HOLOGIC

Progensa PCA3

| Progensa PCA3 Tests |

Lietot in vitro diagnostikai.

Tikai eksportam no ASV.

Paredzamais pielietojums..........cccocoeririmrinieninceee e 1
Kopsavilkums un testa apraksts.. .1
Procediiras apraksts...........cccvvmemiiiinininneinnss e 1
leklautie reagenti un materiali ..........cccceeeeererrerneencereeesee s 1
Materiali ......c..coceriimiiiiir i ————— 3
Bridinajumi un piesardzibas pasakumi..........cccocoreriieerncinnnninnns 4
Uzglabasanas un lietoSanas prasibas ...........cccocvieriieenncieenninens 5
Paraugu ievaksSana, transportésana un uzglabasana .5
Testa procedira ........ccccceiriemrinnenine e 6
Piezimes procediiras veikSanai............coccvvveeriniennnsieennsseennsnnens 9
Kvalitates kontroles procediras ..........occevvvuerisierencseennssnennnns 11
Rezultatu interpretacija........ccccccririiiiiiininciec e 11

1erobeZOojUMi .....eviieieiicte it —————
Veiktspéjas raksturojums...
Bibliografija .......cccccccuriiiiiiiiir 20

Paredzamais pielietojums

Progensa PCA3 Tests ir in vitro nukleinskabes amplifikacijas tests
(NAAT), kur§ nosaka Prostatas véza (Cgncer) Génam 3 (PCA3)
ribonukleTnskabi (RNS) virieSu urina paraugos, lai veidotu PCA3 reitingu.
PCA3 reitings ir paredzéts lietoSanai kopa ar standarta uzraudzibas
diagnostikas algoritmiem ka paliglidzeklis prostatas véza diagnostika.

Kopsavilkums un testa apraksts

Seruma izmanto$ana prostatai specifiska antigéna (PSA) testa prostatas
véza atklaSanai paradija, ka biopsijas diagnoze uzradija mazakus,
iepriek§ nenosakamus audzéjus (1), tadéjadi veidojot jaunu diagnostikas
dilemmu: Tikai dalai virieSu ar palielinatu seruma PSA Ilimeni ir nosakams
prostatas vézis. VirieSiem ar vismaz vienu negativu biopsiju biezi tika
konstatéts pastavigi paaugstinats seruma PSA sakara ar sakotnéji
palielinatu prostatu un labdabigu prostatas hiperplaziju (BPH). Tomeér,
ievérojamam virieSu daudzumam ar nedaudz palielinatu seruma PSA
(2.5-4.0 pg/L) ir vai attistisies kliniski nozimigs prostatas vézis (1). Lai ar
biopsija paliek zelta standarts prostatas véza noteikSanai, ir nepiecieSami
precizaki testi ar labaku selektivitati, lai atvieglotu batisku secindjumu
veikSanu prostatas biopsijas rezultatu sakara.

PCA3 (arT zinams ka "PCA3°™" vai "DD3"“**") ir nekodéta prostatai
raksturiga RNS, kura ir lielda méra |oti izteikta prostatas véza $0nas ar
caurméra 66-kartigu aktivaciju salidzinot ar saistitajiem labdabigajiem
audiem (2). Pretgji tam, PSA géna klatbatne ir Iidziga véza un
labdabigajas prostatas $unas; tadéjadi PSA RNS Iimeni var tikt lietoti, lai
normalizétu prostatai raksturigo ribonukleinskabi (RNS) molekularo testu
paraugos. Tika paradita realizacijas iespéja kvantitativajam uz PCA3
balstitajam molekularajam testam no urina nogulsném (2) un pilnvértiga
urina (3).

Progensa PCAS3 Testa tiek pielietots pilnvértigs urins, kurs ir ievakts péc
digitalas rektalas izpétes (DRE) stimuléjot ar glaudiSanu katru daivu tris
reizes. DRE atbrivo prostatas Stnas caur prostatas kanalu sistému urina
trakta, kur tas var ievakt pirmaja urina daudzuma. Urins ir papildus
apstradats pievienojot Urina Transporta vidi (UTM), kura izraisa Sanu
noardiSanu un stabilizé RNS. Tiek noteikts PCA3 un PSA RNS
daudzums, tad tiek noteikts PCAS3 reitings balstoties uz PCA3/PSA RNS
attiecibu. Papildus, PCA3 signala normalizacijai, PSA RNS mérijums
tapat kalpo ka apstiprinajums tam, ka prostatai raksturigas RNS
daudzums ir pietiekoSs, lai veidotu derigu rezultatu. Augstaki PCA3
reitingi ir saistiti ar augstaku iesp&jamibu pozitivai prostatas biopsijai.

Procediras apraksts

Progensa PCA3 Tests sastdv no diviem kvantitativiem nukleinskabes
amplifikacijas testiem. Progensa PCA3 Testd apvienotas mérka
satverSanas, transkripcijas amplifikacijas (TMA), un Hibridizacijas
aizsardzibas testa (HPA) tehnologijas, lai izveidotu urina parauga
apstrades plismu, pastiprindtu mérka RNS, un, attiecigi, noteiktu
amplikonu.

Veicot Progensa PCA3 Testu laboratorija mérka RNS molekulas tiek
izolétas no urina paraugiem ar mérka satverSanu. Oligonukleotidi
("satvertie oligonukleotidi"), kuri atbilst sekvences specifiskiem mérku
regioniem tiek hibridizéti ar mérkiem urina paraugos. Atseviski
satverSanas oligonukleotidi tiek lietoti katram mérkim. Péc tam hibridizéto
mérki satver magnétiskds mikrodalinas, kuras tiek atdalitas no urina
parauga magnétiskaja lauka. Lai izvaditu liekds komponentes no
reakcijas mégenes, tiek izmantoti skaloSanas cikli. Magnétiska atdalisana
un skaloSanas cikli tiek veikti ar mérka satverSanas sistemu.

Meérka amplifikacija notiek ar TMA, kas ir uz transkripciju balstita
nukleinskabes amplifikacijas metode, kura tiek pielietoti divi enzimi -
Moloney pelu leikozes virusa (MMLV) apgriezta transkriptaze un T7 RNA
polimeraze. Katram mérkim tiek lietots 1paSs praimeru komplekts.
Apgriezta transkriptdze tiek lietota, lai veidotu mérka sekvences
dezoksiribonukleinskabes (DNS) kopiju (kura satur stimuléjo$o sekvenci
T7 RNA polimerazei). T7 RNA polimeraze veido daudzas RNS amplikona
kopijas no DNS kopijas veidna.

Noteik8ana tiek veikta ar HPA izmantojot viena vijuma hemiluminescenti
iezimétas nukleinskabes zondes, kuras ir amplikona sastava. Katram
mérka amplikonam tiek lietotas atseviSkas zondes. lezimétas
nukleinskabes zondes izlases veida hibridizé ar amplikonu. Izlases
reagents diferencé hibridizétas un nehibridizétas zondes deaktivéjot
iezZimes nehibridizétam zondém. NoteikSanas stadijas laika ar
luminometru tiek izmérits hemiluminescences signals, ko veido
hibridizéta zonde un tas ir izteikts relativajas gaismas vienibas (RLU).

PCA3 un PSA RNS daudzums tiek noteikts atseviSkas mégenés un tiek
noteikts PCA3 reitings. Kalibratori, kuri satur zinamus PCA3 vai PSA
RNS transkripta daudzumus tiek ieklauti katra testa procesa veik$anas
laika un tiek izmantoti, lai veidotu standarta Itkni. PCA3 un PSA kontroles
art ir ieklautas, lai apstiprinatu rezultatu precizitati, kuri ir interpoléti no
standarta Iknes.

leklautie reagenti un materiali

Piezime: informaciju par jebkadiem riska un piesardzibas priekSrakstiem,
kas var bit saistiti ar reagentiem, skatit Drosibas datu lapu bibliotéka
(Safety Data Sheet Library) www.hologic.com/sds.

Reagdenti un ieklautie materiali Progensa PCA3/PSA Testa komplekta
Progensa PCA3 Testam ir minéti zemak. Reagentu apziméjumu simboli
ir noradtti atbilstosi reagenta nosaukumam.
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leklautie reagenti un materiali

Progensa PCA3

Progensa PCA3 kalibratora un kontrolu komplekts - uzglabat 2°C
lidz 8°C temperatira lidz uz etiketes noraditd deriguma termina

Progensa PCA3 Testa komplekts, 2 x 100 Reakcijas, kat. Nr.
302355 (8 karbas)

beigam
Progensa PCA3 100 reakciju komplekts
Simbols Komponente Daudzums
Progensa PCA3 aukstuma karba - uzglabat 2°C lidz 8°C
temperatiira Iidz uz etiketes noradita deriguma termina beigam PCAS3 kalibrators 1
CAL Ar fosfatu buferéts skidums, kurs satur 1X2.0mL
Simbols Komponente Daudzums <5% litija laurilsulfata.
PCA3 Amplifikicijas Reagents _ PCA3 kalibratori 2-5
A Neinfekciozas nukleinskabes dehidrétas 1 pudelite CAL Neinfekcioza PCA3 nukleinskabe ar . 4X1.7mL
HEPES buferéta skiduma, kur$ satur <10% P fosfatu buferéta skiduma, kurs satur <5%
pildvielu. litija laurilsulfata.
_ . PCA3 Pozitivas kontroles
PCA3/PSA Enzimu Reagents Neinfekcioza PCA3 nukleinskabe ar
Apgriezta transkriptaze un RNA polimera PC . sta Skiduma, kurs o | 2X17TmL
E pgriezia transxriptaze un polimeraze 1 pudelite fosfatu buferéta skiduma, kur$ satur <5%
dehidrétas HEPES buferéta skiduma, kurs litija laurilsulfata.
satur <10% pildvielu.
PCA3 koncentracijas informacijas lapa 1 lapa
PCA3 Zondes Reagents
Neinfekciozas hemiluminescentas DNS
P zondes dehidrétas ar sukcinatu buferéta 1 pudelite Progensa PSA 100 reakciju komplekts
Skiduma, kurs satur <6% pildvielu un <5% litija
laurilsulfata. Progensa PSA aukstuma karba - uzglabat 2°C Iidz 8°C
temperatiira Iidz uz etiketes noradita deriguma termina beigam
Simbols Komponente Daudzums
Progensa PCAS3 istabas temperatiiras karba — uzglabat 15°C Iidz
30°C temperatira lidz uz etiketes noradita deriguma termina PSA Amplifikicijas Reagents
beigam A Neinfekciozas nukleinskabes dehidrétas 1 udelite
HEPES buferéta skiduma, kurs satur <10% P
Simbols Komponente Daudzums pildvielu.
PCA3 Amplifikacijas Rekonstitiicijas PCA3/PSA Enzimu Reagents
AR S SL(lfi:mS s 1X9.3mL E Apgriezta transkriptaze un RNA polimeraze | pudelite
glaums uz ugens bazes ar dehidrétas HEPES buferéta $kiduma, kurs
konservantiem (<1% parabénu). satur <10% pildvielu.
PCA3/PSA Enzimu Rekonstitiicijas
Skidums .
ER Ar HEPES buferéts skidums ar virsmas 1X3.3mL Neinfe kcr;‘ii;:;r:r:;lsunr:;a(ii:;stas DNS
ktivo vielu (10% Triton X-1 209
aktivo vielu ( 0;0,.0;22 00) un 20% P zondes dehidrétas ar sukcinatu buferéta 1 pudelite
i Skiduma, kur$ satur <5% pildvielu un <5%
PCA3/PSA Zondes Rekonstitiicijas litifa laurilsulfata.
Skidums
PR Ar sukcinatu buferéts Skidums, kurs satur 1X124mlL
<56% litija laurilsulfata.
. Progensa PSA istabas temperatiiras karba — uzglabat 15°C Iidz
PCA3/PSA Izlases reagents 30°C temperatiira lidz uz etiketes noradita deriguma termina
S Ar boratu buferéts Skidums ar virsmas 1X31mL beigam
aktivo vielu (1% Triton X-100).
Simbols Komponente Daudzums
PCA3 Mérka satverSanas reagents
TCR Neinfekcioza nukleinskabe HEPES 1X22mL PSA
buferéta Skiduma, kurs satur cieto fazi Amplifikacijas Rekonstitiicijas Skidums
AR ) - _ - . 1X9.3mL
Skidums uz ddens bazes ar konservantiem
Noslégsanas kartes 1 iepakojums (<1% parabénu).
PCA3/PSA Enzimu Rekonstitiicijas
Rekonstitucijas aptveres 1 iepakojums Skidums
ER Ar HEPES buferéts $kidums ar virsmas 1X3.3mL
aktivo vielu (10% Triton X-100) un 20%
glicerola.
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Progensa PCA3

Materiali

PCA3/PSA Zondes Rekonstitiicijas
Skidums
Ar sukcinatu buferéts Skidums, kur$ satur
<5% litija laurilsulfata.

PR 1X12.4 mL

PCA3/PSA
Izlases reagents
Ar boréatu buferéts Skidums ar virsmas
aktivo vielu (1% Triton X-100).

1X31mL

PSA Mérka satver§anas reagents
TCR | Neinfekcioza nukleinskabe HEPES buferéta
Skiduma, kurs satur cieto fazi.

