce amplifikace SPC1 umozriuje softwaru soustavy NeuMoDx™ System

sledovat ucinnost extrakce DNA a procesy amplifikace pomoci PCR.
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Neplatné vysledky

Pokud se analyze NeuMoDx™ HAdV Quant Assay provadéné na soustavé NeuMoDx™ System nepodafi vyprodukovat platny vysledek, bude na
zakladé typu chyby, ke které doslo, oznamen vysledek bud’ jako Indeterminate (IND; Neurcity), No Result (NR; Bez vysledku), nebo Unresolved
(UNR; Nerozliseno).

Vysledek IND bude ohlasen tehdy, pokud je béhem zpracovani vzork( detekovana chyba soustavy NeuMoDx™ System. V ptipadé ohlaseni
vysledku IND doporucujeme test zopakovat.

Pokud nebude detekovana zadna validni amplifikace DNA AdV nebo SPC1, bude oznamen vysledek UNR (Nevyfeseny), ktery ukazuje na mozné
selhani reagencie nebo na pfitomnost inhibitoru. V pfipadé oznameni vysledku UNR (Nevyfeseny) muzZete jako prvni krok test opakovat. Pokud
opakovany test neni Uspésny, Ize pouZzit zfedény vzorek pro snizeni u¢ink( jakékoli inhibice vzorku.

Pokud analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay provedena na soustavé NeuMoDx System nedokdzZe pfinést platny vysledek a zpracovani vzorku se
pred dokonéenim prerusi, bude ohlasen vysledek No Result (NR; Bez vysledku). V pfipadé ohlaseni vysledku NR doporucujeme test zopakovat.

VYKONOVA CHARAKTERISTIKA

Analyticka citlivost — mez detekce™

Analyticka citlivost analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay byla charakterizovadna testovanim série fedéni ovérovaciho panelu EDX HAdV (Exact
Diagnostics) ve vzorcich plazmy/séra a moci negativnich na AdV s cilem stanovit mez detekce (Limit of Detection; LoD) na soustavach NeuMoDx
System. Pro plazmu/sérum (550 ul) a mo¢ byla LoD definovéna jako experimentalné stanovena nejblizsi hladina cile nad koncentraci stanovenou
probitovou analyzou s 95% intervalem spolehlivosti (Confidence Interval; Cl). Pro plazmu/sérum (100 ul) byla pomoci analyzy miry shody
zkoumana koncentrace jednoho vzorku 750 kopii/ml a byla validovéna pro LoD, pokud byla mira detekce vy$si nez 95 %. Méfeni bylo provadéno
po dobu 3 dnl napfi¢ nékolika soustavami s nékolika SarZemi reagencii NeuMoDx™. Denné bylo pro kazdou hladinu fedéni zpracovano
42 replikath (pozitivni vzorky) a 8 replikatl pro negativni vzorky. Miry detekce jsou uvedeny v tabulce 2 a 3.

Tabulka 2: Miry pozitivni detekce pro stanoveni LoD analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay (plazma/sérum 550 pl a moc).

PLAZMA/SERUM, pracovni postup pro moc
Cilova koncentrace 7 — objemv550 W — -
L) koncentrace Pocet Pocet Mira Pocet Pocet
[log1o kopii/ml] platnych pozitivnich platnych pozitivnich Mira detekce
o 2 detekce A N
testl vzorkd testl vzorkd
200 2,30 42 42 100 % 42 42 100 %
100 2,00 42 41 97,62 % 42 41 97,62 %
70 1,85 42 39 92,86 % 42 29 69,05 %
50 1,48 42 20 47,62 % 42 14 33,33 %
NEG 0,00 24 0 0% 24 0 0%

Tabulka 3: Miry pozitivni detekce pro stanoveni LoD analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay (plazma/sérum 100 pl).

