Exceléncia em Servicos
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Por meio da qualidade, dedicacéo e atencao

aos detalhes, nossos servicos garantem a
seguranca operacional gue vocé precisa
para fornecer um valor médico real aos seus
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Treinamento Roche Diagnostica

A Roche Diagnostica cuida de seus clientes e de
suas necessidades em todos os estagios do ciclo
de vida da sua instituicdo de saude, melhorando a
jornada do paciente, e tornando negoécios mais
rentaveis e sustentaveis.

Os Treinamentos da Roche Diagnostica fazem
parte do ciclo de vida de Exceléncia em Servicos.

Treinamento e Instrucao



Treinamento Modulo Completo

Descricado: Modulo completo de treinamento para cada equipamento.
Conteudo: O treinamento completo engloba os seguintes modulos:

» Operacional Basico

* Manutencao
Alvo: Time laboratorial da operacéao principal

Max. participantes: 5 por turma
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Treinamento Modulo Completo — cobas 5800 — Virologia
(HIV-1, HCV, HBV)

- Informacao Geral HIV, HCV, HBV

- Resumo do Ensaio HIV-1, HCV, HBV

- Material de coleta HIV-1, HCV , HBV

- Apresentacao de Reagentes e Consumiveis
- Deteccéo de Alvos

- Interpretacao de Resultados
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Informacao Geral
cobas,® HIV-1

A Teste in vitro de amplificacdo do acido nucléico para a quantificacdo do RNA do HIV-1 em EDTA-
Plasma

A Intencao de uso:

O em conjunto com a apresentacéo clinica e outros marcadores laboratoriais para o tratamento

clinico de pacientes infectados pelo HIV-1.

O Esse teste pode ser usado para confirmacao da infeccéao por HIV-1 em individuos reativos a

anticorpos.

O Pode ser usado para avaliar o prognéstico do paciente, medindo os niveis de RNA do HIV-1

ou para monitorar os efeitos da terapia anti-retroviral ao longo do tratamento
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Informacao Geral

®

cobas~ HIV-1

O Duas probes s&o usadas para quantificar, mas NAO
para discriminar os subtipos do HIV-1 do grupo M, do

grupo N e do grupo O.

A carga viral é quantificada utilizando um controle a j ™
interno de RNA de HIV, pipetado em cada amostra gag
durante o processamento da amostra.

%  HIVRNA

Vir

e
Vpr

Q O Master Mix do cobas® HIV-1 contém 2 probes
especificas para deteccéo do alvo do HIV-1 e do
Controle Interno.
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Resumo
Ensaio HIV-1

Carcateristicas Principais

Tipo de Amostra EDTA-Plasma

Volume de Processamento da Amostra | 500 pL

Sensibilidade Analitica 500 pL: 13.2 cp/mL

Range Linear 500 pL: 20.0 — 1.0E+07 cp/mL

Especificidade 100%

Gendtipos HIV-1 M (A-D, F-H, CRFO1-AE, CRF02_AG), HIV-1 O, HIV-1 N
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Informacao Geral

cobas® HCV

A Teste in vitro de amplificacdo do acido nucléico para a quantificacdo do RNA do virus da
Hepatite C (HCV).

A Utilizado EDTA-plasma e soro de individuos infectados com HCV (Gendtipo de 1 a 6).

A Intencao de uso:
A Individuos positivos para anticorpos anti-HCV e doenca hepatica
A Individuos com suspeita de infeccéo ativa por HCV
A Individuos em risco de infeccdo por HCV

[ Monitorar pacientes infectados por HCV e que estao sob terapia anti-retroviral e

ajudar na avaliacdo da resposta a terapia.
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Resumo

Ensaio HCV

Carcateristicas Principais

Tipo de Amostra

EDTA-Plasma

Soro

\Volume de Processamento da
Amostra

500 pL

500 pL

Sensibilidade Analitica

500 pL: 8.46 IU/mL

500 pL: 9.61 IU/mL

Range Linear

500 pL: 15.0 — 1.0E+08 IU/mL

500 pL: 15.0 — 1.0E+08 IU/mL

Especificidade

30 UI/mL - 100.0%

20 Ul/mL - 100.0%

Genotipos

HCV Genatipo 1-6

HCV Gendtipo 1-6
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Informacao Geral
cobas® HBV

A Teste in vitro de amplificacdo do acido nucléico para a quantificacdo do DNA do virus da
Hepatite B (HBV).