1X22mL

NoslégSanas kartes 1 iepakojums

Rekonstitlcijas aptveres 1 iepakojums

Progensa PSA kalibratora un kontroJu komplekts - uzglabat 2°C lidz
8°C temperatiira lidz uz etiketes noradita deriguma termina beigam

Simbols Komponente Daudzums

PSA kalibrators 1
CAL | Ar fosfatu buferéts $kidums, kurs satur <56%
litija laurilsulfata.

1X2.0mL

PSA kalibratori 2-5
Neinfekcioza PSA nukleinskabe ar fosfatu
CAL buferéta skiduma, kur$ satur <5% litijja 4X 1.7 mL

laurilsulfata.

PSA Pozitivas kontroles
Neinfekcioza PSA nukleinskabe ar fosfatu
pC buferéta skiduma, kur$ satur <5% litija 2X1.7mL

laurilsulfata.

PSA koncentracijas informacijas lapa 1 lapa

Aptima Testa Skidrumi — uzglabat 15°C lidz 30°C temperatura (2
karbas) lidz uz etiketes noradita deriguma termina beigam

Simbols Komponente Daudzums

Skalosanas skidums
w Ar HEPES buferéts $kidums ar <2% natrija
dodecila sulfata.

1 X402 mL

Buferis
DF Deaktivacijas Skidrumam
Ar bikarbonatu buferéts $kidums.

1 X402 mL

Ellas reagents

o Silikona ella.

1X24.6 mL

Piezime: Visus Progensa PCA3 Testa komplekta ieklautos materialus
var iegadaties arT atseviski (detalizéti skatit nodala Materiali).

Materiali

Piezime: inform&ciju par jebkadiem riska un piesardzibas priekSrakstiem,
kas var bat saistiti ar reagentiem, skatit Drosibas datu lapu bibliotéka
(Safety Data Sheet Library) www.hologic.com/sds.

Piezime: Materialiem, kurus piedadva Hologic ir noraditi kataloga numuri.

NepiecieSamie materiali, kuri tiek piegadati atseviski

Kat. Nr.
Progensa PCA3 Urina paraugu transporta komplekts 302352
Hologic Leader HC+ Luminometrs 104747

Hologic Target Capture System (TCS) mérka satver§anas sistéma

104555

Aptima Auto Detect Komplekts 301048
2 eppendorf Repeater Plus pipetétaji 105725
dozeétas pipetéSanas uzgali (2.5 mL, 5.0 mL, 25.0 mL)
Tapat:

2 vairaku mégenu vorteks mikseri 102160F

3 Cirkuléjosa tdens peldes

(62°C £ 1°C, 42°C £ 1°C, 62°C = 1°C) 104586F

3 ieliktni Gdens peldém 104627
Vai:

2 SB100 sausas karstas peldes/vorteks mikseri 105524F

(var bat nepiecieSamas papildus SB100 iekartas atkariba no darba

apjoma)
Mikropipetétajs, 1000 pL RAININ PR1000 901715
Uzgali, 1000 pL P1000 105049
Pipetétajs, eppendorf 20 lidz 200 pL 105726

Uzgali, Pipete 20 ITdz 200 pL

TiriSanas dzeklis (vismaz 5.25% Iidz 7% vai 0.7 M Iidz 1.0 M natrija
hipohlorida $kidums)

Plastikata konteiners ar lielu atvérumu

Standarta urina savak$anas konteineri, bez konservantiem

Desmit mégenu vienibas (TTU) TU0022
Desmit uzgalu kasetes (TTC) 104578
SysCheck kalibracijas standarts 301078
Papildus materiali

Kat. Nr.
Progensa PCA3 100 reakciju komplekts 302354
Progensa PSA 100 reakciju komplekts 302357
Progensa PCA3 kalibratoru un kontrolu komplekts 302353
Progensa PSA kalibratoru un kontrolu komplekts 302356
Progensa PCA3/PSA kvalifikacijas paneli 302350
Progensa PCA3 Paraugu at$kaidi$anas komplekts 302351
Aptima Testa Skidrumu komplekts 302002C
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Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Progensa PCA3

Vienreizéjas  lietoSanas pipetes uzgali ar fitru (1 mL)
10612513(Tecan)

TECAN Freedom EVO 100/4 900932
PCA3 nosedzo$as plates mezgls, DTS 800 902021

Reagentu rezervuars (40 mL ceturtdalu modulis) 104765

Dalitais reagentu rezervuars (19 mL x 2 ceturtdalu modulis)

901172
Transporta mégenes 302521
AizvietoSanas caurduramie vacini 302520
AizvietoSanas necaurduramie vacini 103036A

Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

A

B.

In vitro diagnostikai.

Tikai eksportam no ASV.

Attieciba uz laboratoriju

C.

Lietot tikai komplektos minétos vai nozimétos vienreizéjos inventaru
un materialus.

Janem véra laboratorijas ikdienas piesardzibas pasakumi. Darba
zona nav pielaujama partikas un dzérienu lietoSana, smékésana.
Lietot vienreiz&jos bezpulvera cimdus, acu aizsardzibas Iidzek|us un
laboratorijas aizsargapgérbu paraugu un komplekta reagentu
lietoSanas laikd. Péc saskares ar paraugiem un komplekta
reagentiem rlpigi nomazgat rokas.

Bridinajums: Kairinoss un korozivs: Izvairities no Auto Detect 1
un Auto Detect 2 kontakta ar adu, acim un glotadam. Ja Sie Skidrumi
nonak kontaktd ar adu vai acim, skalot ar Gdeni. Ja veidojas So
Skidrumu nopil&jumi, atS8kaidtt tos ar Gdeni pirms nosusinasanas.

Darba virsmas, pipetes un citu inventaru regulari jadekontaminé ar
2.5% Iidz 3.5% (0.35M Iidz 0.5M) natrija hipohlorida Skidumu (skatit
nodalu Piezimes procediras veikSanai).

Loti ieteicams izveidot atseviSsku zonu pécamplifikacijas posmu
veik$anai, lai samazinatu testa amplikonu piesarnojumu. Sai zonai
vajadzétu bdt atdalitai no pirmsamplifikacijas zonas, kur notiek
reagentu sagatavoSanas, mérka satverSanas un amplifikacijas
stadijas.

Lai pasargatu laboratorijas zonas no piesarnojuma ar amplikonu,
laboratorija jabat organizétai vienvirziena darba plismai: no
reagentu sagatavo$anas lidz pécamplifikacijas procesam. Paraugi,
iekartas un reagenti nedrikst tikt atgriezti zona, kura tika veikts
iepriekS€jais testa posms. Personalam pielaujams atgriezties
iepriek§éjo testa posmu darba zonas ievérojot atbilstoSus
piesarnojuma kontroles pasakumus.

Attieciba uz paraugiem

Pé&c urina pievieno$anas Skidruma [Tmenim urina transporta mégené
jabat starp divam melnajam indikatora ITnijam uz mégenes. Pretéja
gadijuma paraugs jauzskata par nederigu.

Parauga parvietoSanas laikd ir jaievero atbilstoSi parauga
uzglabdSanas nosacijumi, lai nodroSinatu parauga atbilstibu
prasibam. Paraugu stabilitdte citos parvietoSanas apstaklos netika
izvértéta.

Deriguma termini, kuri noraditi uz paraugu ievakSanas komplektiem
attiecas uz paraugu ievakSanas vietu, nevis uz testa veikSanas
vietu. Paraugi, kas tika ievakti laika pirms parauga ievakSanas

komplekta deriguma termina notecéSanas ir derigi ar tada
gadijuma, kad deriguma termin$ parauga ievak$anas mégenei ir
beidzies.

Uzglabat visus paraugus noraditajas temperaturas. Testa veiktspé&ju
var ietekmét neatbilstoSa paraugu uzglabaSana. Skatit nodaju
Paraugu ievak$ana, transportéSana un uzglabadSana detalizétiem
noradijumiem.

Urina paraugi var bit infekciozi. Jaievéro visparéjie droSibas
pasakumi §T testa veikSanas laika. Laboratorijas vaditajs ir atbildigs
par atbilstoSu paraugu uzturéSanas un utilizicijas metozu
noteikSanu. Progensa PCA3 Testa procediras veikSana ir atlauta
tikai personalam, kur$ ir atbilsto$i apmacits darbam ar infekcioziem
materialiem.

Izvairities no savstarp€ja piesarnojuma paraugu apstrades laika.
Paraugi var saturét paaugstinatus mérka RNS daudzumus.
Parliecinaties, ka paraugu konteineri nesaskaras sava starpa un
izlietotie materiali jautilizé izvairoties no to parneSanas pari
atvértajiem konteineriem. Janomaina cimdi, ja tie nonak saskaré ar
paraugiem.

Attieciba uz testu

0.

P.

Nelietot So komplektu péc deriguma termina beigam.

Stradajot ar Progensa PCA3 testa komplektu, nemainit vietam,
nesajaukt un neapvienot PCA3 testa reagentus no komplektiem ar
atskirigiem partiju numuriem (t.i., katram analitam, testa reagentiem
"izotermiskaja (aukstuma)" kasté un "istabas temperatiras" kasté
jabat vienadam partijas numuram). Testa reagentus var izmantot ar
atSkirigiem kalibratoru un kontrolu komplektu partijas numuriem.
Aptima Testa Skidrumu komplekti ir savstarpgji aizvietojami. PCA3
un PSA reagentu komplektu numuriem nav jasaskan sava starpa.

Uzglabat visus paraugus noraditajas temperatiras. Testa veiktspé&ju
var ietekmét neatbilstoSa paraugu uzglabasana. Skatit nodalu
Paraugu ievakSana, transportéSana un uzglabdSana un Piezimes
proceddras veik$anai detalizétiem noradijumiem.

Testa deaktivacijai (skatit nodalu Testa procedira), minimalajai
natrija hipohlorida Skiduma koncentracijai jabat 2.5% (0.35 M) péc
1:1 atSkaidiSanai ar deaktivacijas buferi. Tadé| sakotné&jai natrija
hipohlorida $kiduma koncentracijai jabat vismaz 5% I1dz 7% (0.7 M
Iidz 1.0 M) natrija hipohlorida, lai iegitu galigo koncentraciju, kura ir
nepiecieSama deaktivacijai.

Jalieto uzgali ar hidrofobiem ieliktniem. Lieto$anai ar $o testu ir
nepiecieSami vismaz divi speciali Sim testam paredzétie pipetétaji:
viens lietoSanai mérka satverSanas un amplifikacijas proceddram,
otrs lietoSanai pécamplifikacijas proceddram. Viens mikropipetétajs
ir paredzéts tikai paraugu parneSanai, ja netiek lietota TECAN
Freedom EVO 100/4 iekarta. Visi pipetétaji regulari jatira atbilstosi
aprakstam nodala Piezimes procediras veikSanai.

Izmantojot  dozéjoSos  pipetétdjus reagentu  pievieno$anai,
nepieskarties mégenei ar pipetes uzgali, lai izvairitos no parnesanas
starp mégeném.

Ir nepiecieSama atbilstoSa mikséSana, lai iegitu adekvatus testa
rezultdtus. Detalizétam aprakstam skatit nodalu Piezimes
proceddras veik$anai.

Pirmsamplifikacijas, amplifikacijas un testa

stadijam japaredz atseviSkas Gdens peldes.

pécamplifikacijas

AtseviSki reagenti $aja komplekta ir apziméti ar riska un droSibas
apzimé&jumiem saskana ar Eiropas Savienibas Direktivu 1999/45/EC
un ar tiem ir atbilstoSi jarikojas. Materialu DroSibas datu lapas var
apskatit vietné www.hologic.com un tas ir pieejamas péc
pieprasijuma.
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Progensa PCA3

Paraugu ievaksana, transportésana un uzglabasana

Uzglabasanas un lietoSanas prasibas

A. Skatit Tabula 1 informaciju par reagentu uzglabasanas laiku.

Tabula 1: Reagentu uzglabasana

Reagents/
Skidrums

Neatverta
iepakojuma
uzglabasana

Atveérta

iepakojuma/Rekonstituéta
reagenta stabilitate (Iidz
deriguma termina beigam)

Amplifikacijas
reagenti

2°Clidz 8°C
temperatdra lidz
deriguma termina
beigam

30 dienas 2°C Iidz 8°C
temperatra*

Zondes reagenti

2°C Iidz 8°C
temperatdra I1dz

30 dienas 2°C hdz 8°C

rekonstitucijas

deriguma termina

deriguma termina temperatara*
beigam
2°C Iidz 8°C
Enzimu temperatdra lidz 30 dienas 2°C Iidz 8°C
reagents deriguma termina temperatara*
beigam
Mérka 15°C Iidz 30°C
- temperatdra lidz 30 dienas 15°C lidz 30°C
satverSanas - . _
¢ . derfiguma termina temperatura
reagenti L
beigam
T 2°C Iidz 30°C
Amplifikacijas temperatdra lidz N/A

(vienreizéjai lietoSanai)

Izlases reagents

temperatara 1dz
deriguma termina
beigam

Skidums beigam
2°C hdz 30°C
Zondes o
cem temperatira lidz N/A
rekonstitiicijas - ) . e
- deriguma termina (vienreizéjai lietoSanai)
Skidums .
beigam
Enzimu 2°C Idz 30°C
- temperatdra lidz N/A
rekonstitiicijas - . . L
. deriguma termina (vienreizéjai lietoSanai)
Skidums o
beigam
2°C Idz 30°C

30 dienas 15°C Iidz 30°C
temperatira

2°C Iidz 8°C
temperatdra lidz

N/A (vienreizé&jai

deriguma termina
beigam

Kalibratori - ) ) .
deriguma termina izmantoSanai)
beigam
2°C Iidz 8°C
Kontroles temperatdra idz N/A (vienreizé&jai

izmantoS$anai)

Ellas reagents

15°C Ilidz 30°C
temperatara 1dz
deriguma termina
beigam

30 dienas 15°C Iidz 30°C
temperatira

15°C Iidz 30°C
SkaloSanas temperatira Iidz 30 dienas 15°C hdz 30°C
Skidums deriguma termina temperatura
beigam
Buferis 15°C Ilidz 30°C
- temperatira lidz 28 dienas 15°C Idz 30°C
deaktivacijas - . o
<p: deriguma termina temperatura
Skidrumam -
beigam

* var lietot vélreiz citu testa procesu veikSanai lidz 4 reizém,
nemot véra, ka kopéjais laiks istabas temperatdra nav ilgaks par
24 stundam.

w

Neuzglabat Mérka satver§anas reagentu temperatiiras zem 15°C.