PLAZMA/SERUM, pracovni postup pro
j 1
Cilova koncentrace Cilova koncentrace < objemv OO/l
[kopie/ml] [log1o kopii/ml] Pocet Pocet Mira

platnych pozitivnich

A o detekce
testl vzorku

750 2,88 89 87 97,75 %

LoD analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay v plazmé/séru (pracovni postup pro objem 550 ul) byla stanovena na 100 kopii/ml (2 logio kopii/ml)
s 95% intervalem spolehlivosti (Confidence Interval; Cl) 82,85 kopii/ml; v mo¢i byla LoD stanovena na 100 kopii/ml (2 logio kopii/ml) s 95%
intervalem spolehlivosti (Confidence Interval; Cl) 98,27 kopii/ml; v plazmé&/séru (pracovni postup pro objem 100 ul) byla LoD stanovena na
750 kopii/ml (2,88 logio kopii/ml).

Analyticka citlivost — dolni mez stanovitelnosti (Lower Limit of Quantitation, LLoQ) a horni mez stanovitelnosti (Upper Limit of
Quantitation, ULoQ)!
Dolni mez stanovitelnosti (Lower Limit of Quantitation, LLoQ) a horni mez stanovitelnosti (Upper Limit of Quantitation, ULoQ) jsou definovany jako

z cilovych hladin AdV, které vykazovaly detekci > 95 %, spocitana celkova analytickd chyba (Total Analytical Error, TAE). TAE je stanovena nésledovné:
TAE = |Bias| + 25 (Westgard)

Odchylka je druhd odmocnina ze sou¢tu smérodatné odchylky a sou¢tu odchylek, oboji umocnéné na druhou.

Zpracované vysledky pro 5 hladin vzorkd plazmy/séra nebo moci s HAdV, pouzitych pfi méfeni LLoQ/ULoQ naleznete v tabulce 4 a 5. Na zakladé

tohoto souboru dat a dfive stanovené LoD byla pro plazmu/sérum a pracovni postup pro objem vzorku 550 pl a pro mo¢ stanovena LLoQ

100 kopii/ml (2 logio kopii/ml) a ULoQ 8 kopii/ml; pro plazmu/sérum a pracovni postup pro objem vzorku 100 pl byla stanovena hodnota
750 kopii/ml (2,88 logio kopii/ml).

NeuMoDx Molecular, Inc. 200700_CS-1.1/02 19.02.2021

Str.10z18



<& NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip
200700
NeuMoDx NAVOD K POUZITi

molecular

Tabulka 4: ULoQ a LLoQ pro testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip, s odchylkou a TAE (plazma/sérum, 550 pl, a moc)

Cilova Plazma/sérum, 550 pl Moé
Cilova konc. Pramérna Detekce Odc Pramérna Detekce Odc
konc.[kopie/ml] [logio konc.[logio %) SD hylk | TAE konc.[logio (%) SD hylk | TAE
kopii/ml] kopii/ml] a kopii/ml] a

3,23 x 108 8,5 9,11 100 0,16 0,61 0,93 8,98 100 0,20 0,48 0,89
200 2,30 2,46 100 0,15 | 0,16 | 0,46 2,47 100 0,22 | 0,17 | 0,61

100 2,00 2,23 97,62 0,26 0,23 0,75 2,34 97,62 0,21 0,34 0,75

70 1,85 2,13 92,86 0,31 0,28 0,91 2,32 69,05 0,33 0,47 1,14

30 1,48 2,08 47,62 0,22 0,61 1,04 2,05 33,33 0,26 0,58 1,10

Tabulka 5: ULoQ a LLoQ pro testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip, s odchylkou a TAE (plazma/sérum, 100 pl)

_ Cilova konc. _ Plazma/sérum, 100 pl
Cilova konc. [logso Primérna Detekee
[kopie/ml] kopii/ml] konc. %) SD Odchylka TAE
[log1, kopii/ml]
3,23 x 10® 8,5 8,81 100 0,20 0,62 0,72
750 2,88 2,96 97,75 0,30 0,08 0,69

Na zakladé vysledku téchto studii byly obé hodnoty LoD a LLoQ analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay stanoveny jako 100 kopii/ml (2 logio kopii/ml)
pro plazmu/sérum a moc s pracovnim postupem pro objem vzorku 550 pl a jako 750 kopii/ml (2,88 logio kopii/ml) pro plazmu/sérum pfi pouZiti
pracovniho postupu pro objem vzorku 100 pl. ULoQ je pro viechny typy vzorkd 3,23 x 108 kopii/ml (zde omezeno na 8 logio kopii/ml).

