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Souprava k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru
(kompetitivni chromatografie ligand-receptor)

Zprava z klinického hodnoceni

Nazev diagnostickych reagencii in vitro pouzivanych v testu: Souprava k detekci
spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-receptor)
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Zadatel: New Gene (Hangzhou) Bioengineering Co., Ltd.

Adresa: Room 1606, Floor 16, Building 5, 688 Bin'an Road, Changhe Street, Binjiang
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Souhrn

Soupravou k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-
receptor), kterou vyvinula spole€¢nost New Gene (Hangzhou) Bioengineering Co., Ltd., Ize rychle
kvalitativné detekovat S-glykoprotein a nukleokapsidovy protein nového koronaviru (SARS-COV-2)
ve vzorcich lidského sputa nebo stolice. Soupravu je mozno pouzivat jako dopliikovy test pfi
diagnostice onemocnéni COVID-19.

Podle planu klinického hodnoceni se souprava k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru
(kompetitivni chromatografie ligand-receptor) (nadale téz ,hodnocena reagencie) pouzije k testovani
vzorkd sputa nebo stolice zdravych subjektt a potvrzenych pacientd s onemocnénim COVID-19.
Vysledky testl se porovnavaji s vysledky ziskanymi jinou komer¢ni soupravou — soupravou na
detekci nukleové kyseliny SARS-COV-2, kterda ma schvaleni &inského Utadu pro potraviny a légiva
(CFDA) a oznacuje se jako ,zlaty standard“. Vhodnost hodnocené reagencie k pouzivani v klinické
praxi se posuzuje na zakladeé jeji citlivosti, specificnosti a celkové miry shody.

Metoda: Soubor klinickych vzorku se zkouma soubé&zné hodnocenou reagencii a zlatym standardem
a vypocitava se klinicka citlivost, klinicka specificnost a celkova mira shody hodnocené reagencie.
Standardni kritéria pro kvalifikaci hodnocené reagencie: klinicka citlivost minimalné 90 %, klinicka
specifi¢nost minimalné 90 % a celkova mira shody minimalné 90 %.

Vysledky: V porovnani se zlatym standardem cinila klinicka citlivost 92,0 %, klinicka specifinost
dosahla hodnoty 97.1 % a celkova mira shody byla 95,8 %.

Zavér: Funkénost hodnocené reagencie dosahuje vysoké miry shody se zlatym standardem, ¢im je
prokazano, Ze lze soupravu pouzivat pfi diagnostice pfipadl s podezfenim na COVID-19.

Vyznam pojmu
Hodnocena reagencie: Souprava k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni
chromatografie ligand-receptor) vyvinuta spole¢nosti New Gene (Hangzhou) Bioengineering Co., Ltd.
SARS-COV-2: novy koronavirus 2019

] Hlavni obsah
Uvod

Novy koronavirus SARS-COV-2 je kauzalnim patogenem celosvétové pandemie onemocnéni
COVID-19. Je infekéni v lidské populaci, at jiz symptomaticky nebo asymptomaticky. Podle
soucasnych epidemickych znalosti mize asymptomaticka infekce trvat mezi 1 a 14 dny, obvykle od 3
do 7 dnll. Mezi symptomy onemocnéni COVID-19 patfi horecka, Unava a kasel. Néktefi pacienti si
také stézuji na ucpany nos, rymu, bolest v krku, bolesti svalli a prijem.

V reakci na aktualni potfeby trhu vyvinula spoleCnost New Gene (Hangzhou) Bioengineering Co.,
Ltd. soupravu k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-
receptor). V soupravé se vyuziva in vitro exprimovany lidsky angiotenzin-konvertujici enzym 2
(ACEZ2) k zachyceni a zviditelnéni virovych &astic ve zkuSebnich vzorcich. Jelikoz ACE2 je bunéény
receptor SARS-COV-2 S-glykoproteinu, hraje zasadni Ulohu v infekci a progresi onemocnéni. Béhem
pandemie se objevila fada virovych podtypl, nicméné produkt dokaze spolehlivé detekovat vSéechny
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infekéni podtypy viru SARS-COV-2, které se vazi na ACE2 jako na invazni cil. V testovaci lince je
obsazen i dalSi systém, ktery detekuje nukleokapsidovy protein (N protein). Podle raznych studii je
nukleokapsid nejvice exprimovany virovy protein in vivo, zabudovani N-proteinového systému
nepochybné zvysi citlivost produktu v klinickych aplikacich.