C. Zondes reagents un rekonstituétais Zondes readents ir gaismas
jutigi. Sos reagentus uzglabat un sagatavot lieto$anai tuméa vieta.

D. Nesasaldét reagentus.
E. Nelietot reagentus vai $kidrumus péc deriguma termina notecé$anas.

F. Progensa PCA3 un PSA Kalibratori un Kontroles ir vienreizéjas
lietoSanas pudelites un tas péc lietoSanas ir jautilizé.

G. lIzmainas piegadato reagentu fizikalajos parametros, t.i., izskata, var
noradit uz So materidlu nestabilitati vai bojajumiem. Ja izskata
izmainas tiek novérotas péc to rekonstiticijas (pieméram,
acimredzamas krasas izmainas vai dulkainums, kas norada uz
mikrobu piesarpojumu), sazindties ar Hologic Tehniska atbalsta
dienestu pirms to lietoSanas.

H. Utilizét rekonstituétus reagentus péc 30 dienam vai péc deriguma
termina beigam, atkariba no ta, kads termins pienak pirmais.

I.  Pari paliku$Sos vai rekonstituétus reagentus var lietot turpmako testu
veikSanai, ja tie ir atbilstoSi uzglabati péc pirmas lietoSanas. Pari
paliku$o reagentu drikst apvienot ar citu svaigi sagatavotu vai pari
paliku$o reagentu no tas pasas partijas. Nedrikst savstarpgji mainit,
jaukt vai apvienot reagentus no komplektiem ar dazadiem partiju
numuriem (Bridindjumi un piesardzibas pasakumi). Apvienoto
reagentu komponentes nedrikst parsniegt atvértu vai rekonstituétu
reagentu uzglabasSanas terminus. Japarliecinds par apvienotu
reagentu sajaukS8anos un pietiekoSa daudzuma esamibu, lai
nodroSinatu nepiecieSamo daudzumu testa veikSanai.

Paraugu ievaksana, transportésana un
uzglabasana

Progensa PCA3 Tests ir paredzéts noteikt PCA3 un PSA RNS daudzumu
pirmaja urind, kur$ ievakts péc DRE ar triskarSu katras daivas
glaudiSanu. Urins ir apstradats ar Progensa PCA3 Urina paraugu
transporta komplektu. PCA3 un PSA RNS stabilitate urind un apstradata
urina tika noteikta parskatot RNS kopiju limenus urina paraugos, kuri ir
ievakti atbilstoSi zemak minétajiem noradijumiem.

A. Noradijumi urina paraugu ievak8anai un apstradei:

1. Pacientam ir ieteicams patérét lielu Gdens daudzumu (aptuveni
500 mL) lai nodrosinatu pietiekoSu urina daudzumu ievak$anai.

2. Veikt DRE ka aprakstits zemak tieSi pirms urina parauga
ievakSanas:

Piespiest prostatu, pietiekosi, lai veiktu iedobumu aptuveni 1
cm dziluma no virsotnes pamatnes un no malas uz vidu katrai
daivai, ka paradits Zim&juma 1. Veikt tieSi tris glaudosas
kustibas katrai daivai. Ta nav domata ka prostatas masaza.
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Progensa PCA3

Base

Left Lobe Right Lobe

Apex

Ziméjums 1: Pareizu kustibu pielietojums prostatas saspieSanai

Péc DRE norikot pacientu pirma urina daudzuma savak$anai
(aptuveni 20 dz 30 mL no pirmas urina striklas) atbilstoSi
markéta urina savakSanas trauka. Tam jabat pirmajam urina
paraugam uzreiz péc DRE. Lietot savakSanas trauku, kurad nav
nekadu konservantu. Ja pacients nevar apturét savu urina
plismu un dod vairak, neka nepiecieSamie pirmie 20 [idz 30
mL, paturét visu urina daudzumu. Ja pacients nav spéjigs
piedavat nepiecieSamo urina daudzumu, ir nepiecieSami
vismaz 2.5 mL, lai veiktu Progensa PCA3 Testu. Pretéja
gadijuma paraugs ir janoraida.

Piezime: Loti augsti urina tilpumi var pazeminat PCA3 un PSA
analttu koncentracijas un dazreiz var padarit paraugu par nederigu.
Tadé| pacientam ir jacensas izvairities no urina savak$anas trauka
piepildisanas.

4.

Neapstradatus urina paraugus, ja tie nav nekavéjoties
apstradati, ir jauztur temperatira 2°C Iidz 8°C vai jatur uz
ledus. Atdzeséts, neapstradats urina paraugs japarnes
urina paraugu transporta mégené 4 stundu laika péc
savakSanas. Pretéja gadijuma paraugs ir janoraida un
jaievac jauns paraugs. Nesasaldét neapstradatus urina
paraugus.

Lai apstradatu urina paraugus, cieSi noslégt vacinu un samaisit
apvérSot urina paraugu 5 reizes, lai nodroSinatu Sdnu
suspensiju. Nonemt vacipu no urina parauga transporta
meégenes un parnest 2.5 mL savaktda urina mégené ar
vienreiz€jas parneSanas pipetes palidzibu. Uz pareizu
pievienotd urina daudzumu norada ta limenis mégené, kas
atrodas starp divam melnam [nijdam uz urina parauga
transporta mégenes etiketes.

Blivi noslégt urina parauga transporta mégenes vacinu un
samaistt apvérSot urina paraugu 5 reizes, lai nodroSinatu ta
samaisiSanos. Tagad to var uzskatit par apstradatu urina
paraugu.

B. Paraugu transportéSana un uzglabasana pirms testésanas:

1.

Apstradati urina paraugi jatransporté uz laboratoriju urina
parauga transporta mégené. Tos var parvadat normalos
apkartéjas vides apstaklos (bez temperatlras kontroles) vai
sasaldétus. Satisanas grafikam janodroSina  paraugu
sanem8anu testéSanas vietd 5 dienu laikd péc savakSanas.
Nekavéjoties péc paraugu satljuma sanemsanas laboratorija ir
japarbauda parauga ievak$anas mégenes datums. Ja paraugi
tika nosdatiti pie normaliem apkartéjas vides apstakliem un
sanemti vélak, neka 5 dienu laikd péc nosatiSanas, paraugi ir
janoraida un javeic pieprasijums ievakt citus paraugus.
Laboratorija paraugus var uzglabat 2°C Iidz 8°C temperatara
lidz 14 dienam pirms utilizacijas, ja tas ir nepiecieSams. Ja ir
nepiecieSami ilgaki uzglabasanas laiki - skatit Tabulu 2
pielaujamajiem uzglabasanas laikiem dazadas temperatiras.

C.

Tabula 2: Apstradatu urina paraugu uzglabasanas termini

Uzglabasanas temperatura

Laiks

Apstradata parauga uzglabasana un
nosatisana:

Lidz 5 dienam*

Péc sanems$anas testa veikSanas vieta:

2°C hdz 8°C temperatira

L1dz 14 dienam

-35°C Iidz -15°C

L1dz 11 méneSiem**

Pie -65°C vai zemaka temperatira

Lidz 36 ménesiem**

*Parsatisanai

pielaujamais laiks normala vides temperatira vai

sasaldéjot.

**Pielaujamais laiks péc uzglabasanas sasaldé&jot

2.

Apstradati urina paraugi var tikt paklauti lldz 5 sasaldéSanas-
atkausésSanas cikliem.

Paraugu uzglabasana péc testéSanas:

1.
2.

Paraugi péc testéSanas ir jauzglaba vertikala stavoklr turétaja.

Urina parauga transporta mégenes, ja tds nav aizvakotas ar
nebojatu vacinu, ir janosedz ar jaunu, tiru plastikata vai folijas
parklaju.

Ja paraugus péc testéSanas ir jasasaldé vai japarsata, nonemt
caurduramos vacinus un aizvakot mégenes ar jauniem,
necaurduramiem vaciniem urina paraugu transporta mégenés.
Ja paraugus ir nepiecieSams parsatit testéSanai cita testa vieta,
ir jaievéro ieteikto temperatiru reZimu. lzvairities no
izS|akstiSanas un savstarpéja piesarnojuma.

Piezime: Paraugu transportéSana ir javeic saskapa ar pastavoS$ajam
valsts un starptautiskajam transporté$anas normam.

Testa procediira

A

Darba zonas sagatavo$ana

1.

lestadit vienu ddens peldi temperatira 62°C + 1°C
pirmsamplifikacijai, otru Gdens peldi temperatira 42°C + 1°C
amplifikacijai un treSo Gdens peldi temperatira 62°C + 1°C

pécamplifikacijas stadijai. Japarliecinds, ka peldes satur
pietiekoSu tdens daudzumu (skatit Piezimes proceddras
veikSanai). Lietojot SB100 karstas vides vorteks tipa mikseri,
skatit SB100 PielietoSanas dokumentaciju Progensa PCA3
Testam (SB100 pielietoSanas instrukciju).

Pirms testa uzsak8anas notirit darba virsmas un pipetétajus ar
2.5% I1dz 3.5% (0.35M Iidz 0.5M) natrija hipohlorida Skidumu.
Laut iedarboties natrija hipohlorida Skidrumam vismaz vienu
mindti, tad noskalot. Nepielaut natrija hipohlorida $kiduma
izzGSanu. Parsegt darba virsmu ar ftiru absorbéjosu

laboratorijas darba virsmu parklaju ar plastika pamatni.

Izvietot atbilstoSu Desmit uzgalu kaseSu (TTC) daudzumu
Mérka satverSanas Sistéma (TCS). Parliecinaties, ka TCS
skalo$anas trauks ir piepildits ar SkaloSanas $kidumu un
aspiracijas vads ir pievienots vakuuma sdknim. (Skatit Mérka
satverSanas Sistémas Lietotaja rokasgramatu.)

Reagdentu rekonstitlicija un sagatavo$ana

Reagdentu

rekonstitlcija javeic pirms paraugu parneSanas

uzsaksanas.

Progensa PCA3 Tests
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Testa procedira

1. Lai rekonstituétu Enzimu, Amplifikacijas, un Zondes reagentus C.
pievienot atbilstoSo rekonstituéSanas Skidumu liofilizétajam
reagentam. Ja Rekonstitticijas $kidumi ir atdzeséti, Jaut tiem
pirms lietoSanas sasniegt istabas temperataru.

1 ] @i\
R H&g m
- R ﬁ_:__]
f\ T T

Ziméjums 2: Rekonstiticijas Process

Paliktna sagatavoSana

Dozéjosai pipetéSanas iekartai, kuru lieto mérka satverSanai,
paraugu parneSanai un amplifikacijai jabat TpaSi paredzétai Sim
nolikam un konkréto darbibu veikSanai (Skatit Bridinaumi un
piesardzibas pasakumi papildus informacijai).

ERE 4

Sagatavot vienu paliktni PCA3 analizatam un otru paliktni PSA

10° U0 S/ 1.
= analizatam.

Piezime: Ja paraugu skaits ir neliels, abus analizatus var
testét viena paliktnt. Ja tiek lietota TECAN Freedom EVO 100/4
iekarta, katram analizatam ir jasagatavo atseviSks paliktnis.
g Vienlaicigi nevar testét vairak, ka divus pilnus paliktnus (20
j TTU vienibas).

Desmit mégenu vienibu (TTU) stativa ievietot pietiekosu TTU
daudzumu kalibratoru, kontrolu un paraugu izvietoSanai katram
analizatam.