Linearita'?

Linearita analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay byla stanovena v plazmé/séru a moci pFipravou série fedéni s pouzitim 11 sériovych fedéni
syntetického plazmidu AdV (Integrated DNA Technologies), pfipraveného v diluentu Basematrix 53 negativnim na HAdV nebo ve smésné lidské
modi negativni na HAdV, zahrnujici koncentraéni rozsah 8-2 logio kopii/ml pro plazmu/sérum, pracovni postup pro objem vzorku 550 pl, a mo¢.
Bylo pfipraveno Sest sériovych fedéni syntetického plazmidu HAdV s rozsahem koncentraci 8-3 logio kopii/ml pro plazmu/sérum (100 pl).
Koncentrace analyzy HAdV ohldsené soustavou NeuMoDx™ System ve srovnani s ocekdvanymi hodnotami jsou uvedeny na obrdzcich 2, 3 a 4.

y=1,0479x-0,1131
6 R2=0,9917

NAMERENA HODNOTA LOG

0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00
OCEKAVANA HODNOTA LOG

Obrazek 2: Linearita analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay pro plazmu/sérum (pracovni postup pro objem vzorku 550 pl)
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y =1,0337x + 0,0928
6 RZ=0,9938

NAMERENA HODNOTA LOG

1

0
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

OCEKAVANA HODNOTA LOG

Obrazek 3: Linearita testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip pro vzorky moci

9
8

o 7 =10

2 y = 1,0463x - 0 349

—_ —_

< 6 R? =0,9942

5
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o 4

< 3

w

D)

S

<
0
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

OCEKAVANA HODNOTA LOG

Obrazek 4: Linearita testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip pro plazmu/sérum
(pracovni postup pro objem vzorku 100 pl)
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Linearita napfi¢ genotypy*?

Linearita analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay pro sedm genotypCt HAdV (lidsky adenovirus A, lidsky adenovirus B1, lidsky adenovirus B2, lidsky
adenovirus C, lidsky adenovirus D, lidsky adenovirus E a lidsky adenovirus F) byla charakterizovéna testovédnim péti riznych koncentraci kazdého
genotypu AdV pfipraveného v diluentu Basematrix 53 negativnim na AdV. Genotyp lidského adenoviru C nepfedstavuje polymorfismy v cilové
oblasti genu pokryté testovacim prouzkem NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip.

Méreni probéhlo u kazdého ze 6 genotypu pfi 5 koncentracich za pouZiti 2 replikatl (fada 10ndsobného fedéni). Linearita napfic Sesti genotypy
viru AdV je znadzornéna v tabulce 6 a na obrdzku 5.

Tabulka 6: Linearita testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip napti¢ genotypy

Rovnice linearity
Genotyp y = NeuMoDx HAdV Assay Ct R?
X = fada fedéni
Referencni sekvence y =-3,529x —0,7881 0,99
HAAV A v =-3,626x +1,348 0,99
HAdV B1 y =-3,449x + 1,1285 0,97
HAdV B2 y = -3,911x — 2,079 0,99
HAdJV D y = -3,384x + 3,9873 0,99
HAAV E y =-3,687x— 1,2335 0,99
HAdV F y=-3,036x + 5,28965 0,98
40
%\ - 30
- —
e} —— ] 20
10
0
-9,00 -8,00 -7,00 -6,00 -5,00 -4,00

