¢ PreAnalytiX

A QIAGEN / BD Company

Helmikuu 2023

PAXgene’ Blood RNA Kit
(kasikirja)
Kayttoohjeet

Versio 3(V3)

In vitro -diagnostiikkaan

C€
762174

PreAnalytiX® GmbH
Garstligweg 8, 8634 Hombrechtikon, Sveitsi

Tuottanut QIAGEN® GmbH PreAnalytiX GmbH -yhtidlle

OIAGEN GmbH, QIAGEN Strasse 1, 40724 Hilden, SAKSA

R2 1130774F




Tavaramerkit: ~ PAXgene’, PreAnalytiX’ (PreAnalytiX GmbH)

QIAGEN®, OlAamp *, QlAcube *(QIAGEN-konserni)
BD™, BD Vacutainer®, BD Hemogard™, Safety-Lok™ (Becton Dickinson and Company).
Eppendorf’ (Eppendorf AG)

PreAnalytiX GmbH, 8634 Hombrechtikon, CH.

© 2023 PreAnalytiX GmbH. Ellei muutoin ole ilmoitettu, PreAnalytiX, PreAnalytiX-logo ja kaikki muut tavaramerkit
ovat PreAnalytiX GmbH -yhtién, Hombrechtikon, CH, omaisuutta.
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1.
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ilmoitettu.
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toimenpiteisiin, jotka saattavat aiheuttaa tai edistda mitaan ylla kiellettya toimintaa.

PreAnalytiX voi kd@ntyd minka tahansa tuomioistuimen puoleen pannakseen taytantdén tdman rajoitetun
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Kayttotarkoitus

In vitro -diagnostiikkaan.

PAXgene Blood RNA System -jarjestelmé koostuu verindyteputkesta(PAXgene Blood
RNA Tube, BRT)ja nukleiinihappojen puhdistussarjasta (PAXgene Blood RNA Kit). Se
on tarkoitettu verindytteen ottamiseen, sailytykseen ja kuljetukseen seka
solunsisaisen RNA:n stabilointiin suljetussa putkessa ja myohempaan isanta-RNA:n
eristamiseen ja puhdistukseen kokoverestd molekyylidiagnostiikkatestauksessa
kaytettya RT-PCR-kasittelya varten.

PAXgene Blood RNA System -jarjestelman suorituskykyominaisuudet on maaritetty
vain FOS- ja IL1B-geenitranskriptien kanssa. Kayttaja on vastuussa asianmukaisten
PAXgene Blood RNA System -jarjestelman suorituskykyominaisuuksien
maarittamisesta muille kohdetranskripteille.

Kayttoaiheet

PAXgene Blood RNA Kit -sarja on tarkoitettu solunsisdisen RNA:n puhdistamiseen
kokoverestd, joka on otettu PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkeen. Kun sarjaa
kaytetddn yhdessa PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putken kanssa, jérjestelma tuottaa
puhdistettua solunsisdista RNA:ta kokoverestda molekyylidiagnostiikkatestauksessa
kaytettya RT-PCR:a varten.

Kayttotarkoituksen mukainen kayttaja

Tuote on tarkoitettu ammattihenkildiden, kuten in vitro -diagnostiikkakoulutuksen
saaneiden teknikoiden ja ladkareiden, kayttoon.

Tama sarja on tarkoitettu ammattikayttoon.
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Kuvaus ja toimintaperiaate

Johdanto

Kokoverindytteen ottaminen on ensimmainen vaihe useissa molekyylimaarityksissa,
joilla tutkitaan solun RNA:ta. Suuri ongelma naissa testeissa on kuitenkin solun
RNA-profiilin epavakaus in vitro. PreAnalytiXin tutkimukset ovat osoittaneet, etta
yksittaisten mRNA-lajien kopiomaarat kokoveressa voivat vaihdella yli tuhatkertaisesti
huoneenldmmossé tapahtuvan séilytyksen tai kuljetuksen aikana (Rainen et al., 2002).
Taman aiheuttaa seka nopea RNA:n hajoaminen ettd tiettyjen geenien
ekspressoituminen verindytteen oton jalkeen. Tallaiset muutokset RNA:n
ekspressioprofiilissa tekevat luotettavien geeniekspressiotutkimusten tekemisesta
mahdotonta. Menetelma, joka sailyttad RNA:n ekspressioprofiilin laskimopunktion
aikanaja sen jalkeen, on siis erittain tarkeaa tarkan geeniekspression analysoimisessa
ihmisen kokoveresta.

Periaate ja toimenpide

PreAnalytiX on  kehittanyt  jarjestelman, joka mahdollistaa ihmisen
kokoverinaytteiden ottamisen, stabiloinnin, sailytyksen ja kuljetuksen sekéd nopean ja
tehokkaan solunsisaisen RNA:n eristysprotokollan. Jarjestelma edellyttaa PAXgene
Blood RNA Tube -putkien (BRT) kayttamistad verindytteen ottamiseen ja RNA:n
stabilointiin, minka jalkeen RNA eristetddan manuaalisesti tai automaattisesti
PAXgene Blood RNA Kit -sarjan avulla. Sekda manuaaliset ettd automaattiset
protokollat mahdollistavat olennaisesti vastaavan suorituskyvyn RNA:n laadun ja
tuoton osalta. Manuaalisen protokollan (alkaen sivulta 45) ja automaattisen
protokollan (alkaen sivulta 54) suorituskykytiedot sisaltyvat tdhan kasikirjaan.
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PAXgene Blood RNA System mahdollistaa analyysia edeltdvien toimien
standardoinnin aina verindytteen otosta solun RNA:n eristamiseen ISO 20186-1:2019
-standardin, molekulaariset in vitro -diagnostiset tutkimukset - laskimokokoverta
koskevien tutkimusta edeltdvien toimien tiedot - osa 1: eristetty solun RNA,
mukaisesti.

Naytteen ottaminen ja stabilointi

PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -verindyteputket sisaltavat tekijanoikeudella
suojattua RNA:n stabilointireagenssia. Tama lisdaine suojaa RNA-molekyyleja
RNaasin hajottavalta vaikutukselta ja minimoi geeniekspression muutokset ex vivo.
PAXgene Blood RNA System -jarjestelman suorituskykyominaisuudet on maaritetty
vain FOS-ja IL1B-geenitranskriptien kanssa. Nama on esitelty sivulta 40 alkaen.

RNA:n eristaminen

PAXgene Blood RNA Kit -sarja on tarkoitettu kokonais-RNA:n eristamiseen 2,5 ml:sta
ihmisen kokoverta, joka on otettu PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkeen.
Toimenpide on yksinkertainen ja voidaan tehda manuaalisesti tai automaattisesti
(katso kuvat 1 ja 3, sivuilla 10 ja 12). Molemmissa protokollissa eristdminen alkaa
sentrifugoinnilla, jolla pelletoidaan nukleiinihapot PAXgene Blood RNA Tube (BRT)
-putkissa. Pelletti pestdan ja uudelleensuspendoidaan, minka jalkeen tehdaan
manuaalinen tai automaattinen RNA:n eristys. Periaatteessa molemmissa
protokollissa on samat vaiheet ja niissa kaytetdan samoja sarjan osia.
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Manuaalinen RNA:n eristys

Tarkemmin sanottuna uudelleensuspendoitu pelletti inkuboidaan optimoiduissa
puskureissa yhdessa proteinaasi K:n (PK) kanssa, jotta saadaan aikaan proteiinin
hajoaminen. Lisasentrifugointi PAXgene Shredder -pydrityskolonniputkella (PSC)
homogenoi solulysaatin ja irrottaa jaaneen soluaineksen, ja lapivirtausfraktion
supernatantti siirretddan uuteen mikrosentrifugiputkeen (Microcentrifuge Tube,
MCT). Sidontaolosuhteita sdddetdan lisddmalla etanoliaja lysaatti siirretdan PAXgene
RNA -pyérityskolonniputkeen (PRC). Lyhyen sentrifugoinnin aikana RNA sitoutuu
selektiivisesti PAXgene-piioksidikalvoon, kun kontaminantit kulkevat sen lapi. Loput
kontaminantit poistetaan useilla tehokkailla pesuvaiheilla. Ensimmaisen ja toisen
pesuvaiheen valissa kalvoa kasitelladn DNaasi I:1ld (RNFD), jotta pienet sitoutuneen
DNA:n hiukkaset saadaan poistettua. Pesuvaiheiden jalkeen RNA eluoidaan
eluutiopuskuriin (BR5) ja denaturoidaan 1ammalla. Manuaalisen RNA:n eristdmisen
suorituskykyominaisuudet kaytettdessa PAXgene Blood RNA System -jarjestelmaa
on esitetty sivulla 45.
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Kuva 1: Manuaalinen PAXgene Blood RNA -protokolla.

65°C

Lis&a proteiini K:ta
ja sidospuskuria

Inkuboi

Siirra PAXgene
Shredder Spin Column
-putkeen

Siirra lapivirtauksen supernatantti
mikrosentrifugiputkeen
Lis&é etanolia

Lataa PAXgene RNA
Spin Column -putkeen

Sidosta kokonais-RNA

Pesu

Hajota DNA

Pesu

Eluointi

Lammita lampétilaan

Valmiskayttéinen RNA
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Automaattinen RNA:n eristaminen

Veren RNA:n eristdminen on automaattista QIAGEN QlAcube Connect MDx -laitteella.
Innovatiivinen laite kayttaa edistynytta tekniikkaa QIAGEN spin column -putkien
kasittelyyn, mikd mahdollistaa automaattisen, alhaisen tuotantotehon naytteen
valmistelun ottamisen osaksi laboratorion tydnkulkua vaivattomasti. Naytteen
valmistelu QlAcube Connect MDx -laitteella tapahtuu samoin kuin manuaalisesti
(ts. lyysaus, sidonta, pesujaeluointi), ja se voidaan tehd& samalla PAXgene Blood RNA
Kit -sarjalla.

Scan a kkbar code QlAcube Connect MDx

........

- — b

Kuva 2: QlAcube Connect MDx.

7 #™  QIAGEN QlAcube Connect MDx ei ole saatavilla kaikissa maissa. Lisatietoja
saat OIAGENIN tekniselta palvelulta.
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Automaattinen RNA:n eristysprotokolla sisaltda kaksi osaa(tai protokollaa): PAXgene
Blood RNA Part A -osan (eluoitavan PAXgene Blood RNA Tube -putken verestd) ja
PAXgene Blood RNA Part B -osan (eluoimisen jalkeen valmiskayttdiseksi RNA:ksi), ja

naiden kahden osan vélissa on lyhyt manuaalinen toimenpide (katso kuva 3).

<
@
3.

Seos

‘Pese pelletti

Uudelleensus
pendoi

Siirra
kasittelyputkee
n(PT)ja aseta
OlAcube-
ravistimeen

fmkﬂﬂﬂdgﬂﬁ

Lis&4 proteiini K:ta (PK)
ja sidospuskuria (BR2)
Inkuboi

Siirra PAXgene
Shredder Spin
Column (PSC)-
putkeen

Siirra lapivirtaus
kasittelyputkeen
(Processing Tube, PT)
QlAcube-ravistimeen

Lis&da etanolia
lépivirtaukseen

Aseta PAXgene
RNA Spin Column
(PRC)-putkeen
Sidosta kokonais-
RNA

Pesu

Kuva 3: Automaattinen PAXgene Blood RNA -protokolla.
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Sentrifugoitu, pesty ja uudelleensuspendoitu nukleiinihappopelletti (katso RNA:n
eristdminen, sivu 8) siirretddn PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkesta
kasittelyputkiin (Processing Tube, PT), jotka asetetaan lamporavistimeen QlAcube
Connect MDx -tyopdydalle. Kayttaja valitsee ja kdynnistad PAXgene Blood RNA Part A
-protokollan valikosta. QlAcube Connect MDx suorittaa protokollan vaiheet RNA:n
eluutiopuskuriin (BR5) eluoimiseen asti. Kéytt&ja siirtda puhdistetun RNA:n siséltavat
mikrosentrifugiputket QlAcube Connect MDx -lampdravistinyksikkoon. Kayttaja
valitsee ja kdynnistda PAXgene Blood RNA Part B -protokollan valikosta, ja QlAcube
Connect MDx tekee lampddenaturoinnin. Automaattisen RNA:n eristamisen
suorituskykyominaisuudet kaytettdessa PAXgene Blood RNA System -jarjestelmaa
OlAcube Connect MDx -laitteessa on esitetty sivulla 54.
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Toimitetut materiaalit

Sarjan sisalto

PAXgene Blood RNA Kit (50)

Tuotenumero 762174

Naytteenottolaitteiden maara 50

Komponentin Symboli

nimi

BR1 Resuspension Buffer (Resuspensiopuskuri) 20ml

BR2 Binding Buffer (Sidospuskuri)* 18ml

BR3 Wash Buffer 1* (Pesupuskuri 1%) [WASH[BUF]1] 45 ml

BR4 Wash Buffer 2 (concentrate) [WASH [BUF[2[CONC Nml
(Pesupuskuri 2)(tiiviste)t

BR5 Elution Buffer (Eluutiopuskuri) 6 ml

RNFW RNase-free Water (bottle)(RNaasiton vesi[pullo]) PEL |WASH 2x125ml

PK Proteinase K(green lid)(Proteinaasi K) PROTK 2x1,4ml
(vihrea korkki)

PRC PAXgene RNA Spin Columns (red)(PAXgene RNA [PAXgene [RNA[COL 5x10
Spin Column -putket)(punainen)t

PT Processing Tubes (2 mL) PROC |[TUBE 6x50
(Kasittelyputket, 2 ml)®

Hemogard™ Secondary BD Hemogard Closures 50
(Secondary BD Hemogard -sulkimet)

MCT Microcentrifuge Tubes(1.5 mL) MIC TUBE 3x50,1x10
(Mikrosentrifugiputket, 1,5 ml}

RNFD DNase |, RNase-free (lyophilizs) 1500 Kunitz-
(DNaasi |, RNaasiton) (kylmékuivattu) yksikkoa"

RDD DNA Digestion Buffer (white lid) -hajotuspuskuri [DNA] DIG [BUF] 2x2ml
(valkoinen korkki)

DRB DNase Resuspension Buffer (tube, lilac lid) |[DNase [RES|BUF | 2ml
-uudelleensuspensiopuskuri (putki, violetti kansi)

PSC PAXgene Shredder Spin Columns (lilac) [PAXgene [SHRED[COL| 5x10
(Spin Column -putket)(violetti)t

Kasikirja PAXgene Blood RNA Kit -sarjan ksikirja (versio 3) [:E] 1
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*

Katso sivulta 18 Turvallisuustiedot.

t Pesupuskuri 2 (BR4) toimitetaan konsentraattina. Lisda ennen ensimmaéisté kayttokertaa 4 tilavuutta etanolia (96-

100 % v/v, puhtausluokka p.a.) pullon merkint6jen mukaan ty6skentelyliuosta varten.
# Jokainen putki on pakattu kertakayttdiseen lapipainopakkaukseen. Katso havitysohjeet turvallisuustiedoista.
¢ Putket ovat saatavana muovipusseissa, ja jokainen putki on kertakayttdinen. Katso havitysohjeet

turvallisuustiedoista.
Kunitz-yksikot ovat yleisesti kdytettyja yksikoitd DNaasi I:n mittaamiseen. Yksikdn méaéaritelma on se DNaasi |:n méaara,
joka aiheuttaa Azo:n nousun 0,001/ minuutti/millilitra 25 °C:ssa, pH:ssa 5,0, kdytettiessa erittain polymeroitunutta

-

DNA:ta substraattina (Kunitz, M. (1950)J. Gen. Physiol. 33, 349 ja 363).