Apzimét TTU vienibas ar paraugu identifikacijas zimém.
Tabula 3 apskatita kalibratoru, kontrolu un paraugu
pievienoSana. PSA kalibratorus sakt jauna TTU.

a. Pievienot atbilstodo rekonstituéSanas Skidumu
liofilizétajam reagentam. Etiketes ir kodétas ar krasam, lai
nodrosinatu pareizu pievienosanu.

b. Atvért liofilizéta reagenta trauku un cieSi ievadit
rekonstituéSanas pareju profiléto galu trauka atvéruma
(skatit ZiImé&jumu 2, poz. 1).

c. Atvert atbilstoSo rekonstiticijas Skiduma pudeli un
novietot vacipu uz tiras, nosegtas darba virsmas.
Rekonstitlcijas 8kiduma pudelei atrodoties uz darba
virsmas, ievietot otru rekonstitlcijas parejas galu pudeles
atvéruma (skatit Zziméjumu 2, poz. 2).

d. Léni apgriezt savienoto pudeli un trauku. Laut Skidumam
no pudeles iek|at trauka (skatit zim&umu 2, poz. 3).
Sagaidit liofilizéta reagenta izSkiSanu. Lénam saskalot
Skidumu trauka. lzvairities no putu veidoSanas (skatit
ZImé&jumu 2, poz. 4).

e. Apgriezt savienoto pudeli un trauku vélreiz, saverot
45° lenkT, lai mazinatu putu veidoSanas iespéjas (skatit
Zim&jumu 2, poz.5). Laut visam Skidrumam notecét
atpaka| pudelé.

f.  Nonemt no pudeles
Zimé&jumu 2, poz. 6).

rekonstitlicijas  pareju (skatit

g. Aizvakot plastikata pudeli (skatit zZiméumu 2, poz. 7).
Uzrakstit laboranta inicialus, rekonstitlcijas datumu un
liofilizéta readenta partijas numuru visam rekonstituéto
regentu  pudelitém. Parliecinaties par analizata
atziméSanu (PCA3 vai PSA) uz Zondes reagenta
pudelitéem.

h.  Utilizeét rekonstitlicijas pareju un stikla pudeliti (skatit
Zimé&jumu 2, poz. 8).

lepriek$ rekonstituétiem Zondes, Amplifikacijas un Enzimu
reagentiem jaiegUst istabas temperattra (15°C Iidz 30°C) pirms
testa uzsakSanas. Skatit nodalu Uzglabasanas un lietosanas
prasibas pari palikuSo reagentu apvieno$anas gadijuma. Ja

Piezime: Kalibratorus jatesté trijos replikdtos un kontroles-
divos replikatos katru; tie ir jaizvieto taja pasa paliktni, kur
atrodas paraugi. Paraugus jatesté ‘in duplicate.” Neatstat
tukSas reakcijas mégenes starp kalibratoriem, kontrolém un
paraugiem. Ja tiek lietota TECAN Freedom EVO 100/4 iekarta,
skatit TECAN Freedom EVO 100/4 Pielietojuma lapa Progensa
PCA3 Testam (TECAN Freedom EVO pielietojuma lapa)
papildus noradijumiem.

Tabula 3: Paraugs turétaja aizpildiSanai

Turétaja *Merka PCA3 * Mérka PSA
g, Parauga = . = i

pozicijas aoraksts koncentracija koncentracija

P (c/mL) (c/mL)

11idz 3 Kalibrators 1 0 0

41idz 6 Kalibrators 2 250 7,500

7 hdz 9 Kalibrators 3 2,500 75,000

10 idz 12  |Kalibrators 4 25,000 750,000

13 1idz 15 |Kalibrators 5 125,000 3,000,000

16 I1dz 17 |Kontrole A 1,250 37,500

18 11dz 19 |Kontrole B 62,500 1,500,000

20 fdz n Paraugs nav zinams nav zinams

*PCA3 un PSA Pozitivie kalibratori un kontroles ir ar fiksétam
vértibam, tadéjadi esosas c/mL vértibas Kalibratoriem 2 Iidz 5 un
Kontrolem A un B bis nedaudz atSkirigas no meérka
koncentracijam, kuras ir minétas tabula un ir pak|autas variacijam
dazadas partijas. Koncentracijas informacija ir noradita karté,
kura pievienota kalibratoru un kontrolu pudeliSu iepakojumam un

tiek pielietota kalibracijas un testa procesa atbilstibas
novértéjumam.

rekonstituétais Amplifikacijas reagents satur nogulsnes, kas
neskist istabas temperatdra, uzkarsét to 62°C + 1°C
temperatira 1 I1dz 2 mindtes pirmsamplifikacijas zona. Ja D.
rekonstituétais Zondes reagents satur nogulsnes, kas neskTst
istabas temperatdra, uzkarsét to 62°C + 1°C temperatara 1 I1dz
2 minGtes  pécamplifikacijas zona. Péc uzkarséSanas
rekonstituétos reagentus var izmantot pat tada gadijuma, ja

Koncentracijas informacijas parbaude

Ar Progensa PCA3 Testa datorprogrammas sistémas administratoru
ir japarbauda, ka ir ievadtti testu rezultdti par koncentracijas
informaciju Progensa PCA3 un PSA kalibratoru un kontrolu
komplektu partijam. Papildus informacijai skatit Paliglidzekli Atriem

apgriezot. Risinajumiem Progensa PCA3 Testam (Paliglidzekli Atriem
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Testa procediira

Progensa PCA3

Risinajumiem) vai Progensa PCA3 Testa datorprogrammas
sistémas administratora rokasgramatu.

Piezime: Koncentracijas informacijas ievadiSana ir nepiecieSama
katrai kalibratoru un kontrolu komplekta partijai pirms to pirmas
reizes lietoSanas. Veicot nakamos testa procesus ar kalibratoriem
un kontrolém, kuru informacija jau ir ievadita, nav nepiecieSams
veikt papildus darbibas.

Darba lapas redaktora sagatavosana

Izveidot testa procesa darba lapu ar Hologic Darba lapas Redaktoru
uz datora, kur§ atrodas pirmsamplifikacijas zona. Darba lapas
Redaktora izmanto$anai skatit Paliglidzekli Atriem Risinajumiem vai
Hologic Darba lapas redaktora Lietotaja rokasgramatu. Ja tiek lietota
TECAN Freedom EVO 100/4 iekarta, skatit TECAN Freedom EVO
100/4 pielietojuma lapa papildus noradijumiem.

Paraugu sagatavo$ana

1. Laut kalibratoriem un kontrolém sasniegt istabas temperatiru
pirms testa veik§anas. Samaisit pudeliSu saturu tas saudzigi
apversot.

2. Laut paraugiem sasniegt istabas temperatiru pirms testa
veikSanas. Neizmantot miksésanas iekartu. Paraugus miksét
saudzigi apvérSot uzsilSanas laika. Informaciju par ricibu
gadijumos, kad nogulsnes neizSkist un par sasaldétu paraugu
apstradi skatit nodala Piezimes procediras veikSanai.

Pirmsamplifikacijas posms

Pirmsamplifikacijas videi jabat 15°C Iidz 30°C temperatdra. Abus
palikinus testét vienlaicigi. Ja tiek lietota SB100 karstd gaisa
pelde/mikseris, skatit SB100 pielietojuma lapu. Ja tiek lietota
TECAN Freedom EVO 100/4 iekarta, skatit TECAN Freedom EVO
pielietojuma lapu papildus noradijumiem.

1. RaOpigi miksét saskalojot vai apverSot Mérka satverSanas
Reagentu (TCR). Izmantojot dozétas pipetéSanas iekartu
pievienot 100 L analizatam atbilstosa TCR attiecigai reakcijas
mégenei.

2. Lietojot mikropipetéSanas iekartu, caurdurt Kalibratora traucina
aizvakojumu un pievienot 400 pL Kalibratora atbilstoSi
markétajai reakcijas mégenei. Izmantojot to pasu pipetes uzgali
pievienot replikdtus no traucina ar caurdurtu aizvakojumu.
Katram Kalibratora traucinam izmantot jaunus pipetéSanas
uzgalus. Noslégt un novietot pari palikuSos paraugus,
uzglabajot tos temperatira zem 8°C (skatit nodalu Paraugu
ievak$ana, transportéSana un uzglabaSana  papildus
informacijai) gadijumam, ja ir nepiecieSama atkartota
testéSana.

3. Noslégt TTU vienibas ar nosegplati(-em) un paliktni nedaudz
sakratit ar roku. Nemiksét ar mikseri. Inkubét paliktni 62°C +
1°C temperatira ddens peldé 30 + 5 mindtes.

4. Iznemt paliktni no Gdens peldes un nosusindt mégenu
lejasdalu, izmantojot mitrumu uzslco$u materialu.

5. Parliecinaties, ka nosegplates ir cieSi uzliktas. Ja
nepiecieSams, aizvietot ar jaunam nosegplatém un cieSi
noslégt TTU vienibas.

6. Miksét paliktni ar mikseri 60 sekundes vairaku mégenu vorteks
mikserT (skatit nodalu Piezimes procediiras veikSanai). Uzsakt
mikséSanu 2 mindsu laika péc paliktna iznem$anas no Gdens
peldes.

7. Nenonemot nosegplates inkubét palikini istabas temperatara
30 = 5 mindtes.

8. Novietot turétdju ar markéto priekSpusi uz priekS8u uz TCS
magnétiskas pamatnes laikam 5 lidz 10 mindtes. Piepildit TTC
turétaju ar TTC vienibam.

9. Sagatavot dozéSanas iekartas Skidruma padeves Iiju
suiknéjot SkaloSanas Skidumu cauri dozéSanas padeves
vadam. |zstknét cauri sistémai pietiekoSu Skidruma daudzumu,
lai caurulés nebutu gaisa burbulu un visas desmit sprauslas
nodrosinatu nepartrauktu Skidruma plasmu.

10. leslégt vakumsikni un atvienot aspiracijas vadu pirma
savienojuma vieta starp aspiracijas vadu un uzkrasanas pudeli.
Parliecinaties, ka vakuuma iekarta atbilst noplides novérSanas
prasibam. Nolasijumam var bat nepiecieSamas 15 sekundes.
Pievienot aspiracijas vadu un parliecinaties, ka vakuuma
iekarta nodroSina nepiecieSamo vakuuma spiediena limeni.
Vakuuma soOkni atstat ieslégtu Iidz tiek paveiktas mérka
satver§anas proceddras.

Skatit Mérka satverSanas sistémas lapu par sistémas prasibam
attieciba uz vakuumu, kas atrodas Mérka satverSanas
sistémas Lietotdja rokasgramatas beigas vai sazinieties ar
Hologic Tehniska atbalsta dienestu papildus informacijai.

11. RUapigi pievienot aspiracijas vadu pie uzgalu pirma komplekta.
Nolaidiet uzgalus pirmaja TTU vieniba, [ldz uzgali saskaras ar
Skidruma virsmu. Laizot uzgalus zemak, saglabajiet uzgalu
kontaktu ar Skidruma virsmu, Iidz uzgali Tslaicigi saskaras ar
mégenu dibenu. Uzmanigi piesitiet ar uzgaliem mégenu
dibenam, Iidz izdalas viss liekais Skidrums. Neturiet uzgalus
ilgstosi kontakta ar mégenu dibeniem un piesiSanu ar uzgaliem
neveiciet atri, jo vakuuma saknT 8kidrums var saputoties.

12. Péc aspiracijas pabeigSanas uzgalus novietot to originalaja
TTC. Atkartot aspiracijas procediru atlikuSajam TTU vienibam,
lietojot jaunu uzgali katram paraugam.

13. lzvietot dozéSanas vadu virs katras TTU vienibas un,
izmantojot dozé3anas iekartas sdkni, ievadit 1.0 mL
Skalo$anas $kiduma katra TTU vieniba eso$aja mégene.

14. Aizvakot mégenes ar nosegplati un nonemt paliktni no TCS
magnétiskds pamatnes. Vienu reizi miksét paliktni ar
daudzvietu vorteks tipa mikseri. Papildus informacijai skatit
nodalu Piezimes proceddras veikSanai.

15. levietot paliktni TCS magnétiskaja pamatné uz 5 lidz 10
minatém.
16. Aspirét visu Skidrumu atbilstoSi p.p. 11 un 12.

17. Pé&c nosléguma aspiracijas iznemt paliktni no TCS magnétiskas
pamatnes un vizuali parbaudit mégenes, lai parliecinatos, ka
viss Skidrums ir aspiréts un visds mégenés ir atrodamas
magnétisko dalinu atliekas. Ja ir redzams Skidrums, novietot
paliktni atpakal uz magnétiskas pamatnes uz 2 mindtém un
atkartot aspiraciju, izmantojot tos pasus uzgalus, kuri tika lietoti
konkrétajiem TTU vienibas paraugiem ieprieks. Ja KADAS
magnétisko dalinu atliekas ir redzamas péc aspiracijas
pabeig$anas, tad mégene var tikt akceptéta. Ja atliekas nav
redzamas, paraugs ir jatesté atkartoti. Ja paraugs péc atkartota
testa nesatur magnétisko dalinu atliekas, ir Saubas par parauga
atbilstibu prasibam. Sada situacija ir ieteicams ievakt jaunu
paraugu.

Amplifikacija

Piezime: Enzima pievieno$anai reakcijas mégenei (skatit 6. un
7. posmu zemak) javeic 90 sekunzu vai isaka laika.

Veikt posmus 6. un 7. vienam paliktnim pirms to veik§8anas otram
paliktnim. Ja tiek lietota SB100 karsta gaisa pelde/mikseris, skatit
SB100 pielietojuma lapu. Ja tiek lietota TECAN Freedom EVO 100/4
iekarta, skatit TECAN Freedom EVO pielietojuma lapu papildus
noradijumiem.