Rada fedéni

@ Lidsky adenovirus A @ Lidsky adenovirus B1 Lidsky adenovirus B2

Lidsky adenovirus E @ Lidsky adenovirus F @ Lidsky adenovirus D

Obrazek 5: Linearita testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip napfi¢ genotypy
Analyticka specifi¢nost — zkfizena reaktivita®!°
Analytickd specificnost byla prokazédna screeningem zk¥izené reaktivity 23 organism0, které se ve vzorcich plazmy/séra nebo moéi béiné
nachazeji, a také druhd, které se AdV fylogeneticky podobaji. Organismy byly pfipraveny ve smésich skladajicich se z 5/6 organism0 testovanych
pfi vysoké koncentraci. Testované organismy jsou uvedeny v tabulce 7. Pomoci pfistupu in silico byly analyzovany dva organismy (E. coli a HCV).
U Zadného z testovanych organism( nebyla pozorovana 7zadnd zkfizend reaktivita, coZ potvrzuje 100% analytickou specificnost analyzy
NeuMoDx™ HAdV Quant Assay.

Tabulka 7: Patogeny pouZzité k prokazani analytické specificnosti

Necilové organismy
Klebsiell hyl
HTLV-1/2 Escherichia coli Enterococcus faecalis ebsie a‘ Staphylococcus Streptoz:Of:cus
pneumonia aureus pneumoniae
Streptococcus Sta'phylo'cc?ccus Virus hepatitidy B BK virus Virus Epstein-Barrové V.arlcella zoster
pyogenes epidermidis virus
. . - . . Herpes simplex . . Lidsky
Cytomegalovirus Virus hepatitidy C Herpes simplex virus 1 virus 2 Lidsky herpesvirus 6 herpesvirus 7
Lidsky herpesvirus 8 Virus Ildsk? |mu'n|tn| Virus |Id5k? |mu'n|tn| IC virus V40
nedostatecnosti — 1 nedostatecnosti — 2
NeuMoDx Molecular, Inc. 200700_CS-1.1/02 19.02.2021
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Analyticka specifi¢nost — interferujici latky, komenzalové®°

Interference u analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay byla vyhodnocena za pfitomnosti necilovych organism(, a to za poutZiti stejnych smési
organism, jaké byly pfipraveny pro testovani zkfizené reaktivity, uvedenych vySe v tabulce 7. Plazma negativni na HAdV byla obohacena
o organismy smisené do skupin po 5/6 a pfi koncentraci 2,5 logio kopii/ml takto obohacena o cilovy virus HAdV. Jak naznadila minimalni odchylka

stanovitelnosti z kontrolnich vzork(, které neobsahovaly Zzadny interferujici pfipravek, nebyla za pfitomnosti téchto komenzali pozorovéna zadna
vyznamna interference.

Analyticka specifiénost — interferujici latky, endogenni a exogenni latky®!°

Analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay byla hodnocena za pfitomnosti typickych exogennich a endogennich interferujicich latek, které se
v klinickych HAdV vzorcich plazmy/séra ¢i moci objevily. Mezi tyto latky patfily neobvykle vysoké hladiny slozek v krvi nebo moci a také bézné
antivirové léky, které byly zarazeny do tabulky 8. Kazda latka byla pridana k vySetfenému diluentu Basematrix 53 nebo lidské moci, negativni na
HAdV, obohacenému o 2,5 logio kopii/ml HAdV a u vzorkl byla analyzovéna interference.

Primérna koncentrace a odchylka u viech testovanych latek ve srovnani s kontrolnimi vzorky uméle obohacenymi o stejnou hladinu HAdV jsou
uvedeny v tabulce 9. Zadna z exogennich a endogennich latek specifi¢nost analyzy NeuMoDx™ HAdV Quant Assay neovlivnila.

Tabulka 8: Testovani interference — exogenni pfipravky (klasifikace l1ékd)

Smés Nazev léku Klasifikace

Valganciclovir ANTIVIROTIKUM

Prednison IMUNOSUPRESIVUM
Smés 1 Cidofovir ANTIVIROTIKUM
Cefotaxime ANTIBIOTIKUM

Mycophenolate mofetil IMUNOSUPRESIVUM
Vankomycin ANTIBIOTIKUM

Takrolimus IMUNOSUPRESIVUM
Valaciclovir ANTIVIROTIKUM

Leflunomid IMUNOSUPRESIVUM

NeuMoDx Molecular, Inc. 200700_CS-1.1/02 19.02.2021
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Tabulka 9: Testovani interference — exogenni a endogenni pripravky

Endogenni (plazma/sérum)

Priimérna konc.

