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Anvandarinstruktioner
AVSEDD ANVANDNING

OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest ar en dubbel antigen
kromatografisk lateral flow-immunanalys for kvalitativ detektion av
anti-hepatit

C-virusantikroppar (IgG, IgM, IgA) i humant serum, plasma eller
helblod. Det ar avsett att anvandas av vardpersonal som ett
hjalpmedel for att diagnostisera infektion med hepatit C-virus.

All anvandning eller tolkning av det har prelimindra testresultatet
maste ocksad bygga pa andra kliniska fynd och vardpersonals
professionella bedémning. Alternativa testmetoder bor anvandas for
att bekrafta det testresultat som erhalls med den héar enheten.

SAMMANFATTNING OCH FORKLARING AV TESTET

Hepatit C-virus (HCV) ar orsaken till en betydande andel av akut och
kronisk leversjukdom globalt. Enligt WHO lever omkring 71 miljoner
manniskor i varlden med kronisk HCV-infektion, och 1,75 miljoner nya
fall registrerades 2015". 15-25 % av de akuta HCV-infektionerna
forsvinner, medan 75-85 % av fallen leder till kroniska infektioner?.
Foljder av kronisk HCV-infektion inbegriper arrbildning i levern
(cirros), leversvikt och levercancer, som orsakade 400 000 dodsfall
2016 och 20 % av alla fall av levercancer 2012"2. Det finns inga
HCV-vaccin, men orala antivirala lakemedel kan bota kroniska
HCV-infektion i 90 % av fallen pa 8—12 veckor*.

HCV-virus, som ar enkelstrdngade, positivt polariserade RNA-virus,
uppvisar en avsevard genetisk mangfald som innebar utmaningar for
utveckling av ett vaccin. Minst sex huvudsakliga genotyper av HCV
ar kanda (1-6) och kan skilja sig at sa mycket som 30-35 %
genetiskt®®, Genotyp 1 &r den vanligast férekommande och utgér
46,2 % av HCV-fallen, foljt av genotyp 3 med 30,1 %°. Genotyperna
2, 4 och 6 utgor 22,8 % av de aterstaende fallen, medan genotyp 5 ar
den minst vanliga med <1 % av fallen. Dessa HCV-genotyper ar
ocksa distinkt fordelade globalt (exempelvis finns genotyp 1 i hela
varlden, genotyp 4 ar vanligare i Mellandstern och Nordafrika, och
genotyperna 5 och 6 ar vanliga i Sydafrika och Hongkong) och svarar
olika pa klinisk behandling och terapier®.

HCV-infektion kan diagnostiseras genom detektion av antikroppar
mot HCV eller genom direkt detektion av viruset med hjalp av
nukleinsyradiagnostiska test (NAT)". HCV-antikroppar bildas framst
mot virusets karnproteiner NS3, NS4 och NS5, vanligen omkring 6-8
veckor efter smitta”®. Eftersom HCV-antikroppar ocksa kan vara en
markdr for tidigare infektion ar detektion av HCV RNA via NAT alltjamt
standarden for detektion av akuta infektioner®. CDC-
testningsalgoritmen foér HCV-infektion rekommenderar testning for
HCV-antikroppar forst, foljt av HCV NAT for att bekrafta eventuella
antikroppspositiva prover?. Flera studier har visat pa nyttan med att
anvanda patientndra snabbtest fér HCV-antikroppstestning jamfoért
med konventionella laboratoriebaserade metoder som ELISA'!",

OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest detekterar anti-HCV-
antikroppar (IgG, IgM, IgA) i humant serum, plasma eller helblod.
Testet kan utféras av minimalt utbildad personal inom 15 minuter och
utan avancerad laboratorieutrustning.