1. Lietojot dozétas pipetéSanas iekartu, pievienot 75 pL
rekonstituéta analizatam atbilsto§a Amplifikacijas Reagenta
katra reakcijas mégené. Visiem reakcijas maisTjumiem paliktnt
jaiekrasojas sarkaniem.
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Progensa PCA3

Piezimes procediras veikSanai

2. Lietojot dozétas pipetéSanas iekartu, pievienot 200 pL Ellas
reagenta.

3. Nosegt mégenes ar nosegplati un miksét tas daudzvietu
vorteks tipa miksert.

4. Inkubét paliktni Gdens peldé 62°C + 1°C temperatira 10 = 5
minates.

5. Parnest paliktni Gdens peldé, kuras temperatira ir 42°C + 1°C
un inkubét 5 + 2 mindtes.

6. Kamér paliktnis atrodas ddens peldé, uzmanigi nonemt
nosegplati un, lietojot dozétas pipetéSanas ierici, pievienot
25 L rekonstituéta Enzimu readgenta katrai reakcijas mégenei.
Visiem reakcijas maisijumiem paliktnT jaiekrasojas oranziem.

7. Nekavéjoties parsegt mégenes ar jaunu aizvakojumu, iznemt
paliktni no Gdens peldes un veikt mikséSanu, uzmanigi pakratot
paliktni rokas.

Piezime: Samazinat paliktpa atraSanas laiku arpus ddens
peldes, lai izvairitos no mégenu atdzisanas.

8. Inkubét paliktni 42°C £ 1°C temperatira 60 + 5 mindQtes.
Pécamplifikacijas posms

Dozétas pipetéSanas ierici, kuru lieto hibridizacijas un izvéles
stadijas, ir jalieto tikai Siem mérkiem. Skatit nodalu Bridinajumi un
piesardzibas  pasakumi. Pécamplifikacijas  videi, ieskaitot
noteikSanu, ir jabdt 15°C Iidz 30°C temperatdra. Lietojot SB100
karstas vides vorteks tipa mikseri , skatit SB700 PielietoSanas
dokumentaciju.

1. Hibridizacija
a. Izpemt paliktni no pirmsamplifikacijas Gdens peldes un
parnest pécamplifikacijas zonad. Izmantojot dozétas
pipetéSanas ierici pievienot 100 pL analizatam atbilstoSa
rekonstituéta Zondes reagenta katra reakcijas mégené.
Visiem reakcijas maisifjumiem paliktnT jaiekrasojas
dzelteniem.

b. Nosegt mégenes ar nosegplati un miksét tas daudzvietu
vorteks tipa miksert 10 sekundes vai Iidz bridim, kad tas
ieglst viendabigu iekrasojumu.

c. Inkubét paliktni Gdens peldé 62°C + 1°C temperatara 20 +
5 mindtes.

d. Izpemt paliktni no Gdens peldes un Inkubét to istabas
temperatdra 5 + 1 mindtes.

2. lzlase

a. Lietojot dozétas pipetéSanas iekartu, pievienot 250 pL
Izlases reagenta katra reakcijas mégené. Visiem reakcijas
maisTjumiem paliktnT jaiekrasojas roza.

b. Nosegt mégenes ar vaku un miksét tds 10 sekundes vai
[Tdz tas iegust vienadu iekrasojumu; inkubét paliktni Gdens
peldé 62°C + 1°C temperatdra 10 £ 1 mindtes.

c. Izpemt paliktni no Gdens peldes. Inkubét to istabas
temperatdra 15 + 3 mindtes.

NoteikSana

Luminometra Leader HC+ lietoSanas pamacibas ir atrodamas
Leader HC+ Luminometra Lietotaja Rokasgramata. Informacijai par
Progensa PCA3 Testa datorprogrammas lietoSanu skatit
Paligiidzekli Atriem Risindjumiem vai Progensa PCA3 Testa
datorprogrammas  sistémas administratora rokasgramatu un
Lietotaja rokasgramatu.

1. Sagatavot Leader HC+ Luminometru ievietojot vienu tukSu TTU
vienlbu kasetes pozicija Nr.1 un vienu reizi izpildit skaloSanas
(WASH) protokolu.

2. Parliecinaties par nepiecieSamo testa veik§anai Auto Detect 1

un 2 tilpumu apjomu.

3. levietot TTU vienibas Iluminometra izmantojot shému

luminometra k& paraugu. Ja tiek testéti abi analizati (testéjot
vienu pret otru), ievietot vispirms visas PCA3 TTU vienibas,
nekavéjoties péc tam- visas PSA TTU vienibas.

4. Veikt registréSanos datorsistéma. Izvéleties NEW RUN un

izvéléties atbilstoSu testa protokolu un koncentracijas.
Izvéleties NEXT lai uzsaktu procediru.

Piezime: Procedira javeic 2 stundu laikd péc 62°C
temperatara noritosa izvéles procesa inkubacijas beigam.

5. Sagatavot deaktivacijas Skidrumu, sajaucot vienadus tilpumus
5% Iidz 7% (0.7 M Iidz 1.0 M) natrija hipohlorida $kiduma un
Buferi deaktivacijas Skidrumam plastikata konteinera. Uz
konteinera izdarit atzimi par saturu un deriguma termina
beigam. Sis buferétais natrija hipohlorida deaktivacijas
Skidrums ir stabils 4 nedélas istabas temperatira.

6. Péc testa procediras pabeig$anas testa
programmnodro$indjums veido divas procedidras atskaites,
Sakotnéjo procediras atskaiti (Raw Run Report) un Attiecibu
atskaiti (Ratio Report), ja testi tiek veikti vienlaicigi viens pret
otru (skatit nodalas Kuvalitates kontroles procediras un
Rezultatu interpretacija ).

7. Peéc testa procediras pabeigSanas iznemt izmantotas TTU
vienibas no luminometra un ievietot TTU vienibas konteinera ar
Deaktivacijas Skidumu. TTU vienibas noturét iegremdéta
stavoklt 15 mindtes pirms to izmeSanas. Jaievéro atbilstoSas
ricibas un utilizacijas metodes, kuras nosaka laboratorijas
vaditajs.

Piezimes procediiras veik$anai

Paraugu sagatavo$ana

1. Paraugus, kuri satur neskistoSas nogulsnes, saudzigi apgriezot
karsét 37°C temperatGra Iidz 5 minatém. Ja karséSanas
rezultatd nogulsnes nav izSkiduSas, nodrosinat, lai nogulsnes
neaizkavé parauga plismu.

2. Saldétos paraugus atkausét istabas temperatira (15°C lidz

30°C temperatara, drikst izmantot ar Gdens peldi) apgrozot, lai
paatrinatu  nedkistoSa sablivéjuma atkuSanu. Kad ledus
pudelttés ir kluvis irdens un brivi parvietojas, pudeliSu saturu
uzmanigi sajaukt apgriezot. Turpinat sildiSanu Iidz paraugs ir
pilntba atkusis, tad vélreiz sajaukt pudeliSu saturu tas uzmanigi
apgriezot.

a. Ja neiz8kidu$as vielas veidojumi un paraugi ir japipeté ar
TECAN Freedom EVO 100/4 iekartu, atkausét paraugu,
atkartot atkauséSanas instrukciju un  nodroSinat, lai
nebltu sablivejuSos veidojumu. Ja sablivejumus
neizdodas likvidét, paraugs japipeté manuali.

b. Ja neiz8kiduSais veidojums un paraugi tiek manuali
pipetéti ar mikropipetétaju, nav nepiecieSamas nekadas
papildus darbibas, tikai japarliecinas, ka sablivéjums
netraucé parauga plasmu.

Kontroles, kalibratora un paraugu pipetéSana

1. Kalibratora, kontroles vai parauga tilpumam, kurus pievieno
TTU jabat 400 pL tilpuma. Lai nodroSinatu nepiecieSama
tilpuma parneSanu, ir ieteicama TTU ievietota vizuala pipetéta
tilpuma apjoma kontrole. AtbilstoSs tilpuma apjoms nodro$ina
precizu rezultatu iegtasanu.

2. Parliecinaties, ka pipetes uzgalis ir pareizi uzlikts pipetéSanas
iekartai un parliecinaties, ka ir iestadits nepiecieSamais
dozacijas apjoms. Ir ieteicams vizuali parbaudit tilpuma apjomu
katrai TTU (katram 10 mégeném). Pipetes sviru atlaist 1eni un
vienmérigi, lai izvairitos no putu un gaisa pUsliSu veidoSanas.

Progensa PCA3 Tests
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Piezimes procediras veikSanai

Progensa PCA3

C.

Reagenti

1. Zondes Rekonstiticijas $kidums var veidot nogulsnes
uzglabasanas laika. Uzsildit Skidumu 62°C + 1°C temperatira
1 hdz 2 mindtes. Péc $adas uzsildiSanas Zondes
Rekonstitdcijas Skidumu var lietot pat tadda gadijuma, ja ir

traucinu, to uzmanigi apvérsot.

2. Pipetéjot readgentus, iznemot Enzimu, pipetéSanu veikt
mérkéjot apgabala starp reakcijas mégenes apaksdalas
izliekuma robezu ar cilindrisko pipetes dalu. Pipet&jot Enzimu
Reagentu mérkét pipeti tiesi reakcijas mégenes centra. Vizuali
parliecinaties par reagentu atbilstoSu pievienoSanu (lai parak
liels reagentu daudzums nenondk uz mégenes sieninam un
krasu izmainas noris atbilstosi).

Temperatira

1. Meérka satverSanas, amplifikacijas, hibridizacijas un izlases
posmu veiksmiga norise ir atkariga no temperattras. Tadé|
obligati jaievéro ddens pelZzu uzturéSana tam noteiktajos
temperatdru intervalos.

2. Istabas temperatira ir noteikta ka diapazons starp 15°C un
30°C temperatdram.

Laiks

Mérka satverSanas, amplifikacijas, hibridizacijas un izlases posmu
veiksmiga norise ir atkariga no norises ilguma. Skatit norades par
atbilstoSajiem posmu laikiem nodala Testa proceddra.

MikséSana

Progensa PCA3 Testa veiksmigai norisei ir nepiecieSama atbilstosa
mikséSana. Reakcijam ar mikséSanu uzstadit vairaku mégenu
vorteks miksera atrumu uz zemako, nostiprinat turétaju un ieslégt
barosanu. Lénam palielinat atrumu lidz Skidruma Ilimenis pacelas
[[dz mégenes vidusdalai. Miksét 10 sekundes, noradito laiku, vai lidz
iekrasojums klUst vienmérigs. Samazinat atrumu lidz zemakajam
pirms vairaku mégenu vorteks miksera izslégSanas un turétaja
iznemSanas. Reakcijas maisijumi nekad nedrikst saskarties ar
nosedzo$o vaku.

Udens peldes

1. Udens limenim Gdens peldés jabat 3.8 cm Iidz 5 cm (1.5 collas
lldz 2.0 collas) augstuma attieciba pret atbalsta plakni (vai
Gdens peldes pamatni). Tas nodroSina nepiecieSamo siltuma
daudzumu.

2. Lai izvairitos no savstarpéja piesarojuma, Udens peldes
japaredz konkrétu testa proceddru veik$anai.

Dekontaminacija
1. Virsmas un pipetétaji

Laboratorijas darba virsmas un pipetétaji jadekontaminé
regulari ar 2.5% Iidz 3.5% (0.35M Iidz 0.5M) natrija hipohlorida
Skidumu. Laut iedarboties néatrija hipohlorida $kidumam vismaz
vienu mindti, tad noskalot. Nepielaut natrija hipohlorida
Skiduma izzaSanu. Hloru saturo$i $kidumi var Kimiski
iedarboties uz inventaru un metalu. Rapigi noskalot dezinficéto
inventaru, lai izvairitos no iedarbibas.

2. TCS Aspiracijas ierice
Péc katras lietoSanas:
a. Novirzit dozéSanas vadu.
b. levietot jaunu TTC turétaja. leslégt vakuuma sdkni.

Pievienot aspiracijas ierici TTC uzgaliem. Aspirét visu
dozésanas priekSkamera atlikuSo mazgasanas Skidumu.

c. leliet vismaz 100 mL 0.5% Iidz 0.7% (0.07 M Iidz 0.1 M),
vai, ja tas tiek uzskatits par labaku, 2.5% Iidz 3.5% (0.35
M Idz 0.5 M), natrija hipohlorida Skidumu dozéSanas
priekSkamera. Aspirét visu $kidumu ar aspiracijas ierici.

d. leliet vismaz 100 mL dejonizéta Udens dozéSanas
priekSkamera. Aspirét visu deni ar aspiracijas ierici.

e. Nonemt uzgalus ievietojot tos originalaja TTC.

f.  Atstat vakuuma slkni darbojoties I1dz aspiratora mégenes
ir sausas, tadéjadi novérsot Skidruma pretplismu
(apméram 3 minates).

g. Dekontaminét aspiracijas ierici ka aprakstits nodala TCS
lekarta.

TCS Atkritumu konteiners

IztukSot atkritumu pudeli vienu reizi nedéla vai tad, kad
atkritumu apjoms sasniedz 25% no pudeles tilpuma.

a. lzslégt vakuuma siOkni un laut vakuuma spiedienam
izlidzinaties.

b. Atvienot atri atvienojamos savienojumus starp atkritumu
pudeli un parplides pudeli, un starp atkritumu pudeli un
aspiracijas vadu.

c. Atvienot atkritumu pudeli no vakuuma sifona kameras.

d. Nonemt atkritumu pudeles vaku un uzmanigi pievienot
400 mL 5% hdz 7% (0.7M lidz 1.0M) natrija hipohlorida
Skidumauz 4 L.