Odchylka (absolutni)

logio kopii/ml

logao kopii/ml

Triglyceridy 500 mg/dl

2,03 0,46
Konjugovany bilirubin (0,25 g/1) 2,21 0,28
Nekonjugovany bilirubin (0,25 g/I) 2,71 0,22
Albumin (58,7 g/1) 2,74 0,25
Hemoglobin (2,9 g/1) 2,67 0,18

Endogenni (moc)

Priimérna konc.

Odchylka (absolutni)

logio kopii/ml logo kopii/ml
Urobilirubin (> 2 mg/dl) 2,65 0,30
Glukdza (1 000 mg/dl) 3,17 0,28
Mo¢, pH 4 2,67 0,22
Mog, pH 10 2,78 0,11
Leukocyty (1E6 bunék/ml) 2,72 0,22
Krev, 5% 2,62 0,29
Protein (albumin > 100 mg/dl) 3,07 0,18
Mastkovy prasek 2,89 0,00

Exogenni (pFipravky)

Priimérna konc.

Odchylka (absolutni)

Valaciclovir, Leflunomid

logio kopii/ml log1o kopii/ml
Smés 1: Valganciclovir, Prednison, Cidofovir, Cefotaxim,
. 2,83 0,08
Mycophenolate mofetil
Smés 2: Vankomycin, Takrolimus, Famotidin, 252 0,23

Opakovatelnost a vnitini laboratorni preciznost!?
Preciznost testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip byla stanovena testovanim 2 replikatd Sprvkového panelu se vzorky AdV,
pfipravovanymi s plazmidem HAdV dvakrat denné, za pouZiti jedné soustavy NeuMoDx™ 96 System po dobu 20 dni. Preciznost byla
charakterizovana v ramci jednoho cyklu, mezi rdznymi cykly, v rdmci jednoho dne a mezi rGznymi dny; (celkovd) smérodatna odchylka v ramci
laboratofe byla stanovena jako < 0,30 logio kopii/ml. Napfi¢ dny nebo cykly byla prokazana vynikajici preciznost, jak je uvedeno v tabulce 10.
Preciznost mezi operatory charakterizovéna nebyla, jelikoZ obsluha pfi zpracovani vzork( za pouziti soustavy NeuMoDx™ System nehraje Zadnou

vyznamnou roli.

Tabulka 10: Vnitfni laboratorni preciznost — analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay na soustavach NeuMoDx™ System

SD v ramci dne SD mezi riznymi SD v ramci cyklu SD mezi riznymi 'Cel!(ova SD o
ek (logwokopif/ml) | dny (logwokopif/ml) | (logw kopiifml) | cykly (logs kopiifmi) | ¥ Fameilaboratofe)
(log1o kopii/ml)
Vzorek plazmy/séra (550 pl)
5,51 logio kopii/ml 0,15 0,13 0,15 0,01 0,19
4,51 logio kopii/ml 0,17 0,10 0,17 0,05 0,20
3,51 logio kopii/ml 0,18 0,00 0,12 0,14 0,19
2,51 logio kopii/ml 0,16 0,07 0,15 0,03 0,17
0 logzo kopii/ml 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Vzorek modi (550 pl)

5,51 logio kopii/ml 0,19 0,14 0,16 0,1 0,23
4,51 logio kopii/ml 0,17 0,09 0,11 0,13 0,18
3,51 logio kopii/ml 0,16 0,11 0,16 0,00 0,20
2,51 logio kopii/ml 0,17 0,09 0,14 0,10 0,19
0 logzo kopii/ml 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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Reprodukovatelnost mezi $arzemi'3

Reprodukovatelnost mezi Sarzemi byla u testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip stanovena za pouZiti tfi rGznych Sarzi prouzkl
NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip. K hodnoceni vykonu na jedné molekularni soustavé NeuMoDx™ 96 Molecular System ve 3 samostatnych cyklech
byl pouZit 5prvkovy panel HAdV pfipraveny s plazmidem HAdV. Byla analyzovana odchylka v ramci 3arze i mezi riznymi Sarzemi a vysledky byly
vyjadreny jako absolutni odchylka kvantifikace mezi $arzemi; vysledky jsou uvedeny v tabulce 11. Maximalni celkové odchylka byla 0,39 logio kopii/ml.