Sarjan komponentit

Komponentln nimi _ Vaikuttava ainesosa m

BR2
BR3

BR4

BR5
RNFW

PK

RNFD

RDD

DRB

Resuspension Buffer
(Resuspensiopuskuri)

Binding Buffer (Sidospuskuri)
Wash Buffer 1*(Pesupuskuri 1%)

Wash Buffer 2 (concentrate)
(Pesupuskuri 2)(tiiviste)

Elution Buffer (Eluutiopuskuri)

RNase-free Water (bottle)
(RNaasiton vesi[pullo])

Proteinase K(green lid)(Proteinaasi

K)(vihred korkki)

DNase |, RNase-free (lyophilizs)
(DNaasi I, RNaasiton)(kylmékuivattu)

DNA Digestion Buffer (white lid)
-hajotuspuskuri(valkoinen korkki)

DNase Resuspension Buffer (tube,
lilac lid) -uudelleensuspensiopuskuri

(putki, violetti kansi)

None (Ei mitaan)

Guanidiinitiosyanaatti

Guanidiinitiosyanaatti
Etanoli

None (Ei mitaan)

None (Ei mitaan)

None (Ei mitaan)
Proteinase K
(Proteinaasi K)
DNase (DNaasi)

None (Ei mitaan)

None (Ei mitaan)
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>10-<20 % w/w
23-<10 % w/w

>1-<3 % w/w

>90-<100 % w/w



Tarvittavat materiaalit, jotka eivat kuulu
toimitukseen

Kun Kkasittelet kemikaaleja, kaytd aina asianmukaista suojavaatetusta,
kertakdyttOkasineita  ja  suojalaseja.  Lisatietoja on  tuotekohtaisissa
kayttoturvatiedotteissa(Safety Data Sheet, SDS), joita saa tuotteen toimittajalta.

Kaikkiin protokolliin

e PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putket, PreAnalytiX, (tuotenro 762165)
e FEtanoli(96-100 % v/v, puhtausaste p.a.)

e Pipetit*(10-4 ml)

e Steriilit, aerosoliesteen siséltavat, RNaasittomat pipetin karjet!

e Asteikollinen mittalasi*

e Sentrifugi* joka saavuttaa nopeuden 3 000-5 000 x g ja jossa on ulos kdantyva
koteloroottori PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkille

e \Vortex-sekoitin*
e Jaamurskaa

e Tussi etiketteja varten

Manuaaliseen protokollaan

e Vaihtelevanopeuksinen mikrosentrifugi*, joka saavuttaa vahintdan nopeuden
1000-8 000 x g, vaikka pienemmat ja suuremmat g-voimat ovat sovellettavia
(katso protokollan vaiheista lisétietoja), ja jossa on roottori 2 ml:n
mikrosentrifugiputkille

* Varmista, ettd laitteet on tarkastettu, huollettu ja kalibroitu sdénnéllisesti valmistajan suositusten mukaan.
t Varmista, ettd olet tutustunut RNA:n kasittelyohjeisiin (liite A, sivu 75).
+ Etanolin lisddmiseen BR4-puskuritiivisteeseen.
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e Ravistininkubaattori,* joka voi inkuboida lampdtilassa 55 ja 65 °C ja ravistaa
nopeudella > 400 r/min, mutta ei yli 1400 r/min(esim. Eppendorf® Thermomixer
Compact tai vastaava)

Automaattiseen protokollaan

e Sakset
e QlAcube Connect MDx*(QIAGEN, tuotenro 9003070)

QOlAcube Connect MDx -jarjestelman tarvikkeet:

e Filter-Tips, 1000 pl(1024)(QIAGEN, tuotenro 990352)f
e Reagent Bottles, 30 mI(6)(QIAGEN, tuotenro 990393)f
e Rotor Adapters(10 x 24)(QIAGEN, tuotenro 990394)1

QlAcube Connect MDx -jarjestelman lisdvarusteet:

e Rotor Adapter Holder (QIAGEN, tuotenro 990392)1

OlAcube Connect MDx -palvelupaketit:

e QlAcube Connect MDx System FUL-2 (QIAGEN, tuotenro 9003071)
e (QlAcube Connect MDx System FUL-3 (QIAGEN, tuotenro 9003072)
e QlAcube Connect MDx System PRV-T(QIAGEN, tuotenro 9003073)
e QlAcube Connect MDx Device PRV-1(QIAGEN, tuotenro 9003074)

e (QlAcube Connect MDx System PRM-1(QIAGEN, tuotenro 9003075)

* Varmista, ettd laitteet on tarkastettu, huollettu ja kalibroitu sdénndéllisesti valmistajan suositusten mukaan.
t Sisaltyvat myés pakkaukseen Starter Pack, QlAcube (QIAGEN, tuotenro 990395).
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Varoitukset ja varotoimet

Jos olet Euroopan unionissa sijaitseva asiakas, huomaa, ettad sinun voi olla tarpeen
raportoida laitteeseen liittyvista vakavista vaaratilanteista valmistajalle ja kayttajan
ja/tai potilaan oleskelumaan toimivaltaiselle viranomaiselle.

Euroopan unionin ulkopuoliset asiakkaat: huomaa, ettad saatat joutua tarkistamaan
paikalliset maaraykset laitteeseen liittyvien vakavien vaaratilanteiden raportoinnista
valmistajalle ja/tai sen valtuutetulle edustajalle ja kayttdjan ja/tai potilaan
oleskelumaan toimivaltaiselle viranomaiselle.

Turvallisuustiedot

Kemikaalien ja biovaarallisten materiaalien kanssa tyoskenneltdessa on aina
kaytettava laboratoriotakkia, kertakdyttokasineitd ja suojalaseja. Lisatietoa saa
tuotekohtaisista kayttoturvatiedotteista(Safety Data Sheet, SDS). Ne ovat saatavana
PDF-tiedostoina osoitteessa www.qiagen.com/safety. Voit hakea, lukea ja tulostaa
kaikkien QIAGEN-sarjojen ja niiden osien kayttoturvallisuustiedotteet.

e Kaikki kemikaalit ja biologiset aineet ovat mahdollisesti vaarallisia. Verinaytteet
ovat mahdollisesti tartuntavaarallisia ja niitéd on kohdeltava biovaarallisina
materiaaleina.

e Havita biovaarallinen jate ja sarjan jate paikallisten turvallisuuskaytantojen
mukaisesti.

Tiedot hatatilanteeseen

CHEMTREC
Yhdysvaltojen ja Kanadan ulkopuolella +1703-527-3887
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Varotoimet

Verta kasiteltdessad on noudatettava yleisia varotoimia veren kautta kulkeutuville
patogeeneille (esim. HIV, hepatiitti B ja muut veressd kulkeutuvat virukset)
altistumisen vaaran valttamiseksi. Kayta kasineita, vaatteita, silmien suojusta, muita
henkilosuojaimia ja teknistd torjuntaa suojaksi verialtistukselta. Lisatietoa saa
tuotekohtaisista kayttoturvatiedotteista (Safety Data Sheet, SDS). Ne ovat saatavilla
katevassa ja kompaktissa PDF-muodossa osoitteessa www.preanalytix.com, jossa
voidaan tarkastella taman sarjan kayttoturvallisuustiedotetta ja tulostaa se.

HUOMIO

ALA lisaa valkaisuainetta tai happamia liuoksia suoraan naytteen
preparointijatteeseen.

Sidontapuskuri (BR2) ja pesupuskuri1 (BR3) siséltavat guanidiinitiosyanaattia, joka
valkaisuaineeseen yhdistettyna voi muodostaa herkasti reagoivia aineita. Jos
sidontapuskuri (BR2) tai pesupuskuril (BR3) laikkyvat, puhdista ldikynnat sopivalla
laboratoriopuhdistusaineella ja vedella. Jos laikkynyt neste sisaltda mahdollisia
tartunnanaiheuttajia, puhdista alue ensin laboratoriokayttdon sopivalla puhdistusaineella
javedelld ja senjalkeen 1%:n(v/v) natriumhypokloriitilla(valkaisuaine).

RNA:n stabilointiliuoksen ja veren seos PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkesta

voidaan  desinfioida  kéyttdmalld 1 osa valkaisuainetta (5-prosenttinen
natriumhypokloriitti) kohti 9 osaa RNA:n stabilointiliuoksen ja veren seosta.
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Naytteen valmistelujate, kuten RNA:n eristystoimenpiteen sentrifugointivaiheen
tuottamat supernatantit, on katsottava mahdollisesti tartuntavaaralliseksi. Havita
biologiset materiaalit biovaarasailidihin. Havitys on tehtava paikallisten saaddsten ja
laitoksen menettelytapojen mukaisesti.

PAXgene Blood RNA Kit -sarjan tietyt komponentit on tarkoitettu vain
kertakayttoisiksi. Katso tietoa yksittaisista komponenteista kohdasta Sarjan sisalto
sivulta 14.

Seuraavat varoitukset ja varotoimet koskevat PAXgene Blood RNA Kit -sarjan osia.
Katso PAXgene Blood RNA Tube -kdsikirjasta turvallisuustietoja PAXgene Blood RNA
Tube (BRT) -putkista.

Buffer BR2

Sisaltaa: quanidiinitiosyanaattia. Vaara! Terveydelle haitallista
nieltyna. Voi olla haitallista ihokosketuksessa tai hengitettyna.
Aiheuttaa vakavaa silmien vahingoittumista. Haitallista
vesielidille, pitkaaikaisia haittavaikutuksia. Kosketus happoihin
vapauttaa erittdin myrkyllistd kaasua. Valtettava paastamista
ymparistoon. Kayta suojakasineita/ suojavaatetusta/
silmasuojainta/kasvosuojainta. JOS KEMIKAALIA JOUTUU
SILMIIN: Huuhdo huolellisesti vedella useiden minuuttien ajan.
Poista mahdolliset piilolinssit, jos ne ovat helposti poistettavissa.
Jatka huuhtelua. Altistumistapauksissa tai epavarmoissa
tilanteissa: Soita heti MYRKYTYSTIETOKESKUKSEEN tai
|aakarille. Havita sisalto tai sailio toimittamalla se hyvaksyttyyn
jatelaitokseen.

2
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Buffer BR3

DNaasi |

Sisaltaa: etanolia, guanidiinitiosyanaattia. Vaara! Tulenarka neste
ja hoyry. Aiheuttaa vakavaa silmien vahingoittumista. Kosketus
happoihin vapauttaa erittain myrkyllista kaasua. Pidettava poissa
ldammonlahteista/kipindista/avotulesta/kuumista pinnoista. Ei
tupakointia. Kayta suojakasineita/suojavaatetusta/
silmasuojainta/kasvosuojainta. JOS KEMIKAALIA JOUTUU
SILMIIN: Huuhdo huolellisesti vedella useiden minuuttien ajan.
Poista mahdolliset piilolinssit, jos ne ovat helposti poistettavissa.
Jatka huuhtelua. Soita heti MYRKYTYSTIETOKESKUKSEEN tai
laakarille.

Sisaltaa: DNaasia. Vaara! Voi aiheuttaa allergisen ihoreaktion. Voi
aiheuttaa  hengitettynd allergia- tai astmaoireita tai
hengitysvaikeuksia. ~ Valtd podlyn  hengittamista.  Kayta
suojakasineita/suojavaatetusta/silmasuojainta/kasvonsuojainta.
Kayta hengityksensuojainta.  Altistumistapauksissa  tai
epavarmoissa tilanteissa: Ota yhteys
MYRKYTYSTIETOKESKUKSEEN tailaakariin. Vie altistunut henkild
raittiiseen ilmaan ja pida hanet hengityksen kannalta mukavassa
asennossa. Pese saastunut vaatetus ennen uudelleenkayttoa.
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Reagenssien sailytys ja kasittely

PAXgene RNA -pyoérityskolonniputkia (PRC), PAXgene Shredder -pydrityskolonniputkia
(PSC), proteinaasi K (PK)-liuosta ja puskureita(BR1, BR2, BR3, BR4 ja BR5) on sailytettava
kuivina sarjan etiketissa ilmoitetussa lampdtilassa.

RNase-Free DNase Set -sarja, joka sisaltda DNaasi |:td (RNFD), DNA:n hajotuspuskuri
(RDD) ja DNaasi-resuspensiopuskuri (DRB) kuljetetaan ympaéristonlampétilassa.
RNase-Free DNase Set -sarjan kaikki osat on sailytettava heti vastaanoton jalkeen
etiketissa ilmoitetussa lampdtilassa. Kun sarjaa sailytetaan ohjeiden mukaisesti, se
on vakaa laatikossa mainittuun viimeiseen kayttopaivaan asti.

Kaikki kaikkien osien pakkauksiin ja etiketteihin painetut viimeista kayttopaivamaaraa
ja sailytysta koskevat ohjeet on huomioitava. Ald kdyta vanhentuneita tai virheellisesti
sailytettyja komponentteja.

Kayttostabiilius

Sarjan ensimmaisen kayttokerran jalkeen reagenssit ovat stabiileja alkuperaisissa
pulloissa sarjan pakkauksen etiketissa ilmoitetussa lampdtilassa ja ilmoitettuun
viimeiseen kayttopaivaan asti.

OlAcube Connect MDx -laitteen reagenssipulloihin taytetyt reagenssit ovat stabiileja
3 kuukauden s3ilytyksen ajan huoneenldammossa (15-25 °C).

Kayttovalmiiksi saatettu DNaasi | (RNFD) on stabiili 2-8 °C:ssa kuuden (6) viikon ajan
alkuperaisessa ampullissa (varastoliuos).

Varastoliuoksen kertakayttoiset alikvootit 1,5ml:n  mikrosentrifugiputkissa
(toimitetaan sarjan mukana) ovat stabiileja 9 kuukautta sdilytettynd lampétilassa
-20°C. Sulatuksen jalkeen kertakayttOiset alikvootit ovat stabiileja 6 viikkoa
séilytettyna lampdtilassa 2-8 °C.
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Naytteiden ottaminen, sailytys ja kasittely

PAXgene Blood RNA Kit -sarja on tarkoitettu PAXgene Blood RNA Tube -putkeen otetun
verindytteen kanssa kaytettavaksi. Verindyte on otettava PAXgene Blood RNA Tube
(BRT) -putkeen PAXgene Blood RNA Tube -putken kéasikirjan ohjeiden mukaisesti.
Katso tarvittaessa liitteestd C (sivu 80) suosituksia PAXgene Blood RNA Tube (BRT)
-putkien kasittelemisesta. Kaikkia naytteita on kasiteltava mahdollisesti vaarallisina.
PAXgene Blood RNA System -jarjestelman suorituskykyominaisuudet on maaritetty
vain FOS-ja IL1B-geenitranskriptien kanssa. Nama on esitelty sivuilla 41-44.
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Protokolla: Manuaalinen kokonais-RNA:n eristys
ihmisen kokoveresta, joka on otettu PAXgene
Blood RNA Tube -putkiin

Tarkeita huomioita ennen kuin aloitat
e Varmista, etta pakkauksen laatikko on ehja ja vahingoittumaton ja etta puskurit
eivat ole vuotaneet. Al kayta sarjaa, joka on vahingoittunut.

e Kun kaytat pipettia, varmista, etta se on asetettu oikeaan maaraan ja etta neste
aspiroidaan ja tiputetaan varovasti ja kokonaisuudessaan.

e Jotta naytteita ei siirreta vaaraan putkeen tai pyorityskolonniputkeen, on
varmistettava, etta kaikki putket ja pyorityskolonniputket on merkitty
asianmukaisesti tussilla. Merkitse kunkin putken korkki ja runko (PT, MCT).
Merkitse pyorityskolonniputken kasittelyputken runko. Sulje jokainen putki tai
pyorityskolonniputki sen jalkeen, kun siihen on siirretty nestetta.

e Naytteiden ja puskurien laikkyminen toimenpiteen aikana voi vahentaa RNA:n
tuottoa ja puhtautta.

e Ellei muutoinilmoiteta, kaikki taman protokollan vaiheet, mukaan lukien
sentrifugointivaiheet, on suoritettava huoneenlammassé (15-25 °C).