Piezime: So procediru drikst veikt izmantojot skabju
tvaiku neitralizacijas ierici, lai izvairitos no skabju tvaiku
izgarojumiem laboratorija.

e. Aizvakot atkritumu pudeli un uzmanigi samaisit tas saturu
ITdz tas ir pilnigi sajaucies.

f.  Nogaidit 15 mindtes un
(atkritumus).

tad utilizét pudeles saturu

g. lzskalot atkritumu pudeli ar Gdeni, lai atbrivotos no
iekSpusé atlikuSajiem atkritumiem.

h.  Aizvért tukSo atkritumu pudeli un pievienot to vakuuma
sifona kamerai. Pievienot atri atvienojamo savienojumu
TCS vientbai. Rapigi utilizét abus cimdus.

TCS iekarta

Noslauctt TCS iekartas, aspiracijas vada un skalo$anas bufera
izvadiS8anas mezgla uzgalus ar papira dvieliem, kuri samitrinati
ar 2.5% Iidz 3.5% (0.35M Iidz 0.5M) natrija hipohlorida
Skidumu. levérot natrija hipohlorida Skiduma lietoSanas etapa
noradijumus noskaloSanai ar ddeni. Pilntba nozavét virsmas ar
papira dvieliem.

Turétaji

legremdét turétajus 2.5% hdz 3.5% (0.35M Iidz 0.5M) natrija
hipohlorida $kiduma ta, lai tie batu pilnigi parklati ar Skidumu.
Turétajus noturét iegremdétd stavoklt 10 mindtes. llgaka
noturéSana var izraisit turétaju bojajumus. Rdpigi noskalot
turétajus ar ddeni un pilnlba nozavét virsmas ar papira
dvieliem.

Testa piesarnojums

PiesarnojoSo materidlu paradiSsands var notikt, ja testa
protokola laika netiek ievérota atbilstoSa rapiba.

TTU jadekontaminé Deaktivacijas $kidruma, ka aprakstits
sadala Testa proceddra. Nelietot TTU vienibas atkartoti.

Progensa PCA3 Tests
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Progensa PCA3 Rezultatu interpretacija

3.

Veikt regularu inventadra un darba virsmu dekontaminaciju ka 4. Tapat ka citds reagentu sistémas, parmérigs cimdu pulvera
minéts nodala Dekontaminacija. daudzums var bat par iemeslu atvértu mégenu piesarpojumam.
Ir ieteicams izmantot bezpulvera cimdus.

Kvalitates kontroles procediiras

A. Testa procediras atbilstibas novértéjums

1.

Kalibratoru un kontrolu testéSanas procedira javeic kopa ar paraugu testiem un tas jadara izmantojot tos paSus turétajus, kas tiek izmantoti
paraugiem. Lai testa proceddru atzitu par atbilstoSu, ir jasasniedz sekojosi kritériji:

Vidéjais RLU Kalibratoram 2 > RLU Robezvértiba,

kur RLU Robezvértiba = Vidéjais RLU Kalibratoram 1
+ 1.645 standarta novirzes Kalibratora 1 RLU replikatiem
+ 1.645 standarta novirzes Kalibratora 2 RLU replikatiem.

Vidéja interpoléta Kalibratora 5 precizitate = 100 + 30%
Vidéja interpoléta Kontroles A precizitate = 100 + 60%
Vidéja interpoléta Kontroles B precizitate = 100 + 35%

PCA3 datorprogramma automatiski novérté rezultatus attieciba pret augstakminétajiem kritérijiem un izsniedz procediras statusa atskaiti (Run
Status) PASS, ja tests atbilst kritérijiem, vai arT FAIL, ja testa procedira neatbilst kritérijiem.

Ja procediras statusa atskaite ir FAIL, visi testa rezultati Saja testa procesa ir uzskatami par nederigiem attieciba uz analizatiem un tie nav
ieklaujami galigaja atskaité.

Ja testa process nav derigs, tas ir jaatkarto ar tiem pasiem analizatiem (skatit nodalu Rezultatu interpretacija ). Ja testa process ir derigs ar
citiem analizatiem, Sos testa rezultatus var izmantot datu analizé ar atkartotu un derigu pirma analizata testa procesu.

B. Paraugu atbilstibas novértéjums

AtbilstoSa testa procesa laika atseviSku paraugu rezultats var paradities ka INVALID (neatbilstoSs) un tas tiek uzradits pirmreizéja procesa atskaité
(Raw Run Report) (skatit nodalu Rezultatu interpretacija ). Lai arl parauga atseviSkie replikati var bat atbilstoSi, paraugs bds neatbilstoSs, ja
interpoléta c/mL atSkiriba starp replikatiem parsniedz 600%. ST analizata parauga testé$ana javeic atkartoti.

Rezultatu interpretacija

A. AtskaiSu veidi

1.

Pirmreiz€éja procesa atskaite (Raw Run Report)

Pirmreizéja procesa atskaite sniedz informaciju par procesa atbilstibu (PASS vai FAIL; skatit nodalu Kvalitates kontroles procediras) un
atseviSkam reakcijas mégeném, kuras tika testétas ar Progensa PCA3 Testu. Ja tests nav atbilsto$s (FAIL), visas mégenes $aja testa tiek
apzimétas ka neatbilstosas. Tomér atseviSkas mégenes var izraditas neatbilstoSas atbilsto$a testa procesa (PASS). Paraléliem testiem
(pieméram, viena testa procesa testéjot PCA3 un PSA analitus), viens analita process var bit neatbilstoSs, turpreti otrs- atbilstoss.

Iznémumu kopsavilkums tiek noradits Pirmreiz€jas procesa atskaites beigas. Paraléliem testiem, kur abu analitu testa procesi ir atbilstosi,
paraugiem, kuri ir minéti Iznémumu kopsavilkuma var bt nepiecieSama viena analita atkartota testéSana. Lai gan PCAS3 reitinga rezultats var
bdt minéts Iznémumu kopsavilkuma, $ads rezultats nav uzskatams par pilnvértigu Iidz tiek veikta manuala salidzinaSana un rezultats ir
ieklauts Attiecibu atskaité. Ja tika testéts tikai viens analits, vai arT viens analita testa process nav atbilstoSs, visi testétie paraugi tiks ieklauti
1znémumu kopsavilkuma.

Attiecibu atskaite

Testa datorprogramma automatiski veido Attiecibu atskaiti paralélajiem testa procesiem taja gadijuma, ja abi analiti ir derigi. Datorprogramma
aprékina un uzrada PCAZ3 reitingu paraugiem Attiecibu atskaité. Paraugiem, kuri ir uzdoti Attiecibu atskaité, nav nepiecieSama papildus
testéSana, vai arl abi analiti jatesté vélreiz. Paraugi, kuri nav uzdoti Attiecibu atskaité, ir uzdoti Iznémumu kopsavilkuma dala Pirmreizéja
procesa atskaité.

Attiecibu atskaite var tikt izveidota arT péc manualas salidzina$anas (papildus informacijai skatit nodalu Manuala salidzinasana).
Kvalitates kontroles atskaite

Kvalitates kontroles atskaite uzdod testa procesa atbilstibas kritérijus, noraditas un interpolétas koncentracijas, ka art kalibratoru un kontrolu
rezultatus. Atskaite uzdod arT parametrus, kuri nosaka logistiskas ¢etru parametru devas rezultatu kalibracijas Itkne (3). Papildus informacijai
skatit Progensa PCA3 Testa datorprogrammas lietotaja rokasgramatu.

B. Salidzinasana

1.

Automatiska salidzinaSana

Paralélajos testa procesos, kad abu analttu procesi ir atbilsto$i, datorprogramma automatiski salidzina atseviSskus PCA3 un PSA analitu
rezultatus paraugiem un nosaka PCAS3 reitingu (ja to var aprékinat). Rezultati ir uzdoti Attiecibu atskaité vai Iznémumu kopsavilkuma dala
Pirmreizéja procesa atskaité.

Manuala salidzinasana
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Testéjot PCA3 un PSA analitus dazados testa procesos datorprogramma nespéj automatiski noteikt PCA3 Reitingu. Analita rezultatu manuala
salldzina$ana ir nepiecie$ama, lai noteiktu PCA3 Reitingu vai PCA3 Reitinga diapazonu (skatit Paliglidzekli Atriem Risinajumiem vai
Progensa PCA3 Testa datorprogrammas lietotaja rokasgramatu). Manuala salidzindSana var bit nepiecieSama rezultatiem, kuri ir noradtti
Iznémumu kopsavilkuma dala Pirmreizéja procesa atskaité. PEc manualas salidzinaSanas PCA3 Reitings(-i) saskanotam paraugam(-iem) tiks
noradits jauna Attiecibu atskaité.

C. Atskai$u interpretacija

1.

PCA3 Reitings

Piezime: Par rezultativiem ir uzskatami tikai tie PCA3 Reitingi un PCAS3 reitingi, kuri ir minéti Attiecibu atskaité. Rezultatiem, kuri
paradas lznémumu kopsavilkuma, var bit nepiecieSamas papildus darbibas un tos nevar uzskatit par izzinojamiem.

PCA3 Reitings tiek aprékinats ka attieciba PCA3 RNS kopijam pret PSA RNS kopijam reizinot ar 1000. PCAS reitingi var tikt aprékinati tikai
izmantojot rezultatus, kuri ir iegQti no atbilstoSiem testa procesiem un paraugiem. NeatbilstoSi testa procesi un neatbilsto$i paraugi jatesté
atkartoti (papildus informacijai skatit nodalu Atkartota testé$ana).

Ja izzinotais PCA3 Reitings ir zem robezvértibas, rezultats ir jainterpreté ka NEGATIVS. Ja PCA3 Reitings ir virs vai vienads ar robezvértibu,
rezultats ir jainterpreté ka POZITIVS. Laboratorijas vaditajam ir janosaka robezvértiba (papildus informacijai skatit nodalu Veiktspéjas
raksturojums).

Pie noteiktiem apstakliem tiek nodroSinats PCA3 Reitingu diapazons (>[Aprékinatais PCAS3 reitings] vai <[Aprékinatais PCA3 reitings]). Ja <[
Aprékinatais PCA3 reitings] ir zem robezvértibas, rezultats ir jainterpreté ka NEGATIVS. Ja >[Aprékinatais PCAS3 reitings] ir virs robezvértibas,
rezultats ir jainterpreté ka POZITIVS. Ja ir nepieciesama skaitliska vértiba, ar paraugu atSkaidianu un atkartotu testéSanu var veidot PCA3
Reitingu, nevis PCA3 Reitingu diapazonu (papildus informacijai skatit Atkartota festéSana - AtSkaidiSana paraugiem ar koncentraciju virs
noteiksanas diapazona).

Statusa un analizes kodu interpretacija

Statusa aile abas atskaités- Pirmreizéja procesa atskaité un Attiecibu atskaité informacija ir noradita "s:a" formata. Testa procesam atbilstosi
statusa kodi ("s") ir noradtti pirms (pa kreisi) un analitam atbilstoSi statusa kodi ("a") ir noraditi aiz (pa labi) ailé. Analitam atbilstoSi kodi PCA3
rezultatiem ir noraditi ar maziem burtiem un lieliem burtiem PSA rezultatiem. Katra atskaite satur statusa aprakstus un analizes kodus, kuri
paradas atskaité. Pieméram, kodi var noradt, ja parauga vai replikata rezultats ir derigs vai arpus diapazona. Pilnam iesp&jama statusa
sarakstam, analizu kodiem un papildus informacijai skatit Paliglidzekli Atriem Risindjumiem vai Progensa PCA3 Testa datorprogrammas
lietotaja rokasgramatu.

Ja PCAS3 Reitings ir uzradits Attiecibu atskaité un PCA3 vai PSA Statusa ailés neparadas statusa vai analizes kodi, tas norada uz to, ka abi
testam paklautie analiti ir atbilstoSi un to rezultati ir diapazona. Parauga rezultats ir ieklaujams atskaité un nav nepiecieSamas papildus
darbibas.

Ja statusa vai analizes kods paradas Iznémumu kopsavilkuma dala Attiecibu atskaité, var bat nepiecieSama atkartota testéSana (skatit nodalu
Rezultatu interperetacija Iznémumu kopsavilkuma un Rezultatu interpretacija Attiecibu atskait€). Ja analita rezultati nak no dazadiem testa
procesiem un tiem ir analizes kods(-i), lai noteiktu nepiecieSamibu péc papildus darbibam, ir jaatrod kombinacija abiem analitiem Tabula 4 vai
Tabula 5.

Piezime: Statusa vai analizes koda esamiba nenozimé, ka atkartota testé$ana ir pa§saprotama.
Rezultatu interpretacija Iznémumu kopsavilkuma
Izneémumu kopsavilkuma nedrikst bt noradtti jebkadi izpémumi. Sados gadijumos nav nepiecie$amas papildus darbibas.

Ja Iznémumu kopsavilkuma ir noradits paraugs(-i) paralélajam testa procesam gadijumos, kad abi analitu testa procesi ir atbilstoSi, skatit
Tabulu 4 noradijumiem.