Q Utilizado EDTA-plasma e soro de individuos infectados com HBV.

Q Uso destinado como auxiliar no tratamento de pacientes com infec¢éo cronica por HBV
submetidos a terapia antiviral.

A O teste pode ser usado para medir os niveis de DNA do HBV durante o tratamento e ajudar
na avaliacdo da resposta a terapia.




Resumo
Ensaio HBV
Carcateristicas Principais HBV
Tipo de Amostra Soro EDTA-Plasma
Volume de Processamento da 500 L 500 L

Amostra

Sensibilidade Analitica

500 pL: 2.4 1U/mL

500 pL: 2.7 IU/mL

Range Linear

500 pL: 10 — 1.0E+09 1U/mL

500 pL: 10 — 1.0E+09 1U/mL

predominantes

Especificidade 20 Ul/mL - 100.0% 20 Ul/mL - 100.0%
HBV gendtipos A, B, C, D, E, F, G e H HBV gendtipos A, B,C,D,E,F,GeH
Genotipos mais mutantes pré-core mais mutantes pré-core

predominantes
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Material de Coleta HIV-1, HCV e HBV

25
Sangue
G total
o
®
-
5
prav}
g
0
3
8 pE—
A
Plasma/soro
2 i
1 ) 6
Dias
< -18—

TOP

Plasma/soro congelado
(pode ser congelado/descongelado até 4 vezes)

Semanas

12

4 Plasma:

O sangue deve ser coletado em tubos de preparacéo de
Plasma BD Vacutainer® PPT™ para métodos de testes
de diagndéstico molecular ou em tubos estéreis utilizando
EDTA como anticoagulante. Siga as instrucdes de coleta
de amostra do fabricante do tubo.

4 Soro:

O sangue deve ser coletado em tubos de preparacéo de
Soro (SST™) para métodos de testes de diagndstico
molecular ou em tubos estéreis utilizando EDTA como
anticoagulante. Siga as instrucdes de coleta de amostra
do fabricante do tubo.




Apresentacao de Reagentes — HIV-1, HCV, HBV
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NUmero do Produto

Descricao

Reagente (s)

Volume (s)

6997546190 ?&t();aps)omm HIEIR (RIS Particulas de vidro Magnéticas(MGP) 480 testes
cobas omni Specimen U
6997511190 Diluent (SPEC DIL) [Tampdao Tris 4 x 875mL
Genérico b e I
6997538190 ?Svg)s omni LysIS Reagent | ise (tiocianato de guanidina) 4 x 875mL
cobas omni Wash Reagent .
6997503190 (WASH) Tampao de Lavagem 42 L
Solucéo de proteinase (PASE) 22,3 mL
Padrdo de quantificacao
de ARN (RNA-QS) 21,2 mL
R KIT COBAS 5800 HIV-1  [Tampéo de Eluigdo (EB) 21,2 mL
192T CE-IVD Reagente Master Mix 1(MMX-R1,
a 7,5mL
Cofator, Manganés)
Reagente Master Mix 2
de HIV-1 (HIV-1 MMX-R2) <he il
Solucéo de proteinase (PASE) 22,3 mL
Padréo de quantificagcao
de ARN (RNA-QS) s
9040765190 KIT COBAS 5800 HCV  [Tampao de Eluicdo (EB) 21,2 mL
192T CE-IVD Reagente Master Mix 1(MMX-R1, 25 mL
. . Cofator, Manganés) !
Ensaio Especifico -
Reagente Master Mix 2 97 mL
de HCV (HCV MMX-R?2) '
Solucgéo de proteinase (PASE) 22,3 mL
Padrdo de quantificacdo
de ARN (RNA-QS) RS
9040820190 KIT COBAS 5800 HBV  [Tamp3&o de Eluicio (EB) 21,2 mL
192T CE-IVD Reagente Master Mix 1(MMX-R1,
" 7,5mL
Cofator, Manganés)
Reagente Master Mix 2
de HBV (HBV MMX-R?2) <he il
g Controle Positivo Alto (HPC) 8 x 0.65 mL
9040773190 cobas® I—!BV/HCV/HIV 1 = _
Control Kit Controle Positivo Baixo (LPC) 8 x 0.65 mL
9051554190 FOOEE Il Rl Controle Negativo 16 x 1mL
Control Kit