TESTPRINCIP

OnSite  HCV Ab Plus Combo st Pro
snabbtest ar en kromatografisk

lateral flow-immunanalys. =

Testremsan i kassetten bestar av: LT 1 ),
1) en fargad, konjugerad dyna som

innehédller rekombinanta HCV-

antigener (karna, NS3, NS4 och NS5) konjugerade med kolloidalt
guld (HCV-konjugat) och ett kontrollantigenkonjugat med kolloidalt
guld, och 2) en membranremsa av pyroxylin som har en testlinje
(T-linjen) och en kontrollinje (C-linjen). Testlinjen ar behandlad med
okonjugerade rekombinanta HCV-antigener (karna, NS3, NS4 och
NS5), och kontrollinjen &r behandlad med en kontrollantikropp.

Kontroll-linje  Test- Prov-  Provbrunn

Nar en tillrackligt stor provmangd dispenseras i provbrunnen
i testkassetten migrerar provet genom kapillarverkan dver kassetten.
Antikroppar mot HCV, om sadana finns i provet, migrerar genom den
konjugerade dynan och binder sig till HCV Ag-konjugatet.
Immunkomplexen fangas sedan upp pa membranet av ytan som ar
behandlad med HCV-fusionsantigen som ger upphov till en fargad
T-linje, vilket ett indikerar ett positivt eller reaktivt HCV Ab-testresultat.
Om ingen farg framtrader i testlinjen indikerar det ett negativt eller
icke-reaktivt resultat for HCV Ab.

Testet har en inbyggd kontroll (C-linjen) som ska visa en fargad linje
genom att kontrollantikropparna fangar upp kontrollimmunkomplexet,
oavsett om nagon farg framtrdder i T-linjen. Om C-linjen inte
framtrader ar resultatet ogiltigt och provet maste testas om med en
annan enhet.

REAGENS OCH MATERIAL SOM INGAR

1. Individuellt forpackade och foérseglade foliepasar som
innehaller:
a. En kassettenhet
b. Ett torkmedel

2. Plastpipetter

3. Spadningsvatska (REF SB-R0024-CE, 5 ml/flaska tris-buffrad
I6sning med konserveringsmedel innehallande 0,095 %
natriumazid)

4. Anvandningsinstruktioner
MATERIAL SOM BEHOVS MEN INTE INGAR
1. En klocka eller timer

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHETSATGARDER
Endast for in vitro-diagnostiskt bruk

1. Lés dessa instruktioner noga innan testet utférs. Om
instruktionerna inte foljs kan det leda till felaktiga resultat.

2. Oppna inte den férseglade pasen férran du ar redo att utféra
analysen.

3. Anvand inte enheter eller komponenter dar utgangsdatumet
har passerats.

4. Testa endast ett prov per enhet. Testa inte flera prover
samtidigt.

5. Se till att alla reagens uppnar rumstemperatur (15-30 °C) fére
anvandning.

6. Anvand inte komponenter fran ett annat testkit/lot som
ersattning for komponenterna i detta kit/lot.

7. Anvand inte hemolyserade blodprov i testet.

8. Anvand skyddsklader och engangshandskar nar du hanterar

reagenserna och de kliniska proverna. Tvatta handerna noga
nar du har utfort testet.
9. Folj internationella riktlinjer for att hindra smittspridning av

HIV, HBV och andra blodburna smittor:
https://www.cdc.gov/niosh/topics/bbp/universal.html

10. Det ar forbjudet att roka, dricka eller &ta i omraden dar prover
eller reagens hanteras.

11. Kassera alla prover och allt material som har anvants under
testet som biologiskt riskavfall.

12. Hantera externa kontroller pa& samma satt som
patientproverna.

13. Las av testresultatet 15-20 minuter efter att ett prov har

dispenserats i provbrunnen pa enheten. Om du laser av
testresultatet efter mer an 20 minuter ska resultatet betraktas
som ogiltigt och testet upprepas.

14. Utfor inte testet i ett rum med ett starkt Iuftfiode fran
exempelvis en flakt eller luftkonditionering.

INSTRUKTIONER FOR REAGENSBEREDNING OCH FORVARING

OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest ar stabilt vid 2—-30 °C i upp till
24 manader fran tillverkningsdatumet. Alla komponenter ar fardiga att
anvandas. Forvara odppnade testenheter i 2-30 °C. Om en testenhet
forvaras i 2-8 °C ska du se till att den har uppnatt rumstemperatur
innan du dppnar den. Testenheten &r stabil fram till utgangsdatumet
som star pa den forseglade pasen. Kitet far inte frysas eller utsattas
for temperaturer 6ver 30 °C.