Nukleiinihappojen monistustekniikoiden herkkyyden takia seuraavia varotoimia

tarvitaan kasiteltaessa naytteita ristikontaminaation valttamiseksi:

e Pipetoindyte varovasti pyorityskolonniputkeen (PSC, PRC) reunaa kastelematta.

e Vaihda pipetin karki aina liuoksen siirtojen valilla. Kayta
aerosolinestopipettikarkia.

e Ala kosketa pydrityskolonniputken (PSC, PRC) kalvoa pipetin karjella.

e Kun olet vorteksoinut tai lammittanyt mikrosentrifugiputken, sentrifugoi sita
lyhyesti, jotta korkin sisdpuolella olevat pisarat Iahtevat pois.
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Kayta kasineita koko toimenpiteen ajan. Jos kasineet ja nayte joutuvat
kosketuksiin toistensa kanssa, vaihda kasineet valittomasti.

Sulje pyorityskolonniputki (PSC, PRC), ennen kuin asetat sen mikrosentrifugiin.
Sentrifugoi toimenpiteen kuvauksen mukaisesti.

Avaa vain yksi pyorityskolonniputki (PSC, PRC) kerrallaan ja varo huolellisesti
tuottamasta aerosoleja.

Jotta useita naytteita voidaan kasitella yhta aikaa tehokkaasti, tayta teline
kasittelyputkilla, joihin py&rityskolonniputket (PSC, PRC) voidaan siirtda
sentrifugikasittelyn jalkeen. Havita kaytetyt kasittelyputket, joissa on
lapivirtausnestettd, ja aseta pyorityskolonniputket (PSC, PRC) uusiin
kasittelyputkiin ennen niiden siirtamista takaisin mikrosentrifugiin.

Ennen kuin aloitat

Verindyte on otettava PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkeen PAXgene Blood
RNA Tube -putken késikirjan ohjeiden mukaisesti. Katso tarvittaessa liitteesta C
(sivu 80) suosituksia PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkien kasittelemisesta.

Varmista, ettd PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkia inkuboidaan véhintdan 2 h
verinaytteen ottamisen jalkeen, jotta verisolut lysoituvat taydellisestija RNA
saostuu. PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putken inkubointi yon yli voi suurentaa
tuottoa. Jos veren alkuinkubaatiota huoneenlammadsséa kahden tunnin ajan ei
tehty ennen asettamista sailytykseen |dmpdotilaan 2-8 °C, -20°C tai -70°C, anna
PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putken ensin tasapainottua
huoneenlampdtilaan ja inkuboi sita sen jalkeen huoneenlammaossa kaksi tuntia
ennen toimenpiteen aloittamista.

Lue turvallisuustiedot sivulta 18.
Lue RNA:n kasittelyohjeet (liite A, sivu 77).

Varmista, etta valineet, kuten pipetit ja ravistininkubaattori, on tarkastettu ja
kalibroitu saannollisesti valmistajan ohjeiden mukaan.
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e Ravistininkubaattori tarvitaan vaiheissa b ja 20. Aseta ravistininkubaattorin
lampdotilaksi 55 °C.

e Sidospuskuriin(BR2)voi muodostua saostuma sailytyksen aikana. LAmmita
puskuri tarvittaessa 37 °C:seen, jotta se liukenee.

e Pesupuskuri 2 (BR4)toimitetaan konsentraattina. Lisda ennen ensimmaista
kaytttkertaa 4 tilavuutta etanolia(96-100 % v/v, puhtausluokka p.a.) pullon
merkintdjen mukaan tydskentelyliuosta varten.

e Jos kaytat RNase-Free DNase Set -sarjaa ensimmaista kertaa, valmista DNaasi |
-varastoliuos. Liuota kiinted DNaasi | (RNFD; 1500 Kunitz-yksikkda)* 550 pl:aan
DNaasi-resuspensiopuskuria (DRB), joka siséltyy sarjaan. Varmista, ettd DNaasi
I:t4 (RNFD) ei havia, kun avaat pullon. Ald vorteksoi kayttdvalmiiksi saatettua
DNaasi | (RNFD)-liuosta. DNaasi | on erittain herkka fyysiselle
denaturoitumiselle. Sekoittaminen on tehtava vain kaantelemalla pulloa
varovasti ylosalaisin.

e Kéayttovalmiiksi saatettu DNaasi | (RNFD)voidaan sailyttda 2-8 °C:ssa
alkuperaisessa lasiampullissa (varastoliuos) tai —20 °C:ssa, kun varastoliuos on
poistettu lasiampullista ja jaettu kertakayttoisiksi alikvooteiksi (kdyta sarjan
mukana tulevaa 1,5 ml:n mikrosentrifugiputkea; liuosta riittaa viiteen
alikvoottiin). Sulatettuja alikvootteja voi sdilyttia 2-8 °C:ssa. Ala pakasta
alikvootteja uudelleen sulatuksen jalkeen.

e DNaasi | (RNFD)-liuoksen kayttovalmiiksi saattamisessa ja alikvootteihin

jakamisessa on varmistettava, ettd noudatetaan RNA:n kasittelyohjeita (liite A,
sivu 77).

* Kunitz-yksikot ovat yleisesti kdytettyja yksikditd DNaasi I:n mittaamiseen. Yksikdn mééaritelméa on se DNaasi I:n maara,
joka aiheuttaa Azso:n nousun 0,001/minuutti/millilitra 25 °C:ssa, pH:ssa 5,0, kdytettdessa erittain polymeroitunutta
DNA:ta substraattina (Kunitz, M. (1950) J. Gen. Physiol. 33, 349 ja 363).
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Menetelma

1.

Sentrifugoi PAXgene Blood RNA Tube (BRT) 10 minuuttia nopeudella 3 000-5 000 x g
laitteella, jossa on ulos heilahtava roottori.

@ Varmista, etta verindytetta on inkuboitu PAXgene Blood RNA Tube
(BRT)-putkessa vahintaan 2 h(15-25 °C), jotta verisolut lysoituvat
taydellisesti ja RNA saostuu.

@ Roottorin taytyy sisaltaa putkiadapterit pyoreapohjaisille putkille. Jos
muuntyyppisia putkiadaptereita kdytetdan, putket voivat hajota
sentrifugoinnin aikana.

Poista supernatantti dekantoimalla tai pipetoimalla. Lisaa 4 ml RNaasitonta
vettd (RNFW) pellettiin ja sulje putki uudella toissijaisella BD Hemogard -
sulkimella (sisaltyy sarjaan).

Jos supernatantti dekantoidaan, ala koske pellettiin ja kuivaa putken reuna
puhtaalla paperipyyhkeella.

. Vorteksoi, kunnes pelletti liukenee nakyvasti, ja sentrifugoi 10 minuuttia

nopeudella 3 000-5 000 x g laitteella, jossa on ulos heilahtava koteloroottori.
Poista ja havita supernatantti kokonaisuudessaan.

Supernatanttiin vorteksoinnin jalkeen ennen sentrifugointia jadneet pienet
epapuhtaudet eivat vaikuta toimenpiteeseen.

@ Jos supernatanttia ei poisteta kokonaan, se estaa lyysausta ja
laimentaa lysaattia, mika vaikuttaa RNA:n PAXgene-kalvoon
kiinnittymisen olosuhteisiin.

Lisaa 350 pl resuspensiopuskuria (BR1)ja vorteksoi, kunnes pelletti liukenee
nakyvasti.

Pipetoi nayte 1,5 ml:n mikrosentrifugiputkeen. Lisda 300 pl sidospuskuria (BR2)
ja 40 yl proteinaasi K:ta (PK). Sekoita vorteksoimalla 5 sekunnin ajan ja inkuboi
10 minuuttia 55 °C:ssa kayttdmalla ravistininkubaattoria nopeudella 400-1400
r/min. Aseta inkubaation jalkeen ravistininkubaattorin lAmp&tilaksi 65 °C
(vaihetta 20 varten).
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@ Ala sekoita sidospuskuria (BR2) ja proteinaasi K:ta (PK) yhteen ennen
niiden lisdamista naytteeseen.

Pipetoi lysaattia suoraan pyorityskolonniputkeen (PSC, violetti), joka on asetettu
2 ml:n kasittelyputkeen (PT), ja sentrifugoi 3 minuuttia maksiminopeudella
(mutta eiyli20 000 x g).

Pipetoi lysaatti varovasti pyorityskolonniputkeen (PSC)ja tarkista
visuaalisesti, ettd lysaatti on taysin siirtynyt pyorityskolonniputkeen
(PSC).

Jotta PSC- ja PT-putket eivat vahingoitu, ala ylita nopeutta 20 000 x g.

@ Jotkin ndytteet voivat virrata pyorityskolonniputken (PSC) lapi
sentrifugoimatta. Tama johtuu joidenkin naytteiden vahaisesta
viskositeetista, eika sita pitaisi katsoa tuotteen toimimattomuuden
merkiksi.

Siirra lapivirtausfraktion koko supernatantti uuteen 1,5 ml:n
mikrosentrifugiputkeen (MCT) koskematta kasittelyputkessa (PT) olevaa
pellettia.

. Lisaa 350 pl etanolia (puhtausaste p.a., 96-100 %). Sekoita vorteksoimalla ja

sentrifugoi lyhyesti(1-2 sekuntia nopeudella 500-1000 x g), jotta pisarat putken
korkin sisapuolelta lahtevat pois.

@ Sentrifugoinnin kesto ei saa olla yli 1-2 sekuntia, koska se voi aiheuttaa
nukleiinihappojen pelletditymista ja vahentaa kokonais-RNA:n tuottoa.

. Pipetoi 700 pl ndytetta pyorityskolonniputkeen (PRC, punainen), joka on asetettu

2 ml:n kasittelyputkeen (PT), ja sentrifugoi 1 minuutin ajan nopeudella 8 000-
20000 x g. Aseta pyorityskolonniputki (PRC) uuteen 2 mi:n kasittelyputkeen (PT)
ja heitd pois vanha lapivirtausta sisaltava kasittelyputki (PT).

. Pipetoi jaljelle jadnyt ndyte pyorityskolonniputkeen (PRC)ja sentrifugoi 1

minuutin ajan nopeudella 8 000-20 000 x g. Aseta pyorityskolonniputki (PRC)
uuteen 2 ml:n kasittelyputkeen (PT)ja heita pois vanha l&pivirtausta sisaltava
kasittelyputki (PT).
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1.

12.

13.

14.

15.

@ Pipetoi ndyte varovasti pyorityskolonniputkeen (PRC)ja tarkista
visuaalisesti, etta ndyte on taysin siirtynyt pyorityskolonniputkeen (PRC).

Pipetoi 350 pl pesupuskuria 1(BR3) pyorityskolonniputkeen (PRC). Sentrifugoi
T minuutin ajan nopeudella 8 000-20 000 x g. Aseta pyorityskolonniputki (PRC)
uuteen 2 ml:n kasittelyputkeen (PT)ja heitd pois vanha lapivirtausta sisaltava
kasittelyputki (PT).

Lis&a 10 pyl DNaasi | (RNFD)-varastoliuosta 70 pl:aan DNA:n hajotuspuskuria
(RDD), joka on 1,5 ml:n mikrosentrifugiputkessa (MCT). Sekoita kdéntamalla
putkea varovasti ja sentrifugoi lyhyesti kerataksesi jaannosnesteen putken
reunoilta.

Jos késittelet esimerkiksi 10 ndytettd, lisda 100 pl DNaasi | (RNFD) -varastoliuosta
700 pl:aan DNA:n hajotuspuskuria (RDD). Kayta sarjan mukana tulleita 1,5 ml:n
mikrosentrifugiputkia (MCT).

DNaasi | on erittdin herkka fyysiselle denaturoitumiselle. Sekoittaminen
on tehtava vain kaantelemalld putkea varovasti. Al vorteksoi.

Pipetoi DNaasi | (RNFD)-inkubaatioseos (80 ul) suoraan pyorityskolonniputken
(PRC) kalvolle ja aseta se tyopdydalle (20-30 °C) 15 minuutin ajaksi.

Varmista, ettd DNaasi | (RNFD) -inkubaatioseos asetetaan suoraan
kalvolle. DNaasin hajotus on epataydellista, jos osa seoksesta lisataan
pyorityskolonniputken (PRC) seindmille tai O-renkaalle ja se pysyy siella.

Pipetoi 350 pl pesupuskuria 1(BR3) pyorityskolonniputkeen (PRC) ja sentrifugoi
T minuutin ajan nopeudella 8 000-20 000 x g. Aseta pydrityskolonniputki (PRC)
uuteen 2 ml:n kasittelyputkeen (PT)ja heitd pois vanha lapivirtausta sisaltava
kasittelyputki (PT).

Pipetoi 500 pl pesupuskuria 2 (BR4) pydrityskolonniputkeen (PRC) ja sentrifugoi
T minuutin ajan nopeudella 8 000-20 000 x g. Aseta pyorityskolonniputki (PRC)
uuteen 2 ml:n kasittelyputkeen (PT)ja heita pois vanha lapivirtausta sisaltava
kasittelyputki (PT).
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@ Pesupuskuri 2 (BR4) toimitetaan konsentraattina. Varmista, etta etanoli
on lisatty pesupuskuriin 2 (BR4) ennen kayttda (katso Ennen kuin
aloitat, sivu 25).

16. Lisa4 toiset 500 pl pesupuskuria 2 (BR4) pyorityskolonniputkeen (PRC). Kayta
sentrifugissa 3 minuuttia nopeudella 8 000-20 000 x g.

17. Heité pois lapivirtausta sisaltévéa kasittelyputki (PT) ja aseta pyorityskolonniputki
(PRC)uuteen 2 ml:n kasittelyputkeen (PT). Kayta sentrifugissa 1 minuutti
nopeudella 8 000-20 000 x g.

18. Heita pois lapivirtauksen sisaltava kasittelyputki (PT). Aseta pydrityskolonniputki
(PRC) 1,5 ml:n mikrosentrifugiputkeen (MCT)ja pipetoi 40 pl eluutiopuskuria (BR5)
suoraan pyorityskolonniputken kalvolle. Kayta sentrifugissa 1 minuutti
nopeudella 8 000-20 000 x g RNA:n eluoimista varten.

On tarke&é kastella koko kalvo eluutiopuskurilla (BR5), jotta saavutetaan maksimi

eluutiotehokkuus.

19. Toista eluutiovaihe (vaihe 18) kuvauksen mukaisesti kdyttamalla 40 pl
eluutiopuskuria(BR5) ja samaa mikrosentrifugiputkea (MCT).

20. Inkuboi 5 minuuttia 65 °C:ssa ravistininkubaattorissa (vaiheesta 5) ravistamatta.

Inkuboinnin jalkeen jadhdyta valittomasti jaan avulla.

@ Tama naytteiden inkubaatio 65 °C:ssa denaturoi RNA:n mydhempia
sovelluksia varten. Vaikka myohempi sovellus sisaltaisi
lampddenaturointivaiheen, ala jata tata vaihetta tekematta. Riittava
RNA:n denaturointi tassa vaiheessa on tarkeaa, jotta myohemmat
sovellukset ovat mahdollisimman tehokkaita.

Al3 ylita inkubaatioaikaa tai lampétilaa.