Atsevisku analitu testa procesiem skatit nodalu Statusa un analizes kodu interpretacija. Paralélajiem testa procesiem, kuros viens no analitu
testa procesiem nav atbilstoSs atkartoti jatesté neatbilstoSais process (papildus informacijai skatit nodalu Atkartota testé$ana), un apstradat
rezultatus ta, it ka tika veikts individuals analita testa process. Saja gadijuma bis nepiecie$ama manuala salidzina$ana.

Paraugs var blt apziméts ka nederigs, lai gan atseviSkas mégenes (replikati) var bat apziméti ka derigi. Replikatu kombinétais rezultats
nosaka parauga derigumu un lielas atskiribas starp replikatiem var izraisit parauga atziSanu par nederigu (papildus informacijai skatit nodalu
Kvalitates kontroles procediira).
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Rezultatu interpretacija

Tabula 4:Progensa PCA3 Testa Iznémumu kopsavilkuma nosacijumi

PCAS3 Rezultats
(Analizes kods*)

PSA Rezultats
(Analizes kods*)

Uzdotais
PCA3 Reitings

Testéet
vél?

Riciba/Komentars

leklaujas diapazona Nederigs™* _ Ja Atkartoti testét PSA (skatit nodalu Atkartota testéSana) un salidzinat rezultatus
(koda nav) (A, B, E, H,vail) manuali.
Zem diapazona Nederigs _ Ja Atkartoti testét PSA (skatit nodalu Atkartota testéSana)un salidzinat rezultatus
(9) (A,B,E, H,vail) manuali.
Nederigs Diapazona _ Ja Atkartoti testét PCA3 (skatit nodalu Atkartota testéSana)un salidzinat rezultatus
(a, b, e, h, vaii) (koda nav) manuali.
<[Aprakinatais 1. Salidzinat manuali, lai iegitu <[Aprékinatais PCA3 Reitings] VAI
Diapazona Virs diapazona prex _ 2. AtSkaidit paraugu tam paredzétaja atSkaiditaja (skatit nodalu AtSkaidisana
PCA3 Izvéle ; S . : o _
(koda nav) (F) i . paraugiem ar koncentraciju virs noteikSanas diapazona), atkartoti testét PSA un
Reitings] e ~ R . s
salidzinat rezultatus manuali, ja ir nepiecieSams PCA3 Reitings.
- . ~ s 1. Salidzinat manuali, lai iegatu >[Aprékinatais PCA3 Reitings] VAI
Virs diapazona Diapazona >[Aprékinatais _ i RN = _
L Izvéle |2. AtSkaidit paraugu tam paredzétaja atSkaiditaja, atkartoti testét PCAS, un
(f) (koda nav) PCA3 Reitings] N = S i ST "
salidzinat rezultatus manuali, ja ir nepiecieSams PCA3 Reitings.
Zem diapazona Diapazona <[Aprékinatais _ e - T . "
) (koda nav) PCA3 Reitings] Né Salidzinat manuali, lai iegltu <[Aprékinatais PCA3 Reitings].
Zem diapazona | Virs diapazona | <[Aprékinatais |\ | pqsinat manuali, lai iegatu <[Aprekinatais PCA3 Reitings].

(9)

(F)

PCA3 Reitings]

*Pilns analizes kodu saraksts ir sniegts Progensa PCA3 Testa Programmnodro$inajuma Lietotaja Rokasgramata.
**Attiecas tikai uz nederigiem paraugiem deriga testa procesa.
***Arpus diapazona eso$ajam vértibam Aprékinatais PCA3 Reitings ir aprékinats izmantojot kopiju limeni tuvakajam pozitivajam kalibratoram.

4. Rezultatu interpretacija Attiecibu atskaité

Ja paraugs ir minéts Attiecibu atskaité ar PCA3 Reitingu, rezultats jaieklauj PCA3 Reitinga atskaité un nav nepiecieSamas turpmakas papildus
darbibas. Ja PCA3 Reitings nav minéts, t.i. izteikts ka "--" PCA3 Reitinga ailé, noradijumiem skatit Tabulu 5.

Tabula 5:Progensa PCA3 Testa Attiecibu atskaites nosacijumi

PCA3 Rezultats PSA Rezultats Uzdotais Testét Riciba/Komentars
(Analizes kods*) | (Analizes kods*) | PCA3 Reitings | vél?
Diapazona Diapazona PCAS3 Reitings Né Nav nepiecieSama turpmaka riciba; rezultats ir ieklaujams atskaité.
(koda nav) (koda nav)
Nederigs** Nederigs = I _ - - - .
(@ b, e, h, vaii) (A, B, E, H, vai I) - Ja Atkartoti testét abus analttus (skatit nodalu Atkartota testésana)
- . AtSkaidTt paraugu tam paredzétaja atSkaiditaja (skatit nodalu AtSkaidisana
Nederigs Virs diapazona - ) AN e . L ~
. -- Ja paraugiem ar koncentraciju virs noteikSanas diapazona), atkartoti testét abus
(a, b, e, h, vaii) (F) -
analttus.
Virs diapazona Nederigs - Ja Atskaidit paraugu tam paredzétaja atSkaiditaja, atkartoti testét abus analitus
) (A, B, E, H, vail) saldit paraug P ja alskaditaja, :
Virs dl?fr)Jazona Virs dl(an)azona -- Ja AtsSkaidit paraugu tam paredzétaja atSkaiditaja, atkartoti testét abus analitus.
Nederigs Zem diapazona - Né Parauga nepietiek RNS precizam testam. Jaievac jauns paraugs no pacienta
(a, b, e, h, vaii) G) ganep P : Jauns paraugs no p :
Diapazona Zem diapazona _ ~ o - I .
(koda nav) @) Né Parauga nepietiek RNS precizam testam. Jaievac jauns paraugs no pacienta.
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Virs diapazona Zem diapazona

-- Né Parauga nepietiek RNS precizam testam. Jaievac jauns paraugs no pacienta.

(f) (G)

Zem diapazona Zem diapazona

- Né Parauga nepietiek RNS precizam testam. Jaievac jauns paraugs no pacienta.

() (G)

D.

* Pilns analizes kodu saraksts ir sniegts Progensa PCA3 Testa ProgrammnodroSinajuma Lietotaja Rokasgramata.
** Attiecas tikai uz nederigiem paraugiem deriga testa procesa. Ja paraugi ir nederigi testa procesa nederiguma rezultata, rezultati tiks uzradtti
I1znémumu kopsavilkuma (papildus informacijai skatit nodalu Rezultatu interpretacija Iznémumu kopsavilkuma).

Atkartota testéSana
1. Noradijumi atkartotai testéSanai

a. Lai ar tas nav obligats nosacijums, ka abiem analitiem jabat testétiem viena testa procesa, tomér abiem analitu rezultatiem jabat no
vienas parauga pudelites, lai PCA3 Reitings tiktu iek]auts atskaite.

b.  Visi nederigie testa procesi ir jaatkarto un visi nederigie paraugi no derigiem testa procesiem ir jatesté atkartoti.
c. Atkartoti testét paraugu(-s), izmantojot jaunu kalibratoru un kontrolu komplektu.

d. Ir nepiecieSams ievérot pari palikuSo paraugu uzglabaSanas atbilstoSus apstak|us pirms atkartotas testéSanas (papildus informacijai
skatit nodalu Paraugu ievaksana, transporté$ana un uzglabasana).

e. Var bt nepiecieSama manuala salidzinaSana PCA3 un PSA analitiem, lai noteiktu PCA3 Reitingu (papildus informacijai skatit nodalu
Manuala salidzina$ana).

2. AtSkaidi8ana paraugiem ar koncentraciju virs noteik8anas diapazona

a. Ja parauga koncentracija ekstrapoléjas virs Kalibratora 5 deriga testa procesa, rezultats ir “virs diapazona” un rezultats buas apziméts ar
"f" vai "F" analizes kodu testa procesa atskaité(-s). Koncentracija bls izteikta ka >[Kalibratora 5 koncentracija).

b.  Apgriezt apstradatu urina paraugu, lai to samaisitu pirms parauga atSkaidiSanas. Ir ieteicama, tomér nav obligata atSkaidiSana attieciba
1:10 ar Progensa PCA3 Paraugu AtskaidiS8anas komplektu. AtbilstoSa pudelité pievienot 1800 pL atSkaiditaja un 200 pL parauga;
aizvakot mégeni un apgriezt piecas reizes, lai panaktu pilnigu sajauk$anos. Darba lapa noraditais AtSkaidijuma faktors bds "10". Ja ir
atkartoti jatesté abi analiti, dubultot tilpumus (lietot 3600 yL paraugu atSkaiditaja un 400 yL parauga). Skatit Progensa PCA3 Paraugu
AtSkaidiS8anas komplekta anotaciju. Veikt at8kaidita parauga testéSanu.

c. Ja péc atkartotas testéSanas parauga rezultats atkal ir virs diapazona , ir javeic papildus atSkaidiS8ana, [ldz paraugs var bat interpoléts
kalibratoru diapazona. Ir pielaujama turpmaka at8kaidiSana sakotnéjai koncentracijai 1:10, nemot véra, ka sakotnéjais atSkaidijums 1:10
tika uzglabats atbilstosi (papildus informacijai skatit nodalu Paraugu ievak$ana, transportéSana un uzglabasana).

lerobezojumi

A

Progensa PCA3 Testu nevar izmantot pacientiem, kuri ir paklauti tddu medikamentu iedarbibai, kuri ietekmé& seruma PSA Iimenus, tadiem ka
finasterids (Proscar, Propecia), dutasterids (Avodart) un anti-androgénu terapijai (Lupron). So medikamentu ietekme uz PCA3 génu vél nav
izvértéta.

AtsevisSkas terapeitiskas un diagnostikas proceddras, taddas ka prostatas ektomija, radiacija, prostatas biopsija un citas, var ietekmét prostatas
izdalljumu dzivotspéju, ka rezultata tiek ietekméts PCA3 Reitings. So procediru ietekme uz testa veiktspju vél nav izvértdta. Paraugi PCA3
testéSanai jaievac, ja arstéjoSais personals ir parliecinats par prostatas izdalijumu atjauno$anos.

Sis tests ir javeic personalam, kur$ ir apmacits procediras veik$anai. Noradijumu, kuri uzdoti $aja anotacija, neievéro$ana var izraisit kltdainus
rezultatus.

Katrai laboratorijai neatkarigi ir jaapstiprina LIS parneSanas process.

Adekvati rezultati ir atkarigi no atbilstoSas urina paraugu ievakSanas. Ir nepiecieSama atbilstoSa klinikas personala apmaciba atbilstoSai urina
paraugu ievaksanai, jo transporta sistéma, kura tiek izmantota Sim testam nepielauj urina parauga atbilstibas mikroskopisku izvértéSanu. Papildus
informacijai skatit nodalu Paraugu ievak$ana, transportéSana un uzglaba$ana. Detalizétai informacijai skatit anotaciju Progensa PCA3 Urina
paraugu transportéSanas komplekta.

Rezultati Progensa PCA3 Testam jainterpreté kopa ar citiem arstéjoSam personalam pieejamajiem laboratorijas un kiiniskajiem datiem. (Testa
rezultatus var ietekmét neatbilsto$a paraugu ievak$ana, tehniskas klidas vai paraugu sajauk$anas.)
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Veiktspéjas raksturojums
A. Kiliniskie rezultati
1. Diagnostiska jutiba un specifitate

Veiktspé&jas raksturojums Progensa PCA3 Testam tika noteikts, izmantojot paraugus no pétjjuma iesaistitajiem subjektiem Cetros geografiski
atdalitos Ziemelamerikas apgabalos. Subjektu populacija sastavéja no 529 virieSiem, kuriem tika noziméta prostatas biopsija. Subjektu
demografiskie parametri ir minéti zemak:

a. Vidéjais vecums + SD = 64 * 8 gadi (mediana 63, diapazons 32 lidz 89)

b.  Vidéjais seruma PSA limenis = 7.9 + 21.9 ug/L (5.6, 0.3 Iidz 484)

c. Vidéjais prostatas tilpums (noteikts ar rektalas ultrasonografijas metodi) = 44 + 25 cc (39, 5 lidz 225)
d. 34% (180/529) biopsijas rezultati ir pozitivi uz prostatas vézi

Ziméjums 3 parada sakaribu starp PCA3 Reitingu un pozitivas biopsijas iespéju. Palielinoties PCA3 Reitingam, palielinds uz vézi pozitivu
biopsijas rezultatu paradisanas subjektiem.

80%

70%

60%

50%

40%

30%

%Biopsy Positive

20% A

10% A

0% -
PCA3 Score: <5 59 10-19 20-34 3549 50100 =100
#Subjects: 58 85 104 97 57 86 42

Ziméjums 3. Sakariba starp PCA3 Reitingu un Pozitivas biopsijas iespéju

Tika veikta uztvérgja darba raksturliknes (ROC) analize, pielietojot prostatas biopsiju ka bazes metodi, saskana ar CLSI GP10-A (1995) (3).
Progensa PCA3 Testam apgabals zem liknes (AUC) bija 0.685 (95% ticamibas intervals = 0.637 Iidz 0.733). Tabula 6 parada diagnostisko
jutibu un specifitati dazadam PCA3 Reitinga robezvértibam. Katrai laboratorija janosaka robezvértibas diagnostiskai jutibai vai specifitatei
(skatit nodalu Rezultatu interpretacija).