INSAMLING OCH HANTERING AV PROVER

Betrakta alla patientprover som smittsamma och hantera dem enligt
vedertagna rutiner for biosdkerhet.

Steg 1: Ta blodprovet genom venpunktion och anvand provroret
med EDTA-, citrat- eller heparin for plasma- eller
helblodprover, eller provréret utan antikoagulantia for
serumprover.

For helblodprov: Testa omedelbart eller forvara i kylskap
vid 2-8°C i upp till 24 timmar efter provtagning. Frys
inte prover.

For plasma:Centrifugera provet och Overfér plasman
forsiktigt till ett nytt rér med en etikett.

Steg 2:

For serum: Lat blodet koagulera, centrifugera provet och
Overfor serumet till ett nytt rér med en etikett.

Endast plasmal/serum: Testa prover omedelbart efter
provtagning eller forvara i kylskap vid 2—8 °C i upp till fem
dagar. Prover kan frysas i -20 °C for langre forvaring. Undvik
att frysa och tina prover flera ganger.

Steg 3:

Innan testet utférs ska frusna prover tinas i rumstemperatur
och réras om forsiktigt. Prover som innehaller synliga
partiklar ska centrifugeras innan testet utfors.
Obs! Testa inte prover som uppvisar makroskopisk lipidemi,
hemolys eller turbiditet for att undvika interferens med tolkning
av resultatet.

ANALYSMETOD

Steg 1: Sakerstall att proverna och testkomponenterna har
rumstemperatur. Om provet ar fryst, blanda val efter
upptining innan analysen utfors.

Steg 2: Nar provet ar fardigt att testas ska du 6ppna pasen vid
skaran och ta ut enheten. Placera testenheten pa en ren och
plan yta.

Steg 3: Mark enheten med provets ID-nummer.
Steg 4: Fyll plastpipetten med provet.

Hall pipetten vertikalt och dispensera 1 droppe (cirka
~45 pL) serum/plasma eller 1 droppe helblod (~55 pL)
i mitten av provbrunnen och se till att det inte férekommer
nagra luftbubblor.

Tillsatt omgaende 1 droppe (cirka ~55 pL) spadningsvatska
i provbrunnen med flaskan vertikalt positionerad.

1 droppe serum/plasma 1 droppe spadningsvatska

— > Resultat

15-20
A ] .
S . minuter
—— -
.
1 droppe helblod 1 droppe spadningsvatska

Steg 5: Stall timern.

Steg 6: Las av resultatet efter 15-20 minuter. Positiva resultat kan
synas redan efter 1 minut. Negativa resultat ska bekraftas
forst efter 20 minuter. Ett resultat som ldses av utanfér
tidsfonstret pa 15-20 minuter ska betraktas som ogiltigt
och maste géras om. Ndr resultatet har avlists ska du
kassera den anvédnda enheten enligt lokal lagstiftning.

KVALITETSKONTROLL

1. Intern kontroll: Testet har en inbyggd kontrollfunktion,
C-linjen, som framtrader oavsett om provet ar positivt eller
negativt. Om C-linjen inte framtrader ska hela proceduren
granskas och testet upprepas med en ny enhet.

2. Extern kontroll: Enligt god laboratoriesed rekommenderas
att de externa positiva och negativa kontrollerna anvands for
att sakerstélla analysens prestanda, sarskilt under foljande
omstandigheter:

a. En ny anvandare anvander kitet innan testet av
provet utfors.
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En ny lot med testkit anvands.

En ny leverans med testkit anvands.
Forvaringstemperaturen for kit ligger utanfor omradet
2-30 °C.

Temperaturen i testomradet ligger utanfér 15-30 °C.