cobas® HIV-1, HCV e HBV Cassetes de Reagente
192 testes

Pronto para uso

« Cassete individual para 192 testes

« Contém os componentes especificos do teste

« Carregado diretamente no equipamento cobas® 5800

« Estabilidade e uso sao rastreados pelo tag de

ldentificacao de Radiofrequéncia (RFID). RFID tag
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cobas® HIV-1, HCV e HBV Cassetes de Reagente

« Solucéo de Proteinase (PASE) .

« Padrao de quantificacao (QS): Nao
relacionado ao HIV, HCV ou HBV; plasmideo de RNA (HIV
e HCV) ou DNA (HBV) sintético ndo infeccioso, encapsulado
na proteina bacteriofaga MS2 (HIV e HCV) ou em proteina
de revestimento bacteriofago Lambda (HBV).

- Tampao de eluicado (EB) — Tamp&o base
tris

* Reagente Master Mix 2 (MMX-R2)

— dNTPs, Primers, Sondas, Aptamer, DNA
Polymerase, AmpErase

* Reagente Master Mix 1 (MMX-R1)

— Acetato de manganés
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Amplificacao Seletiva usando a AmMpERASE®
Enzima presente nos Master Mix do teste - responsavel por evitar Carry-over

Amostra/ DNA alvo Amostra nao modificada/ DNA alvo

C.CGAMGCIMC.CAMCAC

&

AmpErase

G.CWA CAG.C AG G

DNA Amplicon contaminante DNA Amplicon modificado

Amostra nao modificada/ DNA alvo

Aquecimento,
pH alcalino

Inactivated
Am pErase®

| TOP DNA Amplicon Inativado




Reagentes
Controles positivos e negativo

« Cada controle positivo ou negativo contém 4
mini-racks

« Cada mini —rack contem 4 posicoes para 4
tubos.

« A estabilidade e uso é controlada pelo RFID.

Nota: Carregue apenas as mini-racks no
cobas® 5800.
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Cassete de
controle




Reagentes
cobas® HBV/HCV/HIV-1 Controle Positivo

* Pronto para uso

« O cassete de controle contem 16 controles positivos:
8 X HBV/HCV/HIV-1 L (+) C
8 X HBV/HCV/HIV-1H (+) C

Cada controle é para uma unica utilizacao.

Favor consultar as InstrucGes de Uso de cada teste para
maiores informacdes sobre o controle.
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HBV/HCV/HIV Control mini-rack




Reagentes
cobas® NHP Controle Negativo

* Pronto para uso

« Cada cassete contém 16 tubos de controle
negative de plasma humano normal (NHP)

Favor consultar as Instrucdes de Uso de cada teste
para maiores informacdes sobre o controle.

['reinamento Operacional Padrao

NHP NC mini-rack




Reagentes
Reagentes cobas omni

Os reagentes cobas omni Specimen Diluent, cobas omni Lysis, cobas omni Wash e cobas
omni MGP também sdo necessarios para realiza¢cédo dos testes.
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Estabilidade dos

Reagentes

Reagente

Prazo de validade
do kit

Estabilidade do kit aberto

Nuamero de corridas
para as quais este
kit pode ser usado

Estabilidade
a bordo do
equipamento

cobas® HIV-1 HCV HBY

Prazo ndo ultrapassado

90 dias desde a primeira
utilizacédo

Max. 40 corridas

Max. 36 dias*

cobas® HBV/HCV/HIV-1 Control Kit

Prazo nédo ultrapassado

Néo aplicavel®

Nao aplicavel

Max. 36 dias*

cobas® NHP Negative Control Kit

Prazo nédo ultrapassado

Nao aplicavel®

Nao aplicavel

Max. 36 dias*

cobas omni Lysis Reagent

Prazo ndo ultrapassado

30 dias desde o carregamento*

Ndo aplicavel

Néo aplicavel

cobas omni MGP Reagent

Prazo nédo ultrapassado

30 dias desde o carregamento*

Nao aplicavel

Néo aplicavel

cobas omni Specimen Diluent

Prazo nédo ultrapassado

30 dias desde o carregamento*

Nao aplicavel

Nao aplicavel

cobas omni Wash Reagent

Prazo nédo ultrapassado

30 dias desde o carregamento*

Nao aplicavel

Néo aplicavel

* Reagente de utilizacao Unica.