Soupravu k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-
receptor) vyrabéji kvalifikovani pracovnici v Cistych prostorach tfidy 100 000. Vyrobni Fetézec
zahrnuje Fadu krokd kontroly kvality, kterymi se sleduje jakost surovin, polotovard i hotovych vyrobkd.
Konstrukce Ccistych prostor, Skoleni osazenstva i vyrobni postupy plné odpovidaji pozadavkim
platnych zakon( a predpis.

Soucasnou klinickou studii ke zhodnoceni soupravy provadi spoleéné Zadatel a pfislusné pracovisté
klinického hodnoceni. Zadatel dodava hodnocenou reagencii a zajistuje pfislusné skoleni pracovnik(
moznou miru. Klinické pracovisté ma na starosti sbér a uchovavani vzorkl, vlastni provadéni
klinickych test, kompilaci zaznamu z klinického hodnoceni a sepisovani zprav o prabéhu a
vysledcich klinického hodnoceni.

Cil klinického hodnoceni

Cilem tohoto klinického hodnoceni je vyhodnotit funkénost hodnocené reagencie v klinickych
aplikacich. Vysledky ziskané s hodnocenou reagencii se porovnavaji s vysledky ziskanymi s
komercni reagencii na detekci nukleové kyseliny koronaviru SARS-COV-2, ktera byla schvalena
ginskym Uradem pro potraviny a légiva (CFDA) a jeZ je zde oznadovana jako ,zlaty standard, a to k
posouzeni citlivosti, specifiCnosti a celkové miry shody hodnocené reagencie.

Design studie

Klinické pracovisté shromazduje pro hodnoceni klinické vzorky. Kazdy vzorek se vyhodnoti jak
pomoci hodnocené reagencie, tak pomoci reagencie zlatého standardu. Z vysledkd se vyhodnoti
klinicka citlivost, klinicka specifi€nost a celkova mira shody hodnocené reagencie.

Vysledky a analyza

Stanoveni velikosti vzorku

S ohledem na pfislusné pfedpisy a na nejistotu pfi ziskavani vzorkd nesmi byt po¢et vzorkl pro toto
klinické hodnoceni nizsi nez 60 a pocet pozitivnich vzorkl nesmi byt nizsi nez 30.
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Odbér, uchovavani a preprava vzorku.

Klinické vzorky se odebiraji od osob, u nichz je podezfeni na COVID-19, a uchovavaji se v roztoku
pro konzervaci vir(l. Roztok se az do doby, kdy se pouzije, uchovava zmrazeny pfi teploté od -15 az

-25°C.

Reagencie ,zlatého standardu®

Test na nukleovou kyselinu je v soucasnosti v diagnostice onemocnéni COVID-19 ,zlaty standard®.
Jako reagencie ,zlatého standardu“ byla zvolena reagencie na nukleovou kyselinu schvalena CFDA,
konkrétné ,Souprava na multiplexni RT-PCR v redlném Case pro detekci nového koronaviru (SARS-
COV-2)¢, kterou vyrabi spolecnost Shanghai ZJ Bio-Tech Co., Ltd. Ta se zaméfuje na ORF1ab gen,
N gen a E gen koronaviru SARS-COV-2; pouziva se k pomocné diagnostice a slouzi jako rezervni

reagencie pro COVID-19 v naléhavych pfipadech.

Informace o hodnocené reagencii a reagencii ,.zlatého standardu®.

Hodnoce‘na Souprava k detekci spike glykoproteinu nového koronaviru
reagencie
(kompetitivni chromatografie ligand-receptor)

Specifikace 25 testl v krabici Cislo 20200715-01

SarZe
Doba pouzitelnosti 1 rok Podm Teplota2-30°C

inky
uchov
avani

Vyrobce

New Gene (Hangzhou) Bioengineering Co., Ltd.

Reagencie ,zlatého

standardu”

Souprava pro multiplexni RT-PCR v redlném case k detekci nového
koronaviru (SARS-COV-2)

Cislo schvaleni

CFDA N0O:20203400057

Specifikace

50 testl v krabici

Doba pouzitelnosti

6 mésicu Podminky

.. Pri teploté -20+5°C
uchovavani:

mimo dosah svétla

Vyrobce

Shanghai ZJ Bio-Tech Co., Ltd.
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Metody kontroly kvality
Klinické hodnoceni probiha pfesné podle pfislusné instrukéni prirucky.