21. Jos RNA-naytteita ei kdyteta valittomasti, sdilyta niitd -20°C:ssa tai -70°C:ssa.
Koska RNA pysyy denaturoituneena toistuvan pakastuksen ja sulatuksen jalkeen,
inkubointia 65 °C:ssa ei ole tarpeen toistaa. Jos kaytat RNA-naytteits
diagnostisessa maarityksessa, noudata valmistajan antamia ohjeita.
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Tarkkaa RNA:n kvantifiointia varten 260 nm:n absorbanssilla on suositeltavaa
laimentaa nédytteet 10 mM:n Tris-HCI:l14, pH 7,5.* Naytteen laimentaminen
RNaasittomalla vedella voi johtaa epatarkan alhaisiin arvoihin.

Nollaa spektrofotometri kayttamalla nollanaytetta, joka on valmistettu samasta
maarasta eluutiopuskuria (BR5)ja Tris-HCI-puskuria kuin mitattavissa
naytteissa. Eluutiopuskurilla(BR5) on korkea absorbanssi 220 nm, miké voi
johtaa korkeisiin tausta-absorbanssitasoihin, jos spektrofotometria ei ole
asianmukaisesti nollattu.

@ Tris-HCl-puskurissa kvantifiointiin on kaytettava suhdetta Ayo=1=
44 pug/ml. Katso liite B, sivu 78.

22.Sulje uudelleen protokollassa kaytetysta sarjasta peraisin olevat kaikki
puskureita ja RNaasitonta vetta sisaltavat pullot, entsyymeja ja
entsyymipuskureita sisaltavat ampullit ja putket sekd muovimateriaaleja
sisaltavat pussit. Sailyta sarjan loppusisaltoa kohtien Reagenssien sailytys ja
kasittely (sivu 22) ja Kayttostabiilius (sivu 22) mukaisesti seuraavaan
kayttokertaan asti.

* Kun kasittelet kemikaaleja, kdyta aina asianmukaista suojavaatetusta, kertakdyttokasineita ja suojalaseja. Lisatietoja
on tuotekohtaisissa kayttoturvatiedotteissa (Safety Data Sheet, SDS), joita saa tuotteen toimittajalta.
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Protokolla: Automaattinen kokonais-RNA:n
eristys ihmisen kokoveresta, joka on otettu
PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkiin

Tarkeita huomioita ennen kuin aloitat

Varmista, ettd pakkauksen laatikko on ehja ja vahingoittumaton ja etta puskurit
eivit ole vuotaneet. Al3 kayta sarjaa, joka on vahingoittunut.

Kun kaytat pipettia, varmista, etta se on asetettu oikeaan maaraan ja etta neste
aspiroidaan ja tiputetaan varovasti ja kokonaisuudessaan.

Jotta naytteita ei siirretd vaaraan putkeen tai muovitarvikkeeseen, on
varmistettava, ettd kaikki kasittelyputket (PT), mikrosentrifugiputket (MCT)ja
roottoriadapterit on merkitty asianmukaisesti tussilla. Merkitse kunkin
mikrosentrifugiputken (MCT) korkki ja runko, kunkin kasittelyputken (PT) runko ja
kunkin roottoriadapterin ulkoseinama.

Naytteiden ja puskurien laikkyminen toimenpiteen aikana voi vahentaa RNA:n
tuottoa ja puhtautta.

Ellei muutoin ilmoiteta, kaikki tdman protokollan vaiheet, mukaan lukien
sentrifugointivaiheet, on suoritettava huoneenlammdssa (15-25 °C).

Nukleiinihappojen monistustekniikoiden herkkyyden takia seuraavia varotoimia
tarvitaan kasiteltdessa naytteita ristikontaminaation valttamiseksi:

Pipetoi kasittelyputken (PT) pohjalle kastelematta putken reunaa.

Vaihda pipetin karki aina liuoksen siirtojen valilla. Kayta
aerosolinestopipettikarkia.

Ala kosketa pydrityskolonniputken (PSC, PRC) kalvoa pipetin karjella.

Kun olet vorteksoinut tai lammittanyt mikrosentrifugiputken, sentrifugoi sita
lyhyesti, jotta korkin sisapuolella olevat pisarat Iahtevat pois.

Kayta kasineita koko toimenpiteen ajan. Jos kasineet ja ndyte joutuvat
kosketuksiin toistensa kanssa, vaihda kasineet valittdmasti.
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Ennen kuin aloitat

*

Verindyte on otettava PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkeen PAXgene Blood
RNA Tube -putken kasikirjan ohjeiden mukaisesti. Katso tarvittaessa liitteesta C
(sivu 80) suosituksia PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkien kasittelemisesta.
Varmista, ettd PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkia inkuboidaan véhintdan 2 h
verindytteen ottamisen jalkeen, jotta verisolut lysoituvat taydellisesti ja RNA
saostuu. PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putken inkubointi yon yli voi suurentaa
tuottoa. Jos PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkea séilytettiin lampdotilassa
2-8 °C, -20 °C tai -70 °C verindytteen oton jalkeen, tasapainota se ensin
huoneenlampdon ja sdilyta sité sitten huoneenlammdossé kaksi (2) tuntia ennen
toimenpiteen aloittamista.

Lue turvallisuustiedot sivulta 18.

Katso Tarkeita ilmoituksia, sivu 58.

Lue RNA:n kéasittelyohjeet (liite A, sivu 77).

Lue asianomaisen QlAcube Connect MDx -laitteen kayttdopas ja sen mukana
tulleet lisatiedot ja kiinnita erityista huomiota turvallisuustietoihin.

Varmista, etta laitteet ja valineet, kuten pipetit ja QlAcube Connect MDx -laite, on
tarkastettu ja kalibroitu saanndllisesti valmistajan ohjeiden mukaan.
Sidospuskuriin (BR2) voi muodostua saostuma séilytyksen aikana. L&mmita
puskuri tarvittaessa 37 °C:seen, jotta se liukenee.

Pesupuskuri 2 (BR4) toimitetaan konsentraattina. Lisda ennen ensimmaista
kaytttkertaa sopiva maara etanolia(96-100 % v/v, puhtausluokka p.a.) pullon
merkintdjen mukaan tydskentelyliuosta varten.

Jos kaytat RNase-Free DNase Set -sarjaa ensimmaista kertaa, valmista DNaasi
| -varastoliuos. Liuota kiinted DNaasi | (RNFD; 1500 Kunitz-yksikk6a)* 550 pl:aan
DNaasi-resuspensiopuskuria (DRB), joka siséltyy sarjaan. Varmista, ettd DNaasi

Kunitz-yksikot ovat yleisesti kdytettyja yksikditd DNaasi I:n mittaamiseen. Yksikdn méaéaritelma on se DNaasi |:n maara,

joka aiheuttaa Azso:n nousun 0,001/minuutti/millilitra 25 °C:ssa, pH:ssa 5,0, kdytettdessa erittdin polymeroitunutta

DNA:ta substraattina (Kunitz, M. (1950) J. Gen. Physiol. 33, 349 ja 363).
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I:t4 (RNFD) ei havia, kun avaat pullon. Al vorteksoi kayttdvalmiiksi saatettua
DNaasi | (RNFD)-liuosta. DNaasi | on erittadin herkka fyysiselle
denaturoitumiselle. Sekoittaminen on tehtava vain kaantelemalla pulloa
varovasti ylosalaisin.

e Kayttovalmiiksi saatettu DNaasi | (RNFD) voidaan séilyttas 2-8 °C:ssa
alkuperaisessa lasiampullissa (varastoliuos) tai —20 °C:ssa, kun varastoliuos on
poistettu lasiampullista ja jaettu kertakayttoisiksi alikvooteiksi (kdyta sarjan
mukana tulevaa 1,5 ml:n mikrosentrifugiputkea; liuosta riittaa viiteen
alikvoottiin). Sulatettuja alikvootteja voi sailyttaa 2-8 °C:ssa. Al4 pakasta
alikvootteja uudelleen sulatuksen jalkeen.

e DNaasi | (RNFD)-liuoksen kayttévalmiiksi saattamisessa ja alikvootteihin
jakamisessa on varmistettava, ettd noudatetaan RNA:n kasittelyohjeita (liite A,
sivu 77).

e Asennaoikea ravistinadapteri(tulee QlAcube Connect MDx -laitteen mukana;
kayta adapteria 2 ml:n turvalukitusputkille, joissa on merkinta 2)ja aseta
ravistinteline adapterin paalle.

e Tarkistajatelokero ja tyhjenné se tarvittaessa.

e Asenna liittyvat protokollat, jos sita ei ole jo tehty edellisten ajojen yhteydessa.
OlAcube Connect MDx edellyttaa kaikkien asianomaisessa zip-tiedostossa
olevien protokollien lataamista. Katso Protokollien asentaminen QlAcube
Connect MDx -laitteeseen, sivu 60.

Menetelma

1. Sulje QlAcube Connect MDx -laitteen suojus ja kytke laitteeseen virta
virtakytkimesta (katso kuva 15, sivu59).

Aanimerkki kuuluu ja kdynnistysnayttd tulee nakyviin. Laite tekee
kaynnistykseen liittyvat testit automaattisesti.
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2. Avaa QlAcube Connect MDx -laitteen suojus ja aseta tarvittavat reagenssit ja
muovitarvikkeet laitteeseen. Katso QlAcube Connect MDx -laitteen tayttaminen,
sivu B1.

Ajan saastamiseksi taytto voidaan tehda yhden tai molempien 10 minuutin
sentrifugointivaiheen (vaiheet 3 jab)aikana.

3. Sentrifugoi PAXgene Blood RNA Tube (BRT) 10 minuuttia nopeudella 3 000-5 000 x g
laitteella, jossa on ulos heilahtava roottori.

@ Varmista, ettd verindytetta on inkuboitu PAXgene Blood RNA Tube
(BRT) -putkessa vahintaan 2 h (15-25 °C), jotta verisolut lysoituvat
taydellisestija RNA saostuu.

@ Roottorin taytyy sisaltaa putkiadapterit pyoreapohjaisille putkille. Jos
muuntyyppisia putkiadaptereita kdytetaan, putket voivat hajota
sentrifugoinnin aikana.

4. Poista supernatantti dekantoimalla tai pipetoimalla. Jos supernatantti
dekantoidaan, ala koske pellettiin ja kuivaa putken reuna puhtaalla
paperipyyhkeelld. Lisda 4 ml RNaasitonta vettd (RNFW) pellettiin ja sulje putki
uudella toissijaisella BD Hemogard -sulkimella (siséltyy sarjaan).

5. Vorteksoi, kunnes pelletti liukenee nakyvasti, ja sentrifugoi 10 minuuttia
nopeudella 3 000-5 000 x g laitteella, jossa on ulos heilahtava koteloroottori.
Poista ja havita supernatantti kokonaisuudessaan.

Supernatanttiin vorteksoinnin jalkeen ennen sentrifugointia jaaneet pienet
epapuhtaudet eivat vaikuta toimenpiteeseen.

@ Jos supernatanttia ei poisteta kokonaan, se estaa lyysausta ja
laimentaa lysaattia, mika vaikuttaa RNA:n PAXgene-kalvoon
kiinnittymisen olosuhteisiin.

B. Lisaa 350 pl resuspensiopuskuria (BR1)ja vorteksoi, kunnes pelletti liukenee
nakyvasti.

7. Pipetoi ndyte 2 ml:n kasittelyputkeen (PT).
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@ Kayta PAXgene Blood RNA Kit -sarjan sisaltamia 2 ml:n kasittelyputkia
(PT).

8. Lataa avoimet, ndytetta sisaltavat kasittelyputket (PT) QlAcube Connect MDx
-ravistimeen (katso kuva 18, sivu 63). Naytepaikat on numeroitu asettamisen
helpottamiseksi. Aseta ravistintelineen tulpat (tulevat QlAcube Connect MDx)
ravistintelineen reunoilla oleviin aukkoihin kunkin kasittelyputken (PT) viereen.
Tama mahdollistaa naytteiden tunnistuksen asetustarkistuksen aikana.

@ Varmista, ettd oikea ravistinadapteri(Shaker Adapter, 2 ml,
turvalukitusputket, merkitty numerolla 2, tulee QlAcube Connect MDx
-laitteen mukana) on asennettu.

@ Jos kasittelet alle 12 naytetta, aseta ravistinteline kuvan 22, sivu 67,
mukaisesti. Yhta tai 11 naytetta ei voi kasitella. Ravistintelineen
paikkanumerot vastaavat sentrifugin paikkanumeroita.

9. Sulje QlAcube Connect MDx -laitteen suojus (katso kuva 15, sivu 59).
10. Valitse PAXgene Blood RNA Part A -protokolla ja kdynnista se.

Noudata QlAcube Connect MDx -laitteen kosketusnaytdssa annettuja ohjeita.

@ Varmista, ettd molemmat ohjelman osat (A ja B) on asennettu QlAcube
Connect MDx -laitteeseen (katso Protokollien asentaminen QlAcube
Connect MDx -laitteeseen, sivu 60).

@ Laite tekee asetustarkistukset naytteille, karjille, roottoriadaptereille ja
reagenssipulloille.

11. Kun PAXgene Blood RNA Part A -protokolla on valmis, avaa QlAcube Connect MDx

-laitteen suojus (katso kuva 15, sivu 59). Poista ja heita pois pyo6rityskolonniputki

(PRC)roottoriadaptereista ja tyhjat kasittelyputket (PT) ravistimesta.

Ajon aikana laite siirtaa pyorityskolonniputket roottoriadapterin
paikasta 1(kannen paikka L1) roottoriadapterin paikkaan 3 (kannen
paikka L2)(katso kuva 20, sivu 65).

PAXgene Blood RNA Kit (k&sikirja) Kayttdohjeet 02/2023 36



12. Sulje kaikkien puhdistettua RNA:ta sisaltavien, roottoriadaptereissa olevien
1,5 ml:n mikrosentrifugiputkien korkit (paikka 3, kannen paikka L3, katso kuva 20,
sivu 65). Siirrd 1,5 ml:n mikrosentrifugiputket (MCT) QlAcube Connect MDx -
ravistinadapteriin (katso kuva 18, sivu 63).

13. Sulje QlAcube Connect MDx -laitteen suojus (katso kuva 15, sivu 59).

14. Valitse PAXgene Blood RNA Part B -protokolla ja kaynnista se.
Noudata QlAcube Connect MDx -laitteen kosketusnayttdon tulevia ohjeita.

@ Tama ohjelma inkuboi naytteitd 65 °C:ssa ja denaturoi RNA:n
my6&hempia sovelluksia varten. Vaikka mydhempi sovellus sisaltaisi
lampddenaturointivaiheen, ala jata tata vaihetta tekematta. Riittava
RNA:n denaturointi tassa vaiheessa on tarkeaa, jotta myohemmat
sovellukset ovat mahdollisimman tehokkaita.

15. Kun PAXgene Blood RNA Part B -ohjelma on valmis, avaa QlAcube Connect MDx
-laitteen suojus (katso kuva 15, sivu 59). Aseta puhdistetun RNA:n sisaltavat
mikrosentrifugiputket (MCT) valittomasti jaahan.

VAROITUS: Kuuma pinta. Ravistin voi l&mmetd jopa 70 °C: n
[ampotiloihin. Valta koskemasta sita, kun se on kuuma.

@ Ala anna puhdistetun RNA:n jaada QlAcube Connect MDx -laitteeseen.
Koska naytteita ei ole jadhdytetty, puhdistettu RNA voi hajota.
Valvomattomia yolla tapahtuvia naytteen valmisteluajoja ei taman
vuoksi suositella.