For att verifiera en frekvens av positiva eller negativa resultat
som ar hogre an férvantat.

For att undersoka orsaken till upprepade ogiltiga resultat.

TOLKNING AV ANALYSRESULTAT

NEGATIVT RESULTAT: Om endast C-linjen framtrader
indikerar testet att det inte finns nagra detekterbara
HCV-antikroppar i provet. Resultatet ar HCV Ab-negativt eller
icke-reaktivt.

POSITIVT RESULTAT: Om bade C- och T-linjen framtrader
indikerar testet att provet innehaller detekterbara HCV-
antikroppar. Resultatet &r HCV Ab-positivt eller reaktivt.

cat | c

- - ;) Em- 5) ‘

Prover som ger mycket svaga testlinjer (obestambart) ska testas
om med tva andra enheter eller med en annan metod. Prover
med reaktiva resultat ska bekraftas med alternativa testmetoder
och kliniska fynd innan en diagnos stalls.

OGILTIGT: Om ingen C-linje framtrader ar analysen ogiltig
oavsett om farg framtrader i T-linjen sa som visas nedan. Gor
om analysen med en ny enhet.

PRESTANDAEGENSKAPER

Diagnostisk sensitivitet
Positiva prover

Kliniska utvarderingar vid tre olika center har utférts med OnSite
HCV Ab Plus Combo shabbtest och ett kommersiellt CE-markt
snabbtest. Dessa data ar sammanfattade nedan.

OnSite HCV Ab CE-markt Relati
Plus Combo snabbtest EIEUN
Sl sensitivitet
Pos. Neg. Pos. Neg.
100 %
Anti-HCV
AE ' v | 471 0 469 | 2 | ©@5%cCH
P 99,2-100 %)

Overgripande éverensstammelse: 100 % (95 % Cl: 99,2—-100 %)

*.

De avvikande proverna bekraftades som sant positiva av CE-

markt ELSIA- eller PCR-analys

HCV-genotyper

Féljande genotypiska prover testades pa ett kliniskt center och
detekterades som positiva av OnSite HCV Ab Plus Combo
snabbtest. Dessa data &r sammanfattade nedan.

HCV- Positiva prover/ HCV- Positiva prover/
genotyp testade prover genotyp testade prover
1 30/30 4 21/21
2 26/26 5 6/6
3 23/23
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1.3 Serokonversionspaneler 4.
30 kommersiellt tillgangliga serokonversionspaneler och en lag
titer-panel testades internt med OnSite HCV Ab Plus Combo
snabbtest och ett kommersiellt CE-markt snabbtest. Dessa data

Provekvivalens 4,

"Dagsfarska” prover (<1 dag efter insamling) testades pa ett
kliniskt center med OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest och
ett CE-markt snabbtest. Dessa data &r sammanfattade nedan.

Ett negativt eller icke-reaktivt resultat kan férekomma om
koncentrationen av HCV Ab i provet ligger under analysens
detektionsgrans, eller om HCV Ab inte férekom
i sjukdomsstadiet da provet samlades in.

antikroppstiter.

Prover som ger mycket svaga linjer (obestambart) ska testas om
med tva nya enheter eller med en annan/andra metod(er). Ett
icke-reaktivt eller negativt provresultat utesluter dock inte
mdjligheten av exponering for infektion med HCV.