Metoda statistické analyzy dat z klinického hodnoceni

Reagencie zlatého standardu
Celkem
pozitivnich negativnich
pozitivnic a b a+b
Hodnocena h
reagencie
negativnic c d c+d
h
Celkem a+c b+d a+tb+c+
d
Klinicka citlivost (%) a+c)] x100

Klinicka specifi¢nost (9
0,

Celkova mira shody (%

I

[d/ (b +d)] x100
=[(@a+d)/(a+b+c+d)]x100

Vysledky a analyza klinického hodnoceni

Charakteristika vzorku

Zkusebnimi reagenciemi byl testovan soubor 190 vzork(, z toho 130 vzorkd sputa a 60 vzorku
stolice. Tyto vzorky byly ziskany od 179 pacientl s podezfenim na COVID-19, z nichz 82 (45,8 %)
byly Zeny a 97 (54,2 %) byli muzi. V&k lezel v rozmezi od 17 do 88 let, s primérem 49 let.
NejbéznéjSimi symptomy, které pacienti uvadéli, byly kasel (78,8 %) a horecka (70,4 %). Prvni
vzorky byly odebrany mezi 1. a 4. dnem od nastupu onemocnéni, vétSinou 2. den (36,3 %).
Jedenacti pacientliim s podezienim byl 5. nebo 6. den odebran druhy vzorek.

Analyza vysledk

Hodnocena reagencie poskytla pozitivni vysledek v 50 pfipadech, z nichZ 46 poskytla pozitivni
vysledek i pomoci reagencie zlatého standardu. Ctyfi vzorky poskytly pozitivni vysledek pouze s
hodnocenou reagencii, zatimco jiné Ctyfi vzorky poskytly pozitivni vysledek pouze s reagencii
zlatého standardu. Ostatnich 136 vzork( poskytlo negativni vysledek u obou reagencii. Vysledky
testll jsou uvedeny nize v tabulce.

Reagencie zlatého standardu
Celkem
pozitivnich negativnich
Hodnocend pozitivnich 46 4 50
reagencie negativnich 4 136 140
Celkem 50 140 190

Klinicka citlivost =[ 46 / (46 + 4) ] x100 % = 92,0 %
Klinicka specificnost =[ 136/ (4 + 136) ] x100 % = 97,1 %
Celkova mira shody = [ (46 + 136) / (46 + 4 + 4 + 136) ] x100% = 95.8 %
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Diskuze a zavér

V tomto klinickém hodnoceni byla funkénost hodnocené reagencie ,Souprava k detekci spike
glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-receptor)‘ vyhodnocena za
pouziti souboru 190 klinickych vzorkd. V porovnani s komeréni soupravou pro RT-PCR vykazuje
hodnocena reagencie citlivost 92,0 %, specificnost 97,1 % a miru shody 95,8 %, coz jsou hodnoty,
které ukazuiji. Ze je pro pouziti v klinickych aplikacich perspektivni.

Je pravda, ze antigenovy test detekuje virové proteiny bez amplifikace signalu, takze je méné citlivy
nez bézny test na nukleovou kyselinu, na druhé strané se antigenové testy vyznacuji dvéma
jedine€nymi inherentnimi vyhodami pro hromadné pouZiti. Prvni vyhodu je kratky €as do ziskani
vysledku. Antigenové testy poskytuji obvykle vysledek do 15 — 30 minut, coz je vhodné testovani
pfimo v misté péce o pacienta (POCT). Oproti tomu testy na nukleovou kyselinu vyzaduji 2 — 3
hodiny na vySetfeni vzorku. V nékterych zemich Ize dokonce ziskat vysledek testu na nukleovou
kyselinu az za jeden nebo vice dni. Takové zpozdéni pfedstavuje pfi kontrole a prevenci Sifeni
nemoci zasadni pfekazku. Druhou vyhodou antigenovych testu je jejich snadnost. Antigenové testy
nevyzaduji zadné vyznamné investice do vystavby laboratofi, ani nejsou spojeny se slozitymi
postupy, jako je extrakce RNA nebo pfiprava reagencie. Postacuje jednohodinové zaskoleni, aby
pracovnici mohli test provadét samostatné. Antigenové testy jsou tedy nejvhodnéjSi pro masové
pouZiti v oblastech s omezenymi zdroji.

Lze shrnout, Ze se provedenym klinickym hodnocenim prokazala spolehlivost soupravy k detekci
spike glykoproteinu nového koronaviru (kompetitivni chromatografie ligand-receptor). Produkt je
perspektivni jako pomucka pfi diagnostice onemocnéni COVID-19 v Sirokém méfitku.
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