16. Jos RNA-n&ytteita ei kaytetd valittomasti, sailyta niitd —20 °C:ssa tai—70 °C:ssa.

Koska RNA pysyy denaturoituneena toistuvan pakastuksen ja sulatuksen jalkeen,
ei ole tarpeen toistaa lampdinkubointiprotokollaa (PAXgene Blood RNA Part B).
Jos RNA-naytteita kaytetaan diagnostisessa maarityksessa, on noudatettava
valmistajan antamia ohjeita.
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Tarkkaa RNA:n kvantifiointia varten 260 nm:n absorbanssilla on suositeltavaa
laimentaa nédytteet 10 mM:n Tris-HCI:l14, pH 7,5.* Naytteen laimentaminen
RNaasittomalla vedella voi johtaa epatarkan alhaisiin arvoihin.

Nollaa spektrofotometri kayttamalla nollanaytetta, joka on valmistettu samasta
maarasta eluutiopuskuria (BR5)ja Tris-HCI-puskuria kuin mitattavissa
naytteissa. Eluutiopuskurilla(BR5) on korkea absorbanssi 220 nm, miké voi
johtaa korkeisiin tausta-absorbanssitasoihin, jos spektrofotometria ei ole
asianmukaisesti nollattu.

@ Tris-HCl-puskurissa kvantifiointiin on kaytettava suhdetta
Azeo = 1= 44 pg/ml. Katso liite B, sivu 78.

17. Poista reagenssipulloteline QlAcube Connect MDx -ty6poydalta (katso kuva 18,
sivu 63)ja sulje kaikki pullot asianmukaisesti merkityilla korkeilla. Sulje uudelleen
protokollassa kaytetystéa sarjasta peraisin olevat kaikki puskureita ja
RNaasitonta vetta sisaltavat pullot, entsyymeja ja entsyymipuskureita sisaltavat
ampullit ja putket sekd muovimateriaaleja sisaltavat pussit. Sailyta sarjan jaljelle
jaanytta sisaltoa ja reagenssipulloja kohdissa Reagenssien sailytys ja kasittely
(sivu 22)ja Kayttostabiilius (sivu 22) kuvatusti seuraavaan kayttokertaan asti.
Poista ja havita OlAcube Connect MDx -laitteen mikrosentrifugiputkien (MCT)
aukoissa oleviin kasittelyputkiin (PT) jdéneet reagenssit. Poista ja havita
roottoriadapterit sentrifugista. Tyhjenna QlAcube Connect MDx -laitteen Waste
(Jate) -lokero (katso kuva 15, sivu 59). Sulje laitteen suojus ja katkaise laitteen
virta virtakytkimesta.

* Kun kasittelet kemikaaleja, kdyta aina asianmukaista suojavaatetusta, kertakdyttokasineita ja suojalaseja. Lisatietoja
on tuotekohtaisissa kayttoturvatiedotteissa (Safety Data Sheet, SDS), joita saa tuotteen toimittajalta.
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Tuotteen kayton rajoitukset

PAXgene Blood RNA Kit -sarja on tarkoitettu solunsisdisen RNA:n eristdmiseen
ihmisen kokoveresta (4,8 x 10%- 1,1 x 107 leukosyyttia/ml) in vitro -diagnostiikkaa
varten. Sita ei ole tarkoitettu genomisen DNA:n tai virusten nukleiinihappojen
eristamiseen ihmisen kokoveresta. Koska stabilointimaarityksia varten on validoitu
vain muutama transkripti(FOS-jaIL1B-geenitranskriptit), suorituskykyominaisuuksia
ei ole maaritetty kaikille transkripteille. Kayttajien on kaytava lapi valmistajan tiedot
ja heidan omat tietonsa, kun he maarittavat, onko muiden transkriptien validointi
tarpeen. Sarjan komponentit on tarkoitettu kaytettavaksi vain kayttdoppaan ja
kayttdohjeissa kuvatun automaattisen protokollan mukaisesti.

Katso PAXgene Blood RNA Tube -kdsikirjasta lisatietoa PAXgene Blood RNA Tubes
(BRT)-putkien kaytosta.

Laadunvalvonta

OIAGENIn ISO-sertifioidun laadunhallintajarjestelman mukaisesti jokainen PAXgene
Blood RNA Kit -sarjan erd testataan maaritettyjen spesifikaatioiden mukaisesti
tuotteiden yhdenmukaisen laadun takaamiseksi.
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Suorituskykyominaisuudet

Naytteen ottaminen ja stabilointi

PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -verindyteputket sisaltavat tekijanoikeudella
suojattua RNA:n stabilointireagenssia. Tama lisdaine suojaa RNA-molekyyleja
RNaasin hajottavalta vaikutukselta ja minimoi geeniekspression muutokset ex vivo.
PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putket on tarkoitettu ihmisen kokoverindytteiden
ottamiseen ja solun RNA:n stabiloimiseen enintdan kolmen (3) vuorokauden ajan
18-25 °C:ssa (kuvat 4 ja 5, sivut 41 ja 42) tai enint3an viiden (5) vuorokauden ajan
2-8°C:ssa (kuvat 6 ja 7, sivut 43 ja 44). Lisiksi stabiloitua verta voi sailyttaa
pakastettuna. Saatavilla olevat tiedot osoittavat, ettad solujen RNA pysyy stabiilina
vahintdan 11 vuotta -20°C:ssa tai -70°C:ssa*. Lisatietoja meneillddn olevista
tutkimuksista, joissa arvioidaan stabiiliutta pidemmilla ajanjaksoilla, saat osoitteesta
www.preanalytix.com tai ottamalla yhteyden QIAGENin tekniseen palveluun.

RNA:n stabiiliuden todellinen kesto voi vaihdella solun RNA:n lajin ja kaytetyn
my6hemman sovelluksen mukaan. Koska stabilointimaarityksia varten on validoitu vain
muutama transkripti (FOS- ja IL1B-geenitranskriptit), suorituskykyominaisuuksia ei ole
maaritetty kaikille transkripteille. Kayttajien on kaytava lapi valmistajan tiedot ja heidan
omat tietonsa, kun he maarittavat, onko muiden transkriptien validointi tarpeen.

* Kéynnissé on pitkdkestoinen tutkimus veren sailyttdmisestd PAXgene Blood RNA Tube -putkissa.
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Saéilytys (vuorokautta)
Kuva 4: RNA:n stabiilius verindytteissa 18-25 °C:ssa: FOS. Verta otettiin 10 ndennaisen terveelts luovuttajalta
tuplandyttein3, ja sité sdilytettiin 18-25 °C:ssa ilmoitettu maara paivia, minka jalkeen tehtiin kokonais-RNA:n eristys.
[A]Verindytteet otettiin ja sdilytettiin PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkissa ja kokonais-RNA puhdistettiin PAXgene
Blood RNA Kit -sarjan avulla. [B] Verindytteet otettiin ja s&ilytettiin standardeissa verindyteputkissa, joissa oli EDTA:ta
antikoagulanttina, ja kokonais-RNA puhdistettiin kdyttdmalld standardia orgaanista eristysmenetelmaé ja
piioksidikalvopohjaista RNA:n puhdistusta. Suhteelliset FOS-transkriptitasot maaritettiin reaaliaikaisesti duplex-RT-PCR:lla
kayttamalld 18S rRNA:ta sisdisena standardina. Kaikkien naytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon, kuten myds keskiarvot
ja keskihajonnat kaikista naytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen +3x kokonaistarkkuuden (2,34 Cr).
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Sailytys (vuorokautta)

Sailytys (vuorokautta)

Kuva 5: RNA:n stabiilius verindytteissa 18-25 °C:ssa: IL1B. Verindyte otettiin ja kokonais-RNA puhdistettiin 18-25°C:ssa
sailyttdmisen jélkeen, kuten kuvassa 4 on kuvattu. IL1B-transkriptin suhteelliset tasot maaritettiin reaaliajassa duplex-
RT-PCR:lla kdyttamalla 18S rRNA:ta sisdisena standardina. Kaikkien naytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon, kuten
myGs keskiarvot ja keskihajonnat kaikista néytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen +3x kokonaistarkkuuden (1,93 Cr).
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Sailytys (vuorokautta)
Kuva 6: RNA:n stabiilius verindytteissa 2-8 °C:ssa: FOS. Verta otettiin 10 luovuttajalta tuplandyttein3, ja sita sailytettiin
2-8 °C:ssa ilmoitettu maaré paivia, minka jalkeen tehtiin kokonais-RNA:n eristys. [A] Verindytteet otettiin ja séilytettiin
PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkissa ja kokonais-RNA puhdistettiin PAXgene Blood RNA Kit -sarjan avulla.
[B]Verindytteet otettiin ja sailytettiin standardeissa verindyteputkissa, joissa oli EDTA:ta antikoagulanttina, ja
kokonais-RNA puhdistettiin kdyttamalla standardia orgaanista eristysmenetelmaa ja piioksidikalvopohjaista RNA:n
puhdistusta. Suhteelliset FOS-transkriptitasot maaritettiin reaaliaikaisesti duplex-RT-PCR:1a kdyttamalla 18S rRNA:ta
sisdisena standardina. Kaikkien ndytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon, kuten myds keskiarvot ja keskihajonnat
kaikista naytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen +3x kokonaistarkkuuden (2,34 Cr).
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Séilytys (vuorokautta)

Kuva 7: RNA:n stabiilius verindytteissa 2-8 °C:ssa: IL1B. Verindyte otettiin ja kokonais-RNA puhdistettiin 2-8°C:ssa
sailyttamisen jalkeen, kuten kuvassa 6 on kuvattu. IL1B-transkriptin suhteelliset tasot maéritettiin reaaliajassa duplex-
RT-PCR:lIa kdyttamalla 18S rRNA:ta sisdisena standardina. Kaikkien ndytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon, kuten
myGs keskiarvot ja keskihajonnat kaikista ndytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen +3x kokonaistarkkuuden (1,93 Cr).
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Manuaalinen RNA:n eristys

PAXgene Blood RNA System -jarjestelmalla eristetty kokonais-RNA on puhdasta.
Kaytettaessa manuaalista protokollaa Azsg-/Azgo-arvot ovat valilla 1,8-2,2 ja <1%:n
(w/w) genomista DNA:ta on ldsnd > 95 %:ssa kaikista ndytteistd mitattuna beeta-
aktiinigeenisekvenssin kvantitatiivisella real-time PCR:lla. Vahintdan 95 %:ssa
naytteista ei ndy inhibitiota RT-PCR:ssa kun eluaatin osuus RT-PCR-reaktiosta on
enintaan 30 %.

Kaytettdessd manuaalista protokollaa néytteen valmisteluaika (12 ndytteen
valmisteluajoista kerattyjen tietojen perusteella) on keskim&érin noin 90 minuuttia*,
joistavain 40 minuuttia on ihmisen toimia edellyttavaa aikaa. RNA:n tuotto 2,5 ml:sta
terveen ihmisen kokoverta on = 3 pg = 95 %:ssa kasitellyista naytteista. Koska tuotto
on naytteen antajasta riippuvaista, yksildlliset tuotot voivat vaihdella. Yksittaisten
naytteen antajien osalta PAXgene Blood RNA System -jarjestelma tuottaa erittain
uusittavia ja toistettavia tuottoja (kuvat 8 ja Kuva 9, sivuilla 46 ja 47) ja uusittavia ja
toistettavia RT-PCR-tuloksia (kuvat 10 ja 11, sivuilla 52 ja 53), mikd tekee
jarjestelmasta luotettavan kliinisessa diagnostiikkakaytossa.

Kuva 8 (sivu 46) esittdd PAXgene Blood RNA System -jarjestelmén yleisen
uusittavuuden ja toistettavuuden. Lisatutkimuksilla pyrittiin osoittamaan eri
PAXgene Blood RNA Kit -sarjan erien ja eri kayttajien vaikutus RNA-tuoton
uusittavuuteen ja reaaliaikaisen RT-PCR:n toimintaan. Koska naissa tutkimuksissa
kaytettiin yhdistettyjd verindytteitd yksittdisten PAXgene Blood RNA Tube (BRT)
-putkien sijaan, tulokset eivat osoita jarjestelman toistettavuutta, kuten vaihtelua
yksittaisten verindytteen ottojen valilla, vaan ainoastaan naytteen valmistelun
toistettavuuden (katso kuva 9, sivu 47).

* Protokollan kokonaisaika, mukaan lukien edeltdva PAXgene Blood RNA Tube -putkien kasittely (sentrigufointi, pelletin
pesu ja pelletin uudelleensuspendointi).
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RNA:n tuotto (pg/2,5 ml verta)
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Verindytteen antaja
Kuva 8: Uusittava ja toistettava RNA:n eristys. 14 verindytteen antajan nelinkertaiset verindytteet kasitteli
manuaalisesti kolme (3) teknikkoa (A, B, C). Kéytdssa oli kolme laitesarjaa, ja kaikki saman teknikon valmistelemat
naytteet kasiteltiin samalla laitteella. [A]RNA:n tuoton keskiarvot ja keskihajonnat néytereplikaattia kohti esitet&an
samoilta luovuttajilta ja eri teknikoilta. [B]Kolme (3) teknikkoa késitteli 12 verindytereplikaattia kultakin 14 luovuttajalta.
RNA:n tuoton keskiarvot ja keskihajonnat naytetta kohti esitetaan samoilta luovuttajilta ja kaikilta teknikoilta. Kaikkien
RNA-naytteiden osalta Azo-/Azo-suhteet olivat valilld 1,8-2,2.
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RNA:n tuotto (ug/2,5 ml verta)
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Luovuttajaryhma
Kuva 9: RNA:n tuoton uusittavuus ja toistettavuus eri kdyttdjien PAXgene Blood RNA Kit -sarjan erien osalta
kaytettiessa yhdistettyja verindytteita. 30 eri luovuttajan verindytteet kerattiin PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -
putkiin (12 putkea per luovuttaja, yhteensa 360 putkea). Kolmen (3) luovuttajan putkien sisalté yhdistettiin ja sen jalkeen
ne jaettiin 36 naytteeksi. Ndma 36 naytetta kolmen luovuttajan sarjasta kasiteltiin manuaalisesti kolmen (3) eri kayttajan
toimesta. Kukin kéyttaja kaytti kolmea(3) eri PAXgene Blood RNA Kit -sarjan erda eristdmisessé ja kasitteli
nelinkertaiset naytteet kustakin 10 ndyteryhmésta. [A]RNA:n tuotto ja keskihajonta jokaisen kéyttja-era-yhdistelman
osalta. Kolme (3) eri kaytta A, B, C) kasittelivat nelinkertaiset verindytteet 10 luovuttajaryhmaélta kullakin kolmella
sarjan eralla (1, 2, 3). Keskimaaraiset tuotot (pylvaat) ja keskihajonnat (virhepalkit) nelinkertaista ndytetta kohti esitetaan
samasta luovuttajaryhmasté eri kayttajia ja sarjan eri erid kohti. [B]RNA:n tuoton CV luovuttajaryhmaa kohti kaikkien
kayttaja-era-yhdistelmien (A, B, C; 1, 2, 3) osalta laskettuna keskiméaéaraisesta tuotosta ja tuoton keskihajonnasta on
esitetty kuvassa 9A.
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Taulukko 1A: Uusittavuus eran sisélla ja kdyttéjakohtaisesti valittujen luovuttajaryhmien osalta(1, 6, 9, 10)

hm& 1(5,1x 10® solua/ml) yhma 6 (6,5 x 10° solua/ml)

Tietojen
yhdistys Keskimaarainen m Keskimaarainen m
tuotto (pg) tuotto (pg)