* O tempo € medido a partir da primeira vez que o reagente ¢ carregado no cobas® 5800 System.




Interpretacao de resultado
Canais e alvos

Canal 6

Blind Disk

CY5.5

Canal 5 EX 680/ EM 700LP

QS

JA270
EX 610/ EM 645

Canal 4
HCV

['reinamento ( )j\x racional Padrao

Canal 1
Coumarine

EX 435/ EM 470

FAM
EX 495/ EM 521

Canal 3
HBV

Canal 2
HIV-1




Deteccao dos Alvos

4
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Probes de Hidrdlise - durante a amplificacéo por PCR, a hibridizacédo das probes no alvo de DNA resulta na
clivagem pela atividade de nuclease 5"- 3°"da DNA Polimerase, resultando na separacao do “reporter” dos
marcadores “quencher”, gerando o sinal de fluorescéncia.

Os dados de fluorescéncia séo coletados a cada ciclo (ap6s extenséo do primer).

Excitacao Emissao
Ensaio Marcador (comprimento de (comprimento de
onda/largura nm) onda/largura nm)
2 HIV-1 FAM 495/10 521/10
3 HBV HEX 540/10 580/20
4 HCV JA270 610/20 645/20
5 QS CY5.5 680/10 700 LP




Interpretacao de resultados
Controle de qualidade e validacao de resultados no cobas® 5800 System

« Um controle negativo [(-) C] e dois controles positivos um baixo positivo [HxV-1 L (+) C] e alto positivo [HxV-
1 H (+) C] sao processados pelo menos a cada 72 horas ou com cada novo lote de kits. Controles positivos
e/ou negativos podem ser programados com mais frequéncia com base em procedimentos laboratoriais e/ou
regulamentos locais.

« No software do Sistema cobas® 5800 e/ou relatorios, verificar a existéncia de flags e seus resultados
associados para garantir a validade da corrida.

« A corrida é valida se nao aparecerem flags para os trés controles, o que inclui um controle negativo e dois
controles positivos. O resultado do controle negativo € exibido como (-) C e os controles baixo e alto positivo
sao exibidos como HxV L (+) C e HxV H (+) C.

» Todos os flags séo descritos no sistema cobas® 5800 na Assisténcia ao Usuario.

« A validacéo dos resultados é feita automaticamente pelo software cobas® 5800 com base no desempenho
do controle negativo e positivo.
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Interpretacao de resultados
Resultados de controle no cobas® 5800 Systems

Os resultados dos controles sao mostrados no software do cobas® 5800 no aplicativo
"Controles".

« Os controles sao marcados com um "Valido" na coluna "Resultado do controle" se todos os
alvos do controle forem considerados como validos. Os controles sao marcados com "Invalido"
na coluna "Resultado do controle®, se um ou todos dos alvos do controle forem considerados
invalidos.

« Os controles marcados com "Invalido" mostram um flag na coluna “Alarmes". Em detalhes,
mais informacdes sobre 0 motivo pelo qual o controle € mostrado como invalido, incluindo
informacdes do flag.

« Se um dos controles positivos for invalido, repetir os testes de todos os controles positivos e
todas as amostras associadas. Se o controle negativo for invalido, repetir os testes de todos
0s controles e todas as amostras associadas.
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Interpretacao de resultados
Resultados liberados pelo equipamento cobas 5800

