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Falskt positiva och overkvantifierade resultat
— misstinkt kontamination av kassetter genom nativt HBV DNA vid
testning

Roche Molecular Diagnostics har uppméarksammats pa misstankt kontamination av kassetter
genom nativt HBV DNA vid testning av vissa prover med hog titer som analyseras med COBAS"
AmpliPrep / COBAS® TaqMan® HBV, version 2.0 (CAP/CTM HBV v2.0), materialnummer
04894570190 .Kontaminationen kan eventuellt leda till falskt positiva och dverkvantifierade
resultat.

Inga andra COBAS"” AmpliPrep / COBAS" TaqMan"-test paverkas av det hir problemet.

Problembeskrivning
Fenomenet utgdrs i huvudsak av en kontinuerlig foljd férhojda titrar som alla har bearbetats i en bestdmd
uppséttning reagenskassetter. De forhojda titrarna &r vanligtvis av betydande omfattning for de resultat som ar
falskt positiva eller dverkvantifierade. Forekomsten av forhojda titrar verkar starta néra ett prov med hog titer
och fortsatter tills kassettuppsattningen ar slutford (dvs. anvand). Nar en ny kassettuppsattning borjar
anvandas forsvinner de falskt férhojda titrarna.

Huvudorsaken har dannu inte faststallts och nagot fel hos produkten har inte identifierats. Den nuvarande
hypotesen ar att fenomenet uppstar pa grund av kontamination nar prover med hog titer bearbetas. Fenomenet
forekommer inte ofta; for tillfallet uppskattas férekomsten till < 0,1 % (baserat pa det antal test som har
utforts). Problemet har endast rapporterats i samband med testet COBAS®™ AmpliPrep / COBAS" TagMan"
HBV v2.0.

Problemet har lett till rapportering av falska resultat, eftersom den negativa kontrollen placerades i den forsta
positionen i de provrack som férst paverkades och bearbetades innan den misstédnkta kontaminationen dgde
rum. Inverkan pé de efterféljande provracken kunde sedan enkelt faststéllas, eftersom den negativa kontrollen
ogiltigforklarades pa grund av detektion av target.
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Som en tillféllig atgérd, tills huvudorsaken har faststéllts, uppmanas anvéndaren att placera den negativa
kontrollen i position 24 (sista positionen) i provracket. Genom att placera den negativa kontrollen i den sista
positionen, position 24, garanteras att en koérning ogiltigférklaras om kontamination intraffar. Anvandaren
paminns om att alla tre kontroller (negativ kontroll, 1agpositiv kontroll och hégpositiv kontroll) maste inga i
varje batch.

Inverkan pa resultat

Problemet kan eventuellt leda till falskt positiva och @verkvantifierade resultat p& grund av misstankt
kontamination av nativt HBV DNA.

Overkvantifieringens inverkan marks vid savél baslinjebeddmning som vid 6vervakning av HBV DNA vid
pagaende behandling. Vad galler baslinjebedémning &r HBV DNA en huvudfaktor nar det galler att bestimma
nér antiviral behandling ska pabdrjas (2 000-20 000 IU). | vérsta fall kan en patient missbeddmas som lamplig
for att paborja behandling. Ett sddant beslut grundas emellertid inte bara p& HBV DNA, och hansyn tas ocksa
till andra laboratoriska och kliniska faktorer. Darfor ar den medicinska risken for patienten mycket lag. Vad
géller 6vervakning vid pagaende behandling kan en patient felaktigt bedémas inte svara pa behandlingen och
alternativa behandlingsstrategier kan 6vervédgas, t.ex. byte av behandling eller tillsats av ytterligare antiviralt
medel. Andra laboratoriska och kliniska parametrar dvervdgs emellertid innan byte av behandling gors.
Dessutom kan i manga fall upprepad testning och sekvensering implementeras och inverkan blir d& minimal.
Inverkan av ett falskt positivt resultat marks ocksd bade vid baslinjebeddmning och vid &évervakning vid
pagéende behandling. Som nadmnts ovan & HBV DNA en huvudfaktor néar det géller att diagnostisera HBV
innan behandling inleds vid baslinjen. | vérsta fall kan en patients tillstdnd felklassificeras som kroniskt aktivt
HBV och patienten felaktigt beddmas behodva antiviral behandling. Ett sddant beslut grundas emellertid inte
bara pd& HBV DNA, och hdnsyn tas ocksa till andra laboratoriska och kliniska faktorer. Darfor ar den
medicinska risken for patienten mycket 1a4g. Vad géller évervakning av patienter som genomgar antiviral
behandling kan en patient felaktigt bedémas inte svara pa behandlingen och alternativa behandlingsstrategier
kan dvervagas, t.ex. byte av behandling eller tillsats av ytterligare antiviralt medel. Andra laboratoriska och
kliniska parametrar 6vervdgs emellertid innan byte av behandling gors. Dessutom kan i ménga fall upprepad
testning och sekvensering implementeras och inverkan blir d& minimal.

Uppféljningsatgéarder

e Som en tillfallig atgard, tills huvudorsaken har faststéllts, uppmanas anvandaren att placera den negativa
kontrollen i position 24 (sista positionen) i provracket. Genom att placera den negativa kontrollen i den sista
positionen, position 24, garanteras att en korning ogiltigférklaras om kontamination intréffar. Anvéndaren
paminns om att alla tre kontroller (negativ kontroll, Idgpositiv kontroll och hégpositiv kontroll) méaste inga i
varje batch.

e Problemet haller for tillfallet pa att undersdkas. Roche Molecular Diagnostics kommer med uppdaterad
information nér sadan finns tillgénglig.
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