Tabula 6: Progensa PCA3 Testa Diagnostiska jutiba un specifitate dazadam PCA3 Reitinga robezvértibam

PCA3 Reitinga 5 10 15 25 35 50 95
robezvértibas
Jutigums 96% 85% 77% 63% 53% 41% 17%
Specifitate 14% 33% 47% 61% 74% 84% 95%

2. Paraugu stabilitates pétijumi

a. Stabilitate pilnvértigam urinam: Pirmais urins tika ievakts no 10 subjektiem un uzglabats 2°C Iidz 8°C temperatara vai 30°C temperatira
pirms apstrades, pievienojot urina transporta vidi (UTM). DaZiem paraugiem 2°C Iidz 8°C temperatira tika novérota ievérojama PCA3 un
PSA mRNS degradacija péc 4 stundam. Tadéjadi pilnvértigs urins jaapstrada 4 stundu laika. 30°C temperatdra tika novérota ievérojama
degradacija mazak, neka 1 stundas laika. Tadé| pilnvértigs urins ir vienmér jaatdzeseé vai jatur uz ledus pirms apstrades.

b. Stabilitate apstradatam urinam: Divpadsmit paraugi tika inkubéti 4°C vai 30°C temperatdra laika I1dz 38 dienam. 4°C temperatira PCA3
un PSA RNS bija stabilas 21 dienu; 30°C temperattra 5 dienas. Paraugi, kuri tika uzglabati -20°C un -70°C temperattra uzradija PCA3
un PSA RNS stabilitati ITdz 90 dienam.
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c. SasaldéSanas-atlaidinaSanas stabilitate: Paraugi tika cikliski sasaldéti un atlaidinati 37°C un -70°C temperatdru intervala 6 reizes. Netika
novérots samazinajums PCA3 vai PSA RNS kopiju limenos.

B. Analttiskie rezultati

1. Analttiska jutiba

Analitiskas jutibas panelis tika sastadits no atSkaiditiem in vitro RNS transkriptiem un tika izmantots testa jutibas noteik§anai. Viens operators
testéja paneli divpadsmit testa procesos pieciem replikatiem, izmantojot vienu reagentu partiju. Noteik§anas robeza un kvantitates robeza tika
aprékinata saskana ar CLSI EP17-A (2004) (5). NoteikSanas robezas PCA3 analitam bija 80 ¢/mL un PSA analitam bija 1,438 c/mL.
Kvantitates robeza abiem analitiem bija Kalibrators 2.

2. Analttiska specifitate

a. Nesaskeltais transkripts: Progensa PCA3 Tests ir domats tikai prostatas vézim raksturiga ekzona 3-ekzona 4 nesaSkeltas PCA3 RNS
noteikSanai (2). Tests nenoteica 1 miljonu c/mL nesaskeltas PCA3 RNS ievérojami virs fona limena.

b. PCA3 RNS prostatas specifitate urina: Paraugi no subjektiem péc radikalas prostatas ektomijas (n = 97) tika testéti ar Progensa PCA3
Testu un PCA3 RNS limeni tika salidzinati ar paraugiem no subjektiem pirms biopsijas (n = 464). PCA3 RNS c/mL mediana bija zem
testa noteikSanas robezas paraugiem no subjektiem péc prostatas ektomijas, turpat PCA3 RNS c¢/mL mediana paraugiem no subjektiem

pirms biopsijas bija 7,243 c/mL; Sie dati apstiprina, ka PCA3 RNS urina ir no prostatas.

c. Audu specifitate: Pilna RNS tika izvilkta no audiem diviem unikaliem virieSu donoriem un iedalita péc audu veida, pievienota paraugu
atSkaiditajam (10 ng uz reakciju), un testéti ar Progensa PCA3 Testu. Prostatas audi bija vienigais veids starp tiem, kas minéti Tabula 7,
kuram tika noteikts limenis virs PCA3 RNS noteikSanas robezas.

Tabula 7: VirieSu audu veidi, kuri tika testéti uz PCA3

Audu veids
Cista (normala) Nieres
Cista (tumors) Penis
Kaulu smadzenes Prostata

Séklas kanals

Séklas pdsilitis

Epididimiss

Séklinieks

d. InterfergjoSas vielas: Vielas, kuras minétas Tabula 8 tika pievienotas alikvotam no apvienotiem apstradatiem virieSu urina paraugiem.
Paraugi tika testéti ar Progensa PCA3 Testu saskana ar CLSI EP7-A2 (2005) (6). Pie minétajam koncentracijam netika novérota

interference ar testu.

Tabula 8: Uz interferenci ar Progensa PCA3 Testu parbauditas vielas

Terapeitiskie agenti Terapeitiskie agenti, turpinajums
Viela Testa koncentracija Viela Testa koncentracija

Acetaminoféns/Kodeins 5.34 ymol/L Uroksatrals 30 mg/L
Atorvastatins 25 mg/L Doksazosins 1.33 pmol/L
Lisinoprils 0.74 pmol/L Terazosins 7.8 pmol/L

Amlodipins 245 pmol/L Finasterids 15 mg/L

Atenolols 37.6 ymol/L Tamsulozins 1.2 yg/L
Sulfasalazins 754 pmol/L Metformins 310 pmol/L
Esomeprazols 120 mg/L Sildenafils 12.9 pmol/L
Allopurinols 294 pmol/L Serenoa palma 1600 mg/L
Difenhidramins 19.6 pmol/L Selénijs 0.275 mg/L
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Acetaminoféns 1324 pmol/L
Acetilsalicilskabe 3.62 mmol/L Urina sastavdalas
Ibuprofens 2425 pmol/L Viela Testa koncentracija
Furosemids 181 pmol/L Urinskabe 1.4 mmol/L
Ciprofloksacins 30.2 ymol/L Hemoglobins 2g/lL
Levakvins 48.6 pmol/L Baltas asins Stnas 4.56 x 107 $0nas/L
Doksiciklins 67.5 umol/L Sarkanas asins $tnas 3.06 x 107 $dnas/L
Fluoksetina hidrohlorids 11.2 pmol/L Albumins 50 g/L
Flutamids 1500 mg/L Bilirubins (nekonjugéts) 342 g/lL
Dutasterids 1.5 mg/L 1gG 60 g/L

3. Precizitate

Progensa PCA3 Testa precizitate tika izvértéta saskana ar CLSI EP15-A2 (2005) (9). PCA3 un PSA RNS transkripti tika kvantitativi noteikti
spektrofotometrijas metodi UV un redzamaja spektra dala, pievienoti apstradatam normalam sievieSu urinam (kura nav nosakama PCA3 vai
PSA RNS), un koncentracijas méritas Progensa PCA3 Testa. Procentualai (%) daudzums tika aprékinats ka attieciba izméritajam c/mL pret

pievienoto ¢/mL un reizinata ar 100.

Tabula 9: Kopiju daudzums Progensa PCA3 Testa

Analits Zinama koncentracija, Izmérita koncentracija, % daudzums
c/mL c/mL
750 808 108%
7,500 7,618 102%
PCA3
18,750 18,722 100%
75,000 70,287 94%
20,000 23,684 118%
250,000 278,373 111%
PSA
500,000 599,941 120%
1,750,000 1,960,775 112%

4. Linearitate un diapazons

Progensa PCAS3 Testa linearais diapazons tika noteikts saskana ar CLSI EP6-A (2003) (4) balstoties uz linearas regresijas analizi (mazakie
kvadrati). AtSkaidijumu sériju divi komplekti tika sagatavoti no paraugiem, kuri satur augstas PCA3 un PSA RNS koncentracijas. Viens

diapazonu starp zemako un augstako pozitivo kalibratoru katram analitam. Abiem PCA3 un PSA analitiem testa izméritie rezultati uzradija
tieSi proporcionalu sakaribu starp testétajiem atSkaidijumiem un atskaité ieklautajiem analita c/mL. Netika novérots nozimigs atSkaiditaja
sastavdalu ietekmes efekts. Skatit Zim&jumu 4.
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Veiktspéjas raksturojums Progensa PCA3
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Ziméjums 4. Progensa PCA3 Testa linearitate PCA3 un PSA Analitiem

5. Precizitate

Progensa PCA3 Testa precizitate tika noteikta saskana ar CLSI EP5-A2 (2004) (9). Atkartojamiba ir precizitate noteiktajos apstaklos ar
vismazakajam variacijam un reproducéjamiba ir precizitate noteiktajos apstaklos ar vislielakajam variacijam.

Atkartojamibas noteikSanai tika sagatavots atSkaiditu in vitro RNS transkripta 3 komponensu testa panelis. Viens operators viena testéSanas
vieta testéja paneli 20 testa procesos 5 replikatiem 20 dienu laika izmantojot vienu kalibratoru un kontrolu partiju, reagentu partiju un iekartu
kompleksu. Tabula 10 parada atkartojamibas precizitati Progensa PCA3 Testam dazados testa koncentracijas limenos.

Tabula 10: Progensa PCA3 Testa atkartojamiba

Analits Panela Videji Atkartojamibas | Atkartojamibas

komponente c/mL SD (947
1 1,228 145 12%

PCA3 2 12,020 809 7%
3 61,108 2,489 4%

1 48,091 3,715 8%

PSA 2 484,457 41,026 8%
3 2,001,430 131,554 7%

Reproducéjamibas noteik$anai tika sagatavots apvienotu paraugu 8 komponensu testa panelis (1 ldz 3) un atSkaidits in vitro RNS transkripts
(4 I'dz 8). Tris operatori testéja paneli 18 testa procesos 3 dienu laika, izmantojot vienu kalibratoru un kontrolu partiju, 3 reagentu partijas un 3

iekartu kompleksus. Tabulas 11 un 12 apkopota precizitate kopa, testa procesa, starp testa procesiem, operatoriem, iekartam un partijam
Progensa PCA3 Testam analitam ¢/mL un PCA3 Reitingam.

DilstoSa seciba variacijas procesa ietvaros, starp operatoriem un starp procesiem uzradija lielako ietekmi uz kopé€jo testa variabilitati.
Reagentu partiju un iekartu ietekme uz testa variacijam uzradija vismazako ietekmi. Sie rezultiti parada, ka Progensa PCA3 tests ir
reproducéjams un variaciju sakotnéjam avotam ir gadijuma k|tdas raksturs (procesa ietvaros).
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Progensa PCA3 Veiktspéjas raksturojums

Tabula 11: Progensa PCA3 Testa reproducéjamiba: kopijas(c)/mL analize

o Starp
- Panela Izmeritais - i Procesa CV, Starp CV, Starp | CV, Starp
Analits komponente n c/mL Kopa CV proc:;‘;. €M | jetvaros CV operatoriem | iekartam | partijam
1 36 248 27% 24% 7% 15% 1% 0%
2 36 7,021 1% 6% 9% 9% 0% 0%
3 36 31,469 8% 6% 5% 9% 0% 4%
4 36 1,469 15% 13% 7% 6% 0% 1%
PCA3
5 36 14,844 7% 5% 2% 6% 0% 4%
6 36 72,372 7% 4% 6% 0% 1% 0%
7 36 430 26% 26% 0% 1% 0% 1%
8 36 62,274 13% 8% 8% 3% 0% 5%
1 34 52,739 9% 6% 6% 7% 4% 2%
2 34 218,789 10% 6% 7% 7% 4% 0%
3 32 1,073,920 11% 4% 6% 9% 8% 0%
4 34 37,185 9% 5% 7% 3% 0% 1%
PSA
5 32 386,504 10% 4% 8% 6% 3% 4%
6 34 1,518,748 12% 5% 8% 4% 3% 7%
7 32 11,007 14% 8% 9% 0% 6% 0%
8 34 1,694,404 11% 7% 7% 0% 1% 6%

Tabula 12: Progensa PCA3 Testa reproducéjamiba: PCA3 Reitinga analize

Panela Videjais - !’rocesa Star;.) CV, Starp CV, Starp |CV, Starp

L | n i Kopa CV | ietvaros | procesiem . L a Lo
komponente reitings cv cv operatoriem | iekartam partijam

1 34 5 27% 26% 5% 23% 8% 0%

2 34 32 14% 9% 10% 12% 0% 2%

3 32 30 12% 7% 5% 17% 7% 6%

7 32 39 28% 24% 2% 8% 11% 7%

8 34 37 21% 14% 12% 0% 0% 9%

*Panela komponentes 4 lidz 6 saturgja tikai PCA3 vai PSA RNS transkriptu, tadé| netika ieklauta analize.
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10210 Genetic Center Drive
San Diego, CA 92121 USA

Klientu atbalsts: +1 844 Hologic (+1 844 465 6442)
customersupport@hologic.com

Tehniska palidziba: +1 888 484 4747
molecularsupport@hologic.com

Lai sanemtu sikaku kontaktinformaciju, apmekléjiet www.hologic.com.
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Hologic, Aptima, DTS, Leader, Progensa, un SB100 ir Hologic, Inc. un/vai to meitasuznémumu precu zimes un/vai registrétas prec¢u zZimes Amerikas
Savienotajas Valstis un/vai citas valstis.

eppendorf (stilizéts) un REPEATER ir Eppendorf AG precu zimes.

RAININ ir Rainin Instrument, LLC zimols.

TECAN un FREEDOM EVO ir Tecan Group AG zimoli.
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