Resultado Relatério de Resultado e exemplo de Interpretagdo: cobas® HIV-1
Target Not HIV-1 RNA n&o detectado.
Detected Resultado reportado como“HIV ndo detectado”.
Concentracéo esta abaixo do Limite Minimo de Quantificagcdo (LLoQ) do
ensaio.
< Titer Min Resultado reportado como “HIV-1 detectado, menor que a (Concentracéo
Minima).”
Conc. Min. = 2.00E+01 cp/mL e 3.33E+01 IU/mL (400 pL)
O calculo da concentragdo esta dentro do Range Linear do ensaio — maior
~ ou igual para a concentragdo minima e menor ou igual a concentragédo
Concentracéo L5
maxima.
Resultado reportado como “(Concentragao) do HIV-1 detectado”.
O calculo da concentragdo esta acima do Limite Maximo de Quantificagdo
(ULoQ) do ensaio.
> Titer Max? Resultado reportado como “HIV-1 detectado, maior que (Concentragao
Maxima)”.
Conc. Max. = 1.00E+07 cp/mL e 1.70E+07 IU/mL (400 pL)
DResultado da amostra > Conc. Max se refere as amostras positivas de HIV-1 detectadas com
concentracdo acima do limite méximo de quantificagdo (UL0oQ). Se um resultado quantificado for
desejado, a amostra original devera ser diluida com um plasma EDTA HIV-1 negativo e o teste
devera ser repetido. Multiplicar o resultado obtido pelo fator de diluicao utilizado.

—

-

—

Nao foi identificado o gene alvo na amostra

O gene alvo foi identificado, mas em um
valor abaixo do limite minimo de deteccéo
(isso € variavel a depender do teste)

O resultado € informado de acordo ao range
de deteccao do gene alvo. Resultado sera
sempre informado em notacéao cientifica!

O gene alvo foi identificado, mas em um valor
Acima do limite maximo de detecc¢ao
(isso € variavel a depender do teste)

A tabela acima representa um exemplo de possiveis resultados validos diferentes que podem ser reportados. Os exemplos apresentados
referem-se ao cobas® HIV-1, entretanto, formatos similares de resultados, seréo reportados para os testes cobas® HBV, e HCV.

[ As concentracdes do cobas® HBV e HCV séo reportadas na unidade de IU/ml, enquanto as concentracdes para o cobas® HIV-1 séo
reportadas em coépias/mL.
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Interpretacao de resultados

O gue e notacao cientifica e como converter resultados.

A notacao cientifica € uma forma de
escrever numeros usando poténcia de
10. E utilizada para reduzir a escrita de
ndmeros que apresentam muitos
algarismos.

2 x 109

2.000.000.000

TOP

Exemplos:

1.23e+02 Ul/ml significa o mesmo que 1,23 x 10?
ul/ml
Logo, este valor convertido sera 123 Ul/ml

2.45e+06 cp/ml significa o mesmo que 2,45 x 10°
cp/mi
Logo, este valor convertido sera 2.450.000 cp/ml

LEMBRE-SE: este valor obtido pelo equipamento
NAO significa o resultado em log.

Para obter o valor em log, devemos realizar a conta:
log (2.450.000), gue neste exemplo sera 6,38.




Interpretacao de resultado

Para uma corrida valida, verifique cada amostra individual quanto a presenca de flags no software e/ou no relatério do
sistema cobas® 5800. A interpretacdo do resultado deve ser a seguinte:

* As amostras associadas a corrida de controle valido sdo indicados como “Valido” na coluna “Resultado de controle”,
se todos os Resultados dos alvos de controle forem reportados como validos. As amostras associadas a corrida de
controle falhado sdo indicados como “Invalido” na coluna “Resultado de controle”, se todos os Resultados dos alvos
de controle forem reportados como invalidos.

* Se os controles associados a um resultado de amostra forem invalidos, um flag especifico sera adicionado ao
resultado da amostra como a seqguir:

- Q05D : Falha na validacao do resultado devido a um controle positivo invalido
- Q06D : Falha na validacao dos resultados devido a um controle negativo invalido

* Os valores na coluna "Resultados" para resultados de amostra individual devem ser interpretados como mostrado no
slide anterior.

* Se um ou mais alvos de amostra forem marcados com "Invalido" o software do cobas® 5800 mostra um flag na
coluna de “Alarmes”. Em detalhes, mais informagdes sobre o motivo pelo qual o(s) alvo (s) de amostra é(sao)
mostrado(s) como invalido(s), incluindo informacées do flag.
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Doing now what patients need next

Treinamento Operacional Padrao