Ekvivalentni ucinnost byla prokazana napfic sarzemi, jelikoZ stanovitelnost vSech prvkd panelu byla v mezich stanovené tolerance.

Tabulka 11: Reprodukovatelnost mezi Sarzemi — analyza NeuMoDx™ HAdV Quant Assay

Absolutni odchylka | Absolutni odchylka Absolutni

Vzorek mezi $arzi 1 a Sarzi 2 | meziSarzi 1a Sarzi 3 vods!wlka‘ m‘c'e’zn

(log1o kopif/mi) (log10 koplii/ml) sarzi2 asarzi 3

(log1o kopii/ml)

Vzorek plazmy/séra (550 pl)
5,51 logio kopii/ml 0,26 0,28 0,02
4,51 logo kopii/ml 0,00 0,17 0,17
3,51 logio kopii/ml 0,27 0,17 0,10
2,51 logio kopii/ml 0,39 0,08 0,31
0 log1o kopii/ml 0,00 0,00 0,00
Vzorek modi (550 pl)

5,51 logio kopii/ml 0,27 0,12 0,39
4,51 logxo kopii/ml 0,23 0,17 0,06
3,51 logio kopii/ml 0,22 0,06 0,16
2,51 logio kopii/ml 0,22 0,09 0,13
0 log1o kopii/ml 0,00 0,00 0,00

Reprodukovatelnost mezi p¥istroji'3

Reprodukovatelnost testovaciho prouzku NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip mezi pfistroji byla stanovena pomoci tfi rGznych soustav (dvé
molekuldrni soustavy NeuMoDx™ 288 Molecular System a jedna molekularni soustava NeuMoDx™ 96 Molecular System). K hodnoceni G¢innosti
byl pouZit 5prvkovy panel HAdV pfipraveny s plazmidem HAdV. Testovani bylo provadéno na soustavdach paralelné po dobu 5 dnl. Odchylka byla
charakterizovéna v ramci jednoho dne a mezi soustavami a celkova smérodatnda odchylka byla stanovena jako < 0,30 logio kopii/ml. Ekvivalentni
ucinnost byla prokazana naptic soustavami, jelikoz SD stanovitelnosti vSech prvka panelu byla v mezich stanovené tolerance (Table 12).

Tabulka 12: Reprodukovatelnost mezi pristroji — testovaci prouzek NeuMoDx™ HAdV Quant Test Strip

Vzorek SDv rémcii’dne SD mezi rﬁzr!?mi dny SD v ramci sSustavy “:2:'52:32‘:“’?' SD reprodukO\_llateInosti
(log1o kopii/ml) (logo kopii/ml) (log1o kopii/ml) (logo kopii/ml) (log1o kopii/ml)
Vzorek plazmy/séra (550 pl)
5,51 logio kopii/ml 0,13 0,04 0,14 0,05 0,14
4,51 logao kopii/ml 0,12 0,00 0,14 0,04 0,15
3,51 logio kopii/ml 0,14 0,00 0,14 0,10 0,17
2,51 logio kopii/ml 0,18 0,00 0,18 0,08 0,19
0 logio kopii/ml 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Vzorek moci (550 pl)
5,51 logio kopii/ml 0,12 0,03 0,12 0,07 0,14
4,51 logio kopii/ml 0,10 0,06 0,12 0,04 0,12
3,51 logio kopii/ml 0,14 0,04 0,15 0,03 0,15
2,51 logio kopii/ml 0,18 0,00 0,18 0,06 0,19
0 logo kopii/ml 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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