Era 1, kayttaja A 8,03 0,42 5| 9,55 0,99 10
Era 1, kayttaja B 7,98 117 15 9,38 1,94 21
Era 1, kayttaja C 7,87 0,45 6 10,71 0,65 6
Erd 2, kayttaja A 7,32 0,98 13 9,78 1,89 19
Erd 2, kayttaja B 6,09 1,04 17 9,82 2,83 29
Erd 2, kayttaja C 6,87 0,31 4 10,37 0,74 7
Era 3, kayttaja A 7,04 0,90 13 8,96 0,68 8
Era 3, kayttaja B 6,98 1,22 17 7,73 0,97 13
Era 3, kayttaja C 8,78 0,89 10 10,59 1,94 18

Luovuttajaryhma 9 (8,4 x 10° solua/ml) Luovuttajaryhma 10 (10,2 = 10° solua/mil)

Keskimaarainen Keskimaarainen
tuotto (pg) tuotto (pg)
Era 1, kdyttaja A 7,52 0,41 6 7,96 0,49 6
Era 1, kdyttaja B 8,82 1.72 19 8,90 0,76 9
Era 1, kayttaja C 10,14 1,46 14 10,22 1,29 13
Erd 2, kayttaja A 6,92 0,27 4 7,63 1,23 16
Erd 2, kayttajaB 7,20 0n 10 7,00 0,56 8
Erd 2, kayttaja C 9,14 1,52 17 11,56 1.21 10
Era 3, kayttaja A 8,18 0,76 g 7,85 0,82 10
Era 3, kayttaja B 6,41 0,88 14 8,88 217 24
Era 3, kayttaja C 10,78 0,56 5 10,88 0,37 3
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Taulukko 1B: Kéyttédjakohtainen ja kaikkien erien valinen uusittavuus valittujen luovuttajaryhmien osalta

(1,6,9,10).
Luovuttajaryhma 1(5,1x 10° solua/ml) jaryhma 6 (6,5 x 10° solua/ml)

Tietojen
yhdistys Keskiméaarainen | SD(pg) CV(%) | Keskimaarainen CV (%)
tuotto (pg) tuotto (pg)

Kayttaja A, 7,46 0,85 n

kaikki erat

Kayttaja B, 7,02 1,31 19 8,98 2,09 23
kaikki erat

Kayttaja C, 7,84 0,98 13 10,56 1.15 n
kaikki erat

Luovuttajaryhma 9 (8,4 x 10° solua/ml) Luovuttajaryhma 10 (10,2 x 10° solua/ml)

Keskimaarainen CV(%) | Keskimaarainen CV (%)
tuotto (pg) tuotto (pg)

Kayttéja A, 7,54 0,72 10 7,81 0,82 n
kaikki erat
Kayttéja B, 7,48 1,50 20 8,26 1,54 19
kaikki erat
Kayttéja C, 10,02 1,34 13 10,89 1,10 10
kaikki erat
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Taulukko 1C: Eran sisdinen ja kaikkien kayttajien valinen uusittavuus valittujen luovuttajaryhmien osalta
(1,6,9,10).

Luovuttajaryhma 1(5,1x 10° solua/ml) jaryhma 6 (6,5 x 10° solua/ml)
Tietojen
yhdistys Keskiméaarainen | SD(pg) CV(%) | Keskimaarainen CV (%)

tuotto (pg) tuotto (pg)

Erd 1, kaikki 7,96 0,69 9 9,88 1,34 14
kayttajat
Erd 2, kaikki 6,76 0,93 14 9,99 1,84 18
kayttajat
Era 3, kaikki 7,60 1,27 17 9,09 1.7 19
kayttajat

Luovuttajaryhma 9 (8,4 x 10° solua/ml) Luovuttajaryhma 10 (10,2 x 10° solua/ml)

Keskimaarainen CV(%) | Keskimaarainen CV (%)
tuotto (pg) tuotto (pg)
8,83 19 9,02

Eré 1, kaikki 1,63 127 14
kayttajat
Eré 2, kaikki 7,75 1,36 18 8,73 2,31 26
kayttajat
Eré 3, kaikki 8,46 1,99 24 9,20 1,80 20
kayttajat
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Taulukko 1D: Kaikkien erien ja kaikkien kayttdjien valinen uusittavuus valittujen luovuttajaryhmien
osalta(1, 6,9, 10).

Luovuttajaryhma 1(5,1x 10° solua/ml) Luovuttajaryhma 6 (6,5 = 10° solua/ml)

Tietojen
yhdistys Keskimaarainen ug) CV (%) Keskimaarainen CV (%)
tuotto (pg) tuotto (pg)
1,65 17

Erd 1, kaikki 744 1,09 15 9,66

kayttajat
Luovuttajaryhma 9 (8,4 x 10° solua/ml) Luovuttajaryhma 10 (10,2 x 10° solua/ml)

CV(%) Keski CV(%)
tuotto (pg) tuotto(pg)

Erd 1, kaikki 8,35 1,70 20
kayttajat

Tarkempi analyysi neljastd (4) edustavasta luovuttajaryhmastd. Ryhmét valittiin
valkosolumaaran mukaan, ja ne heijastavat valkosolumaaran normaalin vaihteluvalin
yla-, keski- ja ala-arvoja (4,8 x 108~ 1,1x 107 leukosyyttia/ml). Valkosolumaara edustaa
kolmen (3) valkosolumaéran keskiarvoa kolmelta luovuttajalta per luovuttajaryhma.
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Kuva 10: RT-PCR:n uusittavuus - kayttajien valilla. Kuvassa 9 kuvatussa kokeessa puhdistettua RNA:ta kaytettiin
reaaliaikaisessa RT-PCR:ssa. [A]FOS:nja[B]IL1B:n suhteelliset transkriptitasot maéritettiin reaaliaikaisella duplex-RT-
PCR:la kdyttdmalla 18S rRNA:ta sisdisend standardina. Kaikkien ndytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon suhteessa
kayttajan A arvoihin (10 luovuttajaryhmaa x 3 sarjan erda x 4 replikaattia = 120 tietojoukkoa kustakin geenista), samoin
kuin keskiarvot (punaiset viivat) ja keskihajonnat (mustat palkit) kaikista ndytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen
+3x kokonaistarkkuuden (FOS: 2,34 Cr; IL1B: 1,93 C+).
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Kuva 11: RT-PCR:n uusittavuus - sarjan erien vélilld. Kuvassa 9 kuvatussa kokeessa puhdistettua RNA:ta kéytettiin
reaaliaikaisessa RT-PCR:ssa. [A]FOS:nja[B]IL1B:n suhteelliset transkriptitasot maéritettiin reaaliaikaisella duplex-RT-
PCR:1l& kdyttamalla 18S rRNA:ta sisdisena standardina. Kaikkien ndytteiden arvot on otettu mukaan kaavioon suhteessa
sarjan eran 1arvoihin (10 luovuttajaryhmaa x 3 kaytt&jaa = 4 replikaattia = 120 tietojoukkoa kustakin geenista), samoin
kuin keskiarvot (punaiset viivat) ja keskihajonnat (mustat palkit) kaikista ndytteista. Katkoviivat osoittavat maarityksen
+3x kokonaistarkkuuden (FOS: 2,34 Cr; IL1B: 1,93 Cr).
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Taulukko 2: Yhteenveto kuvien 10 ja 11 RT-PCR-tiedoista

Testijarjestelma FOS/18S rRNA -maéritys IL1B/18S rRNA -maaritys

. .. . Keskiarvo Keskiarvo

Kayttajakohtainen ja kaikkien erien valinen uusittavuus

Kaikki kayttajat, era 1-erd 1 0,00 0,00 0,00 0,00
Kaikki kayttajat, erd 1-erd 2 -0,03 0,48 -0,07 0,66
Kaikki kéyttajat, erd 1-erd 3 -0.21 0,562 omn 0.7

Kayttajakohtainen ja kaikkien erien vélinen uusittavuus

Kaikki erét, kayttaja A - kdyttaja A 0,00 0,00 0,00 0,00
Kaikki erat, kayttaja A - kdyttaja B -0,46 0,44 -0,06 0,69
Kaikki erat, kayttaja A - kéyttaja C -0,31 0,60 -0,15 07

Kayttaja: Teknikko, teki tutkimuksen.

Era: Téssa tutkimuksessa kdytetyn sarjan erédn numero.

SD: Keskihajonta.

AACr-keskiarvot (N =120)ja keskihajonnat on esitetty kuvissa 10 ja 11 esitetyista tiedoista.

Automaattinen RNA:n eristaminen

RNA:n tuotto 2,5 ml:sta terveen ihmisen kokoverta on > 3 ug > 95 %:ssa kasitellyista
naytteistd. Kuva 12Kuvassa (sivu 55) on esitetty RNA:n tuotot yhteensd 216
ndytteestd, jotka on valmisteltu automaattisella protokollalla kdyttamalld kolmea (3)
sarjan erddja kolmea(3) kayttajaa. Koska naissé tutkimuksissa kaytettiin yhdistettyja
verindytteita eikd yksittaisia PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkia, tulokset eivat
heijasta yksittaisten verinaytteiden osalta odotettua RNA-tuottoa. Koska tuotto on
ndytteen antajasta riippuvaista, yksildlliset tuotot voivat vaihdella (kuva 12, sivu 55).

Vahintaan 95 %:ssa naytteista ei ndy inhibitiota RT-PCR:ssa kun eluaatin osuus RT-
PCR-reaktiosta on enintdan 30 %. Kaytettdessd automaattista protokollaa,
naytteiden valista ristikontaminaatiota ei havaita mitattuna ABL1- ja FOS-
transkriptisekvenssien  kvantitatiivisella  reaaliaikaisella RT-PCR:lla  RNA-
negatiivisista naytteistd (vesi), jotka on paritettu RNA-positiivisten néytteiden
(ihmisen kokoveri) kanssa samassa ajossa.
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PAXgene Blood RNA System -jarjestelmalla ja automaattisella protokollalla eristetty
RNA on puhdasta, minka osoittavat RT-PCR:n inhibition puute ja Ao~/ Azgo-arvot
valilla 1,8-2,2. Genomista DNA:ta on lasna <1 % (w/w) = 95 %:ssa kaikista naytteista
mitattuna beeta-aktiinigeenisekvenssin kvantitatiivisella real-time PCR:Ila. Kuvissa
13 ja kuva 14 (sivu 56) on esitetty Aso-/Axo-arvot ja suhteellinen genominen DNA
yhteensa 216 ndytteesta, jotka valmisteltiin automaattisella protokollalla kdyttamalla
kolmea(3) sarjan eraa ja kolmea (3) kdyttajaa.

RNA:n tuotto(pg/2,5 mlverta) QlAcube Connect MDx
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Kuva 12: RNA:n tuotto - automaattinen kasittely QlAcube Connect MDx -laitteella Yksittdisten luovuttajien verindytteet
otettiin PAXgene Blood RNA Tubes (BRT)-néyteputkiin. Putkien sisaltd yhdistettiin kuuteen luovuttajaryhmaan ja sen jalkeen
siité otettiin uusi alikvootti. Yhteensd 216 ndyteputkea (ts. 36 per ryhma) kasiteltiin kolmen (3) eri kdyttéjan (A, B, C)toimesta.
Kukin kaytt&ja kaytti kolmea(3) eri PAXgene Blood RNA Kit -sarjan erda(1, 2, 3) automaattisessa eristamisessa useilla
OlAcube Connect MDx -laitteilla ja kasitteli nelinkertaiset naytteet kustakin 6 luovuttajaryhméstéa. Kaikkien yksittaisten
naytteiden RNA:n tuotot on esitetty jokaisen kayttaja-era-yhdistelméan osalta.
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RNA:n puhtaus (Az60/ A2g0) QlAcube Connect MDx
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Kuva 13: RNA:n puhtaus (Azso-/ Azso-arvot) — automaattinen kasittely QlAcube Connect MDx -laitteella Kuvassa 12
kuvatussa kokeessa kolme (3) eri kdytt&jaa (A, B, C) puhdisti RNA:n kdyttamalla kolmea eri PAXgene Blood RNA Kit -

sarjan erda(1, 2, 3)ja QlAcube Connect MDx -laitetta. Kaikkien yksittaisten ndytteiden Axso-/Azo-arvot on esitetty jokaisen
kayttdja-era-yhdistelméan osalta.
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Kuva 14: RNA:n puhtaus (% genomisen DNA:n kontaminaatio) - automaattinen kasittely QlAcube Connect MDx -
laitteella. Kuvassa 12 kuvatussa kokeessa kolme (3) eri kdyttdjaa (A, B, C) puhdisti RNA:n kdyttdmalld kolmea eri PAXgene
Blood RNA Kit -sarjan erda (1, 2, 3)ja QlAcube Connect MDx -laitetta. Kaikkien yksittdisten ndytteiden genomisen DNA:n
maéra (w/w) on esitetty jokaisen kéyttaja-era-yhdistelman osalta.

RNA:n eristyksen automaattinen protokolla PAXgene Blood RNA System
-jarjestelmalla tuottaa erittdin uusittavia ja toistettavia RT-PCR-tuloksia, mika tekee
siita erittain hyvan kliiniseen diagnostiikkaan.
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Eristetyn RNA:n stabiilius

Verelld taytetyista PAXgene Blood RNA Tube -putkista PAXgene Blood RNA Kit -
sarjalla eristetyt RNA-n&ytteet ovat stabiileja 5vuotta séilytettynd -20 °C:ssa ja
7 vuotta sailytettynd -70 °C:ssa (tutkimusten paatepiste).
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Tarkeita ilmoituksia

QlAcube Connect MDx -laitteen kayttaminen

Varmista, etta tiedat, miten QlAcube Connect MDx -laitetta kdytetaan. Lue laitteen
kayttdopas ja laitteen mukana tulleet lisatiedot ja kiinnitd erityistd huomiota
turvallisuustietoihin, ennen kuin aloitat automaattisen PAXgene Blood RNA
-protokollan.

QlAcube Connect MDx -jarjestelman kaynnistaminen

Sulje QlAcube Connect MDx -laitteen suojus ja kytke laitteeseen virta virtakytkimesta
(katso kuva 15, sivu 59).

Aanimerkki kuuluu ja kdynnistysnayttd tulee nakyviin. Laite tekee kdynnistykseen
liittyvat testit automaattisesti.
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QlAcube Connect MDx -laite edesta Ulos vedetty kosketusnaytto

i

it

o

QlAcube Connect MDx -laite takaa (vasen puoli) OlAcube Connect MDx -laite takaa (oikea puoli)

Kuva 15: QlAcube Connect MDx -laitteen ulkoiset ominaisuudet.

@ Kosketusnayttd

2 USB-porttia kosketusndytén vasemmalla
puolella; 2 USB-porttia kosketusnayton
takana (Wi-Fi-moduuli kytketty yhteen USB-
porttiin)

Suojus RJ-45 Ethernet-portti

Waste (Jate) -lokero Virtajohdon liitdnta

OO0,
OO ©

Virtakytkin Tuuletusaukko
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Kosketusnaytto

OlAcube Connect MDx -laitetta ohjataan kosketusnaytolla. Kosketusnaytdn avulla
kayttdja voi kayttda laitetta, ja laite ohjaa kayttdjad tyopdydan valmistelussa.
Naytteen kasittelyn aikana kosketusnaytdssa nakyy protokollan tila ja jaljella oleva

aika.

s
Kuva 16: QlAcube Connect MDx -laitteen ulosvedetty kosketusnaytto.

Protokollien asentaminen QlAcube Connect MDx
-laitteeseen

Protokollan alkuasennus voi olla tarpeen, ennen kuin ensimmainen RNA:n
valmisteluajo voidaan tehda QlAcube Connect MDx -laitteella. Asenna seka PAXgene
Blood RNA Part A- ettd PAXgene Blood RNA Part B -protokollat.