Tel: +1 858-457-8698
Fax: +1 858-535-1739
E-post: info@ctkbiotech.com

ar sammanfattade nedan. - = 5. Infektionen kan fortskrida snabbt. Om symtomen kvarstar, och
OnSite HCV Ab CE-markt . OnSite HCV Abf  CE-markt resultatet fran OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest &r negativt
Antal Prov Matris | Ant. | Plus Combo | snabbtest eller icke-reaktivt, rekommenderas testning med en alternativ
Paneler prover Plus Combo snabbtest Pos. Neg. | Pos. | Neg. testmetod
Pos. Neg. Pos. Neg. ’
- 9 9 Serum 52 52 0 52 0 6. Vissa prover med ovanligt hdga titrar av heterofila antikroppar
Serokonversion 247 98 149 94 153 . i
—— Plasma 59 59 0 59 0 eller reumafaktor kan paverka forvantade resultat.
Lag titer 11 10 1 10 1 (EDTA) . )
_ 7. Resultat som erhdlls med detta test ska endast tolkas i
OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest detekterade 4 fler A”t"H(_:y Plasma 52 52 0 52 0 kombination med andra diagnostiska metoder och kliniska fynd.
Ab-positiva serokonversionspanelmedlemmar &n det CE-markta Ab-positiva | _(heparin) EEFEERENEER
referenssnabbtestet. Plasma 52 52 0 52 0
itrat
2. Diagnostisk specificitet I-(IZIt;ToL 52 52 0 52 0 1. World Health Organization. Fact Sheets — Hepatitis C.
Kliniska utvarderingar vid tre olika center har utforts med OnSite https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/hepatitis-c
HCV Ab Plus Combo snabbtest och ett kommersiellt CE-markt Serum 52 0 52 0 52 2. Centers for Disease Control and Prevention. A Guide to
snabbtest. Dessa data ar sammanfattade nedan. Plasma 52 0 52 0 52 Comprehensive Hepatitis C Counseling and Testing (2016).
(EDTA) www.cdc.gov/hepatitis/resources/professionals/pdfs/Counselin
OnSite HCV Ab | CE-markt i .
Prover I:Iu'seCombo snatr:::erest Relativ Negativa (ﬁz)sarzi) 52 0 52 0 52 3. ﬁﬂaanudczits-g:)%ﬁg ‘l)ffde Martel C, Franceschi S, et al. Fraction and
P N P N specificitet Plasma incidence of liver cancer attributable to hepatitis B and C viruses
o0s. | Teg. | Tos. | Teg. (citrat) 52 0 52 0 | 52 worldwide. Int J Cancer (2018); 142(12): 2471-2477.
0, 0, . P . .
Blodgivningar | 0| 1007 | o | 1007 | 00010 ({/") Helblod | 52 | 0 | 52 | 0 | 52 4 Amercan Association fo the Study of Live Dissases (AASLD)
N ,0— () .
Kliniska 99,7 % (95 % CI: Interferens Recommendations for testing, management, and treating
2 693 0 695 ' o ’ Féljande vanligen potentiellt interfererande amnen spetsades hepatits C. HCV testing and |linkage to care.
prover 99,0-99,9 %) (i koncentrationer over fysiologiska nivaer) fill anti-HCV https://www.hcvguidelines.org
Gravida 0 214 0 14 100 % (95 % Ab-positiva och negativa prover och testades internt med OnSite 5. Messina JP, Humphreys |, Flaxman A. Global distribution and
kvinnor** Cl: 98,2—-100 %) :_'r?é\égbtzgtj:dclggggr?t?:t?:r?g- ngen interierens ebserverades gﬁ\ﬁlir;cgff nepatils © virus genotypes. Hepatoloay (2019):
Potentiellt NGRS . I, ; ;
) 100 % (95 % Cl: BolentelinieereranaeEmnen 6.  Zein NN. Clinical significance of hepatitis C virus genotypes. Clin
interfererande 0 123 0 123 97,0-100 %) H 110G EDTA Microbiol Rev (2000);13(2): 223-35.
prover? ’ o uman‘ 9 - - 7. Gupta E, Bajpai M, Choudhary A. Hepatitis C virus: Screening,
Overgripande 6verensstammelse: 99,9 % (95 % CI: 99,6-100 %) Acetarminaten ratrumeliat diagnosis, and interpretation of laboratory assays. Asian J