OlAcube Connect MDx -laitteen protokollat ovat osoitteessa www.giagen.com. Ne on
ladattava laitteen mukana toimitetulle USB-muistitikulle. Nama protokollat siirretaan
laitteeseen USB-portin kautta.

Kosketusnayton sivussa oleva USB-portti (katso kuva 15, sivu 59) mahdollistaa USB-
muistitikun liittdmisen QlAcube Connect MDx -laitteeseen (USB-muistitikku tulee
OlAcube-laitteen mukana). Datatiedostot, kuten lokitiedostot tai raporttitiedostot,
voidaan myds siirtaa USB-portin kautta laitteesta USB-muistitikulle.
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@ USB-portti on tarkoitettu kaytettaviksi vain QIAGENin toimittaman USB-
muistitikun kanssa. Al4 liita muita laitteita tahan porttiin.

@ Al irrota USB-muistitikkua, kun lataat protokollia tai siirrat datatiedostoja tai
kun protokolla-ajo on kesken.

Lisatietoja protokollien lataamisesta QlAcube Connect MDx -laitteisiin on
kaytettavan laitteen kasikirjassa.

QlAcube Connect MDx -laitteen tayttaminen

Ajan saastamiseksi tayttaminen voidaan tehda toisen tai molempien 10 minuutin
sentrifugointivaiheen (vaiheet 3 ja 5) aikana. Katso Protokolla: Automaattinen
kokonais-RNA:n eristys ihmisen kokoveresta, joka on otettu PAXgene Blood RNA
Tube (BRT) -putkiin, sivu 32.

Reagenssipullot

Ennen jokaista QlAcube Connect MDx -laitteen ajoa laitteen nelja (4) reagenssipulloa
on taytettava huolellisesti taulukossa 3 (sivu 62) luetelluilla reagensseilla osoitettuun
enimmaistasoon asti tai, jos se ei ole mahdollista, PAXgene Blood RNA Kit -sarjan
puskurimaarien sallimaan tasoon. Merkitse pulloihin ja korkkeihin selkeasti
puskureiden nimet ja aseta taytetyt reagenssipullot reagenssipullotelineen
asianmukaisiin paikkoihin. Aseta teline laitteen tyopoydalle kuvan mukaisesti (kuvat
17 ja 18, sivut 62 ja 63).

Buffer BR2 -puskurin toimitettu maara ei tayta reagenssipulloa osoitettuun
@ tasoon asti. Buffer BR3- ja Buffer BR4 -puskurit eivat ehka tayta pulloa

osoitettuun tasoon asti, kun useita naytteita on kasitelty edellisissa ajoissa.

@ Muista poistaa pullojen korkit, ennen kuin asetat ne tyopdydalle.
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@ PAXgene Blood RNA Kit -sarjan mukana tulevat puskurimaarit (50) riittavat
enintdadn seitsemaan (7) RNA-valmisteluajoon QlAcube Connect MDx

-laitteessa, jolloin ndytteitd on 2-12 per ajo. Yleisesti ottaen ajoja, joissa on

vahemman naytteitd ajoa kohden, on valtettava, jotta sarjalla voi kasitella
yhteensa 50 naytetta. Jos RNA-valmisteluajoja tehdaan enemman kuin 7,
puskurimaara ei ehka riita viimeisten naytteiden kasittelyyn.

Taulukko 3: Sijainnit reagenssipullotelineessa

1
2
3
4
5
6

Sidospuskuri(BR2)
Etanolia(96-100 % v/v)
Pesupuskuri 1[BR3]
Pesupuskuri 2 [BR4T*
- (jata tyhjaksi)

- (j&ta tyhjaksi)

* Pesupuskuri 2 (BR4) toimitetaan konsentraattina. Lisd4 ennen ensimmaéisté kayttokertaa 4 tilavuutta etanolia (96-
100 % v/v, puhtausluokka p.a.) pullon merkintdjen mukaan tyéskentelyliuosta varten.

®

Paikka 1
Sidospuskur
i(BR2)

Paikka 3

Pesupuskuri
1[BR3]

Paikka 5

Tyhja

Paikka 2
96-100 %
v/v etanoli

Paikka 4
Pesupuskuri
2[BR4]

Paikka 6

Tyhja

Kuva 17: Reagenssipullotelineen asettaminen. [A] Kaaviokuva pullojen sijainneista ja sisélloista
reagenssipullotelineessé. [B] Telineen asettaminen QlAcube Connect MDx -laitteeseen.
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Kuva 18: QlAcube Connect MDx sisélta.

Sentrifugin kansi Mikrosentrifugiputkien aukot

Sentrifugi @ 3 paikkaa karkitelineille

Ravistin e Havitysaukot karjille ja putkille

@ Robottivarsi(sisaltda 1 kanavapipetin, tartuntalaitteen,

Reagenssipulloteline
9 P ultradénianturin, optisen anturin ja UV-merkkivalon)

Kéarkianturi ja suojuksen lukitus

OEOOGO
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Pyorityskolonnit (PSC, PRC), mikrosentrifugiputki ja
OlAcube Connect MDx -laitteen muovitarvikkeet

Aseta kaksi (2) karkitelinetta, joissa on 1000 pl:n suodatinkarkia, QlAcube Connect
MDx -laitteeseen (katso kuva 18, sivu 63). Tayta telineisiin karjet tarvittaessa.

@ Kayta vain 1000 pl:n suodatinkarkia, jotka on tarkoitettu kaytettavaksi
OlAcube Connect MDx -laitteen kanssa.

Merkitse kaikkien naytteidenroottoriadapterit ja mikrosentrifugiputket tussilla. Avaa
kaytettavat pydrityskolonniputket (PSC) ja leikkaa niiden korkit kokonaan pois
saksilla(katso kuva 19).

@ Jotta QlAcube Connect MDx -laitteen robottitartuntalaite toimii oikein,
poista kokonaan (leikkaa) korkit ja kaikki muoviosat, jotka liittédvat korkin
pyorityskolonniputkeen (PSC) (katso kuva 19). Muuten robottitartuntalaite ei
pysty tarttumaan pyé&rityskolonniputkiin (PRC) kunnolla.

Putken korkki
poistettu vaarin.

Putken korkki

poistettu Osa korkista
oikein vield kiinni
pyorityskolon pyorityskolonnip
niputkesta utkessa.

(PSC).

Kuva 19: Pyérityskolonniputken asettaminen. Pydrityskolonniputki (PSC) asetetaan roottoriadapterin keskipaikkaan.
Leikkaa korkki pois ennen pydrityskolonniputken (PSC) asettamista.
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Aseta pyorityskolonniputki (PSC, ilman korkkia, katso kuva 19, sivu 64),
pyorityskolonniputki (PRC) ja merkitty mikrosentrifugiputki (MCT) asianmukaisiin
paikkoihin kuhunkin merkittyyn roottorin adapteriin taulukon 4 ja kuvan 20
mukaisesti.

Varmista, ettd pyorityskolonniputken (PRC) ja mikrosentrifugiputken (MCT)
@ korkit on painettu kokonaan aukkojen pohjalle roottoriadapterin reunalla,
koska muutoin korkit irtoavat sentrifugoinnin aikana.

Taulukko 4: Muovitarvikkeet roottoriadapterissa

1 PAXgene RNA -pydrityskolonniputki (punainen, PRC) L1

2 PAXgene Shredder spin column -putki (violetti, PSC)(leikkaa korkki pois ennen -
roottoriadapteriin asettamista)

3 MCT* L3

*Kayta PAXgene Blood RNA Kit -sarjan siséltdmia mikrosentrifugiputkia (1,5 ml).

L2
L1

L3

Kuva 20: Paikat roottoriadapterissa. Roottoriadapterissa on 3 putken paikkaa (1-3) ja kolme korkin paikkaa (L1-L3).
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Sentrifugin tayttaminen

Aseta kootut roottoriadapterit OlAcube Connect MDx -sentrifugin koteloihin kuvan 21
mukaisesti.

@ Jos kasittelet alle 12 naytetta, lataa sentrifugin roottori sateittdissuunnassa
tasapainoisesti (katso kuva 22, sivu 67). Kaikki sentrifugin kotelot on
asennettava ennen protokolla-ajon aloittamista, vaikka naytteita
kasiteltaisiin alle 12. Yksittaista (yhtd) ndytetta tai 11 ndytetta ei voi kasitella.

.......... 4

Kuva 21: QlAcube Connect MDx -sentrifugin tayttdminen. Aseta kootut roottoriadapterit sentrifugin koteloihin.
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Kuva 22: Sentrifugin ja ravistimen tayttaminen. Sentrifugin ja ravistimen paikat 2-10 ndytteen kasittelyssa. Yhté tai 11
ndytettd ei voi kasitelld. 12 ndytteen kasittelya varten taytetdan kaikki sentrifugin ja ravistimen paikat (kuvaa ei esitetty).
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Kasittelyputket

Poista mikrosentrifugiputkien (MCT) aukkoihin aiemmista ajoista jaaneet
kasittelyputket (PT) (katso kuva 18, sivu 63). Taytd kolme (3) kasittelyputkea (PT)
taulukossa 5 ilmoitetulla reagenssimaaralla ajon sisaltaman naytemaaran mukaan.

DNaasi | -inkubaatioseosta varten pipetoi ilmoitettu maara DNA:n hajottamispuskuria
(RDD) kéasittelyputkeen (PT) ja lisda ilmoitettu maard DNaasi | (RNFD) -varastoliuosta.
Sekoita pipetoimalla varovasti koko seosta ylos ja alas kolme (3) kertaa kayttdmalla 1000
ul:n pipettikarkea.

Kaytd PAXgene Blood RNA Kit -sarjan sisaltdmia 2 ml:n kasittelyputkia (PT).

@ Merkitse putkiin selvasti reagenssien nimet ja aseta ne asianmukaisiin
paikkoihin mikrosentrifugiputkien (MCT) aukkoihin taulukon 6 (sivu 69)
mukaisesti.

DNaasi | (RNFD) on erittain herkka fyysiselle denaturoitumiselle. Sekoita vain
@ pipetoimalla kayttamalla suurireikaisia pipettikarkia siirroksen

vahentamiseksi. Ald vorteksoi.

Pipetoi vain tarvittava maara taulukon 5 mukaisesti.
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Taulukko 5: Kasittelyputkiin (PT) tarvittava reagenssien maara mikrosentrifugiputkien (MCT) aukoissa

limoitetulle ndytemaaralle tarvittava reagenssin m

Naytteiden

2 126 187(23 DNaasi | + 164 Buffer RDD) 313

3 170 261(33 DNaasi | + 228 Buffer RDD) 399
4 213 334 (42 DNaasi | + 292 Buffer RDD) 486
5 256 407(51 DNaasi | + 356 Buffer RDD) 572

6 299 481(60 DNaasi | + 421 Buffer RDD) 658
7 342 554 (69 DNaasi | + 485 Buffer RDD) 745
8 386 627(78 DNaasi | + 549 Buffer RDD) 831

9 429 701(88 DNaasi | + 613 Buffer RDD) 918

10 472 775 (97 DNaasi | + 678 Buffer RDD) 1004
12 558 921(115 DNaasi | + 806 Buffer RDD) n77

Taulukko 6: Mikrosentrifugiputkien aukot

A e[

Sisélto Proteinase K DNaasi | -inkubaatioseos Eluutiopuskuri (BR5)
(Proteinaasi K)

Astia Kasittelyputki* Kasittelyputki® Kasittelyputki®

*Kéaytad PAXgene Blood RNA Kit -sarjan siséltdmia 2 ml:n kasittelyputkia (PT).
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Havittaminen

Naytteenoton ja manuaalisen RNA:n eristamisen jalkeen katso turvallisen havityksen
ohjeet turvallisuustiedoista ja varotoimista sivuilta 18 ja 19.

Lisdksi QlAcube Connect MDx -laitteella tehdysta automaattisesta RNA:n
eristyksesta syntyneiden kaytettyjen karkien ja putkien havittamisesta on lisatietoa
kuvassa 21ja kuvassa 22, sivu 66 ja 67.
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Vianmaaritysopas

Tama vianmaaritysopas voi auttaa mahdollisissa esiin tulevissa ongelmissa.
Lisatietoja on saatavissa teknisen tuen sivustostamme usein kysyttyjen kysymysten
(Frequently Asked Questions, FAQ) osiosta: www.qgiagen.com/FAQ/FAQList.aspx.
OIAGENiIn teknisen palvelun asiantuntijat vastaavat aina mielelladan kysymyksiisi,
koskivatpa ne sitten taman kasikirjan tietoja tai tassa kasikirjassa esiteltyja
protokollia tai naytteisiin ja maarityksiin liittyvid tekniikoita. (Katso yhteystiedot
tdman takakannesta tai osoitteesta www.giagen.com.)

Huomautuksia ja ehdotuksia

RNA hajonnut

a) RNaasi-kontaminaatio Ole varovainen, ettet vie RNaaseja reagensseihin toimenpiteen tai

my6hemman kasittelyn aikana (katso liite A, sivu 77).

I@

Heikko RNA:n tuotto

b) Alle2,5ml verta otettu PAXgene Varmista, ettd 2,5 ml verta on otettu PAXgene Blood RNA Tube
Blood RNA Tube (BRT)-putkeen (BRT)-putkeen (katso PAXgene Blood RNA Tube -kdsikirja).

c) RNA-pitoisuus mitattuna RNA on laimennettava 10 mM:n Tris-HCl:l&, pH 7,5, * tarkkaa
vedessd kvantifiointia varten (katso liite B, sivu 78).

d) Solujate siirretty Valta siirtaméasta suuria hiukkasia, kun pipetoit supernatanttia
pydrityskolonniputkeen (PRC) manuaalisen protokollan vaiheessa 7 (pienen solujatemaaran
manuaalisen protokollan siirtdminen ei vaikuta toimenpiteeseen).
vaiheissa 9ja 10

e) Supernatanttia ei poistettu Varmista, ettd supernatantti poistetaan kokonaisuudessaan. Jos
taysin vaiheessa 3 supernatantti dekantoidaan, poista pisarat PAXgene Blood RNA

Tube (BRT)-putken reunasta taputtelemalla sita
paperipyyhkeeseen. Ryhdy tarvittaviin varotoimiin ristikontaminaation
estamiseksi.

f) PAXgene Blood RNA Tube (BRT)
-putkeen ottamisen jélkeen
verta inkuboidaan alle 2 h

Inkuboi verta PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkessa vahintaan 2
tunnin jalkeen.

=

* Kun kasittelet kemikaaleja, kdyta aina asianmukaista suojavaatetusta, kertakdyttokasineita ja suojalaseja. Lisatietoja
on tuotekohtaisissa kayttdturvatiedotteissa(Safety Data Sheet, SDS), joita saa tuotteen toimittajalta.

PAXgene Blood RNA Kit (k&sikirja) Kayttdohjeet 02/2023 72


http://www.qiagen.com/FAQ/FAQList.aspx
http://www.qiagen.com/

Huomautuksia ja ehdotuksia

Matala A2s0-/A2s0-arvo

RNA:ta Azso/ Azso-mittausta puhtauden mittaamista* (katso liite B, sivu 78).

g) Vetta kaytetty laimentamaan @ K&yta 10 mM:n Tris-HCI:a4, pH 7,5, laimentamaan RNA ennen
varten

nollattu kunnolla valmistettu samasta maarasta eluutiopuskuria (BR5)ja 10 mM:n
Tris-HCl-puskuria, pH 7,5, kuin mitattavissa naytteissa.
Eluutiopuskurilla(BR5) on korkea absorbanssi 220 nm, miké& voi johtaa
korkeisiin tausta-absorbanssitasoihin, jos spektrofotometria ei ole
asianmukaisesti nollattu.

h) Spektrofotometria ei ole @ Nollaa spektrofotometri kdyttdmalla nollanaytettd, joka on

Laitteen toimintahairié

i) OQlAcube Connect MDx ei Lue QlAcube-kdyttéopas ja kiinnitd huomiota erityisesti Vianmaaritys-osioon.
toiminut oikein Varmista, etté laite on huollettu asianmukaisesti kdyttéoppaan ohjeiden
mukaisesti.

* Wilfinger, W.W., Mackey, M., and Chomczynski, P.(1997) Effect of pH and ionic strength on the spectrophotometric
assessment of nucleic acid purity. BioTechniques 22, 474.
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Symbolit

Kayttoohjeessa tai pakkauksessa ja etiketeissa saattaa nakya seuraavia symboleita.
Lisdsymbolit on selitetty kohdassa Sarjan sisalto (sivu 6).

V<N1> Tuotteen versio <N1>

Sisaltéda reagensseja, jotka riittavat < N2> testiin

N

<N2>

Katso kayttoohjeet

Viimeinen kayttopaivamaara

In vitro -diagnostinen laaketieteellinen laite

Tuotenumero
LOT Erdnumero
MA Materiaalinumero

Komponentit
Numero
Kunitz-yksikot

Lisatty

CONT Sisalts

BEEEEEE B E

Rekonstituoitu
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Deoksiribonukleaasi |

Etanoli

GITC Guanidiini-isotiosyanaatti
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RNase-Free DNase Set

GTIN GTIN-numero

Lampdtilarajoitus

Lampadtilan ylaraja

Valmistaja

Valtuutettu edustaja Euroopassa séédoksen (EU)
2017/746 mukaisesti

Tarkea ilmoitus

Etanolin lisdys

CE-merkki. Tdma tuote tayttaa in vitro -diagnostisia
|aaketieteellisid laitteita koskevan sdadoksen (EU)
2017/746 vaatimukset.

Yksil6llinen laitetunniste

Huomio

VAROITUS: Kuuma pinta

B> e~ EL"?“?I
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Yhteystiedot

OIAGEN-yhtion tarjoama tekninen tuki on huippulaatuista ja helposti saatavilla.
Teknisen palvelun osastoillamme on kokeneita asiantuntijoita, joilla on laaja
teoreettinen ja kaytanndllinen molekyylibiologian osaaminen ja jotka hallitsevat
PreAnalytiX-tuotteiden kayton. Jos sinulla on kysyttavaa PAXgene Blood RNA Kit
-sarjasta, ota meihin yhteytta. Autamme mielellamme.

Jos tarvitset teknista neuvontaa tai lisatietoja, kdy teknisen tuen sivuilla osoitteessa
www.giagen.com/Support, soita ilmaisnumeroon 00800-22-44-6000 tai ota
yhteytta johonkin QIAGENin teknisen palvelun osastoon tai paikalliseen
jalleenmyyjaan (ks. takakansi tai kdy osoitteessa www.qgiagen.com).
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Liite A: Yleisia huomautuksia RNA:n kasittelysta

RNA:n kasitteleminen

@

Ribonukleaasit (RNaasit) ovat erittdin vakaita ja aktiivisia entsyymej3,
jotka eivat tavallisesti edellytd kofaktoreita toimiakseen. Koska
RNaaseja on vaikea inaktivoida ja jopa pikkuruiset maarat riittavat
hajottamaan RNA:ta, mitdan muovi- tai lasitarvikkeita ei saa kayttaa
poistamatta ensin mahdollista RNaasi-kontaminaatiota. On oltava
erittain varovainen, ettei RNaaseja vieda vahingossa RNA-nadytteeseen
eristystoimenpiteen aikana tai sen jalkeen. Jotta voidaan luoda ja
yllapitad RNaasitonta ymparistoa, esikasittelyn aikana on ryhdyttava
varotoimiin ja kaytettava kertakayttdisia ja ei-kertakayttoisia astioita ja
liuoksia RNA:n kanssa tydskenneltaessa.

Yleinen kasittely

@

Asianmukaista mikrobiologista, aseptista tekniikkaa on aina kaytettava
tyoskenneltdessa RNA:n kanssa. Kasissa ja polyssa on bakteereita ja
homeita, ne ovat yleisia RNaasi-kontaminaation lahteita. Esta ihon
pinnan tai polyisten laboratoriovalineiden aiheuttamat RNaasi-
kontaminaatiot kayttamallda aina lateksi- tai vinyylikasineita, kun
kasittelet reagensseja ja RNA-naytteita. Vaihda kasineet usein ja pida
putket suljettuina aina kun mahdollista. Pida puhdistettu RNA jaassa,
kun alikvootteja pipetoidaan myShempia kayttdtarkoituksia varten.

Protokollia RNaasi-kontaminaation poistamiseen lasitarvikkeista ja liuoksista Ioytyy
yleisistd molekyylibiologian oppaista, kuten Sambrook, J. and Russell, D. W. (2001)
Molecular Cloning: A Laboratory Manual, 3rd ed. Cold Spring Harbor, NY: Cold Spring
Harbor Laboratory Press.
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Liite B: Kokonais-RNA:n kvantifiointi ja laadun
maaritys

RNA:n kvantifiointi

RNA:n pitoisuus on maéritettdvd mittaamalla absorbanssi 260 nm:ssd (Ax)
spektrofotometrilla.  Merkittavyyden  varmistamiseksi lukemien tulisi olla
spektrofotometrien lineaarisella alueella. Yhden yksikdn absorbanssi aallonpituudella
260 nm vastaa 44 pg:aa RNA:ta millilitrassa (Ao = 1 = 44 pg/ml). Tdma suhde on
voimassa vain mittauksissa, jotka tehdaan 10 mM:n Tris-HCl-puskurissa,* pH 7,5. Siksi
jos on tarpeen laimentaa RNA-naytettd, se on tehtava 10 mM:n Tris-HCl-puskurilla.
Kuten jaljempana on selostettu (katso RNA:n puhtaus, sivu 79), absorbanssiarvojen
suhde 260 ja 280 nm:ssa tuottaa arvion RNA:n puhtaudesta. Mitattaessa RNA-naytteita
on varmistettava, etta kyvetit ovat RNaasittomia. Nollaa spektrofotometri kdyttamalla
nollandytetta, joka on valmistettu samasta maarasta eluutiopuskuria(BR5)ja Tris-HCI-
puskuria kuin mitattavissa naytteissa. Eluutiopuskurilla (BR5) on korkea absorbanssi
220 nm, mika voi johtaa korkeisiin tausta-absorbanssitasoihin, jos spektrofotometria
ei ole asianmukaisesti nollattu. Esimerkki RNA:n kvantifioinnissa kaytetysta
laskennasta on esitetty jaljempana.

RNA-naytteen tilavuus = 80l
Laimennus(1/15) = 10 pl RNA-naytettd + 140 pl 10 mM:n Tris-HCI:&, pH 7,5
Mittaa kyvetissad (RNaasittomassa) olevan laimennetun nédytteen absorbanssi.
Agso = 03
Naytteen pitoisuus 44 x Aggg x laimennuskerroin
=  44x0,3x15
= 198 pg/ml
Kokonaistuotto = pitoisuus x naytteen tilavuus millilitroina
= 198 pg/mlx 0,08 ml
= 158 pugRNA

* Kun kasittelet kemikaaleja, kdyta aina asianmukaista suojavaatetusta, kertakdyttokasineita ja suojalaseja. Lisatietoja
on tuotekohtaisissa kayttdturvatiedotteissa(Safety Data Sheet, SDS), joita saa tuotteen toimittajalta.
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RNA:n puhtaus

260 nm:ssé ja 280 nm:ssé (Azso/ Azgo) mitattujen lukemien suhde antaa arvion RNA:n
puhtaudesta suhteessa kontaminantteihin, jotka absorboivat UV-valoa, kuten
proteiini. pH kuitenkin vaikuttaa merkittavasti Asgo-/Azgo-suhteeseen. Matalampi pH
tuottaa matalamman Aggo-/Aggo-suhteen  ja pienemman herkkyyden
proteiinikontaminaatiolle.* Tarkkoja arvoja varten on suositeltavaa mitata
absorbanssi 10 mM:n Tris-HCl-puskurissa, pH 7,5. Puhtaalla RNA:lla on Aggo~/Azgo-
suhde 1,8-2,2 10 mM:n Tris-HCl-puskurissa, pH 7,5. Nollaa spektrofotometri
kayttamalla nollanaytetta, joka on valmistettu samasta maarasta eluutiopuskuria
(BR5) ja Tris-HCl-puskuria kuin mitattavissa néytteissa. Eluutiopuskurilla (BR5) on
korkea absorbanssi 220 nm, mika voi johtaa korkeisiin tausta-absorbanssitasoihin,
jos spektrofotometria ei ole asianmukaisesti nollattu.

* Wilfinger, W.W., Mackey, M., and Chomczynski, P.(1997) Effect of pH and ionic strength on the spectrophotometric
assessment of nucleic acid purity. BioTechniques 22, 474.
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Liite C: PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkien
kasitteleminen

@ Seuraavat BD:n suositukset voivat olla hyoddyllisia kasiteltdessa
PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkia. Katso PAXgene Blood RNA Tube
-kdsikirjasta lisatietoja PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkista.

Ohjeet BD Hemogard -sulkimen poistamiseen

1. Tartu PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkeen toisella kddelld ja aseta peukalo
BD Hemogard -sulkimen alle. (Lisda vakautta asettamalla késivarsi tasaiselle
pinnalle.) Vdanna BD Hemogard -suljinta toisella kddelld, kun samanaikaisesti
painat toisen kdden peukalolla ylospain vain, kunnes putken suljin on 16ysalla.

2. Siirrd peukalo pois, ennen kuin nostat sulkimen. Ala kayta peukaloa painamaan
suljinta pois PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkesta. Huomio: Jos PAXgene
Blood RNA Tube (BRT) siséltaa verta, on olemassa altistumisvaara.
Loukkaantumisen estamiseksi sulkimen poistamisen yhteydessa on tarkeaa, etta
peukalo, jolla suljinta painetaan ylospain, ei enaa koske PAXgene Blood RNA Tube
(BRT)-putkeen vélittomasti, kun BD Hemogard -suljin 10ystyy.

3. Nosta suljin pois PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putkesta. Mikali muovisuojus
irtoaa kumitulpasta, ala kokoa suljinta uudelleen. Poista kumisuljin varovasti
PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkesta.
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Ohjeet toissijaisen BD Hemogard -sulkimen asettamiseen

1. Aseta suljin PAXgene Blood RNA Tube (BRT) -putken p&ahén.

2. Vaanna ja paina alaspain tiukasti, kunnes suljin on asettunut uudelleen kokonaan.
Sulkimen taydellinen uudelleenasetus on tarpeen, jotta se pysyy tiukasti
PAXgene Blood RNA Tube (BRT)-putkessa kasittelyn aikana.
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Tilaustiedot

e s | e

PAXgene Blood RNA Kit 50 PAXgene Spin Column -putkea, 762174
(50) 50 Shredder Spin Column -putkea,

kasittelyputkia, RNaasitonta DNaasi I:ta,

RNaasittomia reagensseja ja puskureita.

Kaytettavaksi yhdessa PAXgene Blood RNA

Tube -putkien kanssa

PAXgene Blood RNA Tubes 100 verinayteputkea 762165
(100)

Liittyvat tuotteet, jotka voi tilata QIAGENilta QlAcube-laitteella tehtavaa automaattista RNA:n

eristysta varten

Starter Pack, QlAcube Pakkaus sisaltaa: reagenssipullotelineet (3); 990395
telineen merkintatarrat (8); 200 pl:n
suodatinkarjet (1024); 1000 pl:n
suodatinkarjet (1024); 1000 pl:n
suodatinkarjet, levedaukkoiset (1024); 30
ml:n reagenssipullot (18); roottoriadapterit
(240); roottoriadapterin pidike

Filter-Tips, 1000 pL (1024)  Steriilit, kertakayttoiset suodatinkérjet, 990352
telineessa
Reagent Bottles, 30 mL (6)  Korkilliset reagenssipullot (30 ml), 6 990393

kappaleen pakkaus, kdytettavaksi OlAcube-
reagenssipullotelineen kanssa

Rotor Adapters (10 x 24) 240 preparaatiota varten: 240 990394
kertakayttoista roottoriadapteria,
kaytettavaksi QlAcube-laitteen kanssa

Reagent Bottle Rack Teline, johon mahtuu 6 x 30 ml:n 9026197
reagenssipulloa QlAcube-tyopdydalle

Rotor Adapter Holder 12 kertakayttoisen roottoriadapterin pidike, 990392
kaytettavaksi QlAcube-laitteen kanssa
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Liittyvat tuotteet, jotka voi tilata BD:Ita verindytteiden ottamiseen PAXgene Blood RNA Tubes (BRT)

-putkiin*

BD Vacutainer® Safety 21G:n, 0,75 tuuman (0,8 x 19 mm:n) neula, 367286/367281
Lok™ Blood Collection Set 12 tuuman (305 mm:n) letku, jossa luer-
sovitin; 50/laatikko, 200/pakkaus

BD Vacutainer® Push 21G 3/4 tuuman (0,8 x 19 mm) neula, 12 367344
Button Blood Collection tuuman (305 mm) letku, jossa luer-sovitin.

Set 50/laatikko, 200/pakkaus

BD Vacutainer One-Use Pelkka kotelo 13 mm:nja 16 mm:n 364815
Holder halkaisijalle; 1000/kotelo

BD Vacutainer Plus Serum 13 x75 mm 4,0 ml:n ndytteenottoputki, jossa  368975/367812
Tubes punainen BD Hemogard -suljin ja
paperietiketti; 100/laatikko, 1000/kotelo

BD Vacutainer EST Tube 13x 75 mm 3,0 ml:n ndytteenottoputki, jossa 362725
kirkas BD Hemogard -suljin ja muovietiketti;
100/laatikko, 1000/kotelo

BD Vacutainer No Additive 13 x75 mm 3,0 ml:n naytteenottoputki, jossa 366703
(Z) Tube kirkas BD Hemogard -suljin ja paperietiketti;
100/laatikko, 1000/kotelo

* Nama verindytteen ottovarusteet edustavat tyypillisia tuotteita, joita voidaan kéyttaa PAXgene Blood RNA Tube (BRT)
-putkien kanssa. Lisatietoja ndisté lisdvarusteista seka niiden tilausohjeet ovat osoitteessa www.preanalytix.com.
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http://www.preanalytix.com/

Asiakirjan muutoshistoria

Paivamaara Muutokset
[R1]huhtikuu 2022 Ensimmainen IVDR-versio
[R2]helmikuu 2023 PreAnalytiX GmbH:n osoite muutettu Feldbachstrassesta osoitteeseen Garstligweg

8. Lisatty BD-tuotteita tilaustietoihin. Paivitetty turvallisuustiedot.
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Huomautukset
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Voimassa olevat lisenssitiedot ja tuotekohtaiset vastuuvapauslausekkeet ovat
saatavilla tuotekohtaisista PreAnalytiX- tai QIAGEN-sarjojen kayttdoppaista tai

kasikirjoista. PreAnalytiX- ja QIAGEN-sarjojen kasikirjat ja kayttdoppaat I6ytyvat
osoitteesta www.preanalytix.com ja www.giagen.com tai niita voi tiedustella
OIAGENin teknisesta palvelusta tai paikalliselta jalleenmyyjalta.

Better samples ¢ PreAnalytiX

More toeZplore moee Jan

Katso lisatietoja: www.preanalytix.com
HB-3009-002 02/2023

Tilaukset www.giagen.com/shop | Tekninen tuki www.support.giagen.com | Verkkosivusto www.giagen.com tai www.preanalytix.com
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