. ) ) ) Aspirin Albumin Transfus Sci (2014); 8(1): 19-25.
: Pe avvikande proverna bekraftades som sant negativa av CE- Koffein Triglycerider 8. Sillanpaa M, Melén K, Porkka P, et al. Hepatitis C virus core,
markt PCR-analys Etanol Glukos NS3, NS4B and NS5A are the major immunogenic proteins in
**: |nnefattar 20 prover fran kvinnor med multipla graviditeter Flukonazol (antimyotika) Kinin (malariamedel) humoral immunity in chronic HCV infection. Virol J. (2009); 6: 84.
: Naturligt férekommande prover med hdga vérden av glukos, HIV-lakemedel (Tenofovir, Etambutol (antibiotika mot S E?T]Ig asﬁ’tiSDg) ?,ﬁﬁgjﬁnfi’ctg?uginﬁgfe;agiosra}tzooqzglz%ngitlcﬁ
triglycerider, bilirubin, kreatinin, hemoglobin eller kolesterol Lamivudine, Efavirenz) tuberkulos) 1'S43p8 . ) pp
3. Analytisk specificitet — Korsreaktivitet Bilirubin Kreatinin 10. Shivkumar S, Peeling R, Jafari Y, et al. Accuracy of rapid and
Prover fran féljande sjukdomsstadier eller -tillstand testades med Heparin Hemoglobin point-of-care screening tests for hepatitis C: a systematic review
OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest. Ingen korsreaktivitet . and meta-analysis. Ann Intern Med (2012) 16; 157(8): 558-66
observerades. Precision L } _ 11. Tang W, Chen W, Amini A, et al. Diagnostic accuracy of tests to
Precision inom-kéming faststélldes med 6 replikat av 3 serum- detect Hepatitis C antibody: a meta-analysis and review of the
. o Testade . o Testade eller 3 helblodprover innehallande HCV-antikroppar i olika literature. BMC Infect Dis (2017);17 (Suppl 1): 695.
Sjukdom/tillstand prover Sjukdom/tillstand prover koncentrationer.
HBsAg 10 Influensa B 2 Precision inom-kérning pa 100 % observerades foér bada Beskrivning av symboler
provmatriserna. Ta del Tnnehall
HlV 10 TBE 3 adaelav nnehaller
HBc 3 HTLV-1 5 Precision mellan dagar faststalldes over 5 olika dagar 15 inStf“l(‘itif’ner ﬁdr Auktoriserad U 4 tillrdckligt
HAV 3 HTLV-2 5 och observerades som 100 % fér bade serum och helblod. 2{1;3?02332 eter representant 1 ?e‘im:tte“fl
- Or <n~> tester
ili ; Precision mellan loter faststdlldes med 3 serier (loter) av instruktioner for
Syfil 4 Mal 5 R
yfilis aana enheter. 100 % precision observerades for bade serum och anvéndning
Toxoplasma 4 Chagas 3 helblod. Katalognummer Medicinteknisk E Utgangsdatum
HSV1 3 Influensavaccin (IgA) 3 produkt or in
Precision mellan observatérer faststélldes av 3 observatérer. vitro-diagnostisk
HSV2 3 CRP 4 100 % precision observerades for bade serum och helblod. anvindning _—
E. coli 4 dsDNA 4 TESTETSIBECRANSNINGAR /ﬂ/ Temperaturgrdns | [ LOT Batchkod @ 5;1;?;@ das
CMV 3 Multipla graviditeter 2 Avsnitten Analysmetod och Tolkning av analysresultat maste d Tillverkare M Iélslgzg;: c E CE-mirkning
EBV 3 RF 12 félias noggrant vid testning av forekomst av antikroppar mot
VZV 3 ANA 4 HCV i serum, plasma eller helblod. Om metoden inte f6ljs kan
. . 7
Massling 5 HAMA 5 det leda till felaktiga resultat. u MDSS GmbH
Réda hund 5 SLE P OnSite HCV Ab Plus Combo snabbtest ar begransat till kvalitativ CTK Biotech, Inc. Schiffgraben 41
- detektion av antikroppar mot HCV i humant serum, plasma eller 13855 Stowe Drive, 30175 Hannover Tyskland
Influensa A 4 Gula febern (vaccin) 3 helblod. Testlinjens intensitet har inget samband med provets Poway, CA 92064, USA
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