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Informacje ogdlne

Zestaw EZ1 DSP DNA Blood Kit jest przeznaczony do oczyszczania genomowego DNA z prébek krwi petnej. Technologia czastek
magnetycznych zapewnia uzyskanie wysokiej jakosci DNA, ktéry nadaje sie do bezposredniego wykorzystania w dalszych
zastosowaniach, takich jak amplifikacja. W jednym cyklu aparaty EZ1 i EZ2® Connect MDx wykonujg wszystkie kroki procedury
przygotowania probki dla maksymalnie 6 probek (w przypadku aparatéw EZ1 Advanced lub BioRobot® EZ1 DSP; oba wycofano z
produkgiji), maksymalnie 14 probek (w przypadku aparatu EZ1 Advanced XL) lub maksymalnie 24 probek (w przypadku aparatu EZ2
Connect MDx).

Gdy aparaty BioRobot EZ1 DSP lub EZ1 Advanced sg uzywane razem z kartg protokotu w wersiji 1.0, wejsciowa objetos¢ probki wynosi
350 pl, a elucja DNA zachodzi w 200 pl buforu do elucji. Gdy aparaty EZ1 Advanced XL lub EZ1 Advanced sg uzywane z kartg protokotu
w wersji 2.0 lub gdy uzywany jest aparat EZ2 Connect MDx, jako wejsciowg objeto$¢ probki mozna wybra¢ 200 lub 350 pl, a jako objetos¢
elucji DNA — 50, 100 lub 200 .

Skutecznos¢ systemu EZ1 DSP DNA Blood Kit zostata ustalona podczas badan oceny skutecznosci, w ktérych do izolacji genomowego
DNA wykorzystano ludzkg krew petng. Badania te prowadzono przy uzyciu krwi pobranej do standardowych probéwek do pobierania
krwi. Uzytkownik jest odpowiedzialny za walidacje skutecznosci systemu pod katem wszelkich stosowanych w danym laboratorium
procedur, ktére nie sg objete badaniami w zakresie oceny skutecznosci wykonanymi przez firme QIAGEN®.
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Parametry skutecznosci aparatow EZ1

Uwaga: Parametry skutecznosci w znacznym stopniu zalezg od réznych czynnikow i sg powigzane z okreslonymi dalszymi
zastosowaniami. Skuteczno$¢ zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit zostata ustalona w potaczeniu z przyktadowymi dalszymi
zastosowaniami. Metody izolacji kwaséw nukleinowych z prébek biologicznych stanowig jednak etap poczatkowy dla wielu dalszych
procedur analitycznych. Z tego wzgledu parametry skuteczno$ci, takie jak wptyw egzogennych substancji zaktdcajgcych, wystepowanie
zanieczyszczenia krzyzowego lub precyzja testu, muszg zosta¢ okreslone dla catego przebiegu pracy (z uwzglednieniem wszystkich
procedur) jako cze$¢ procesu opracowywania konkretnej dalszej procedury analitycznej. Dlatego uzytkownik jest odpowiedzialny za

walidacje catego przebiegu pracy w celu ustalenia odpowiednich parametréw do oceny skutecznosci.

Podstawowa skutecznosc¢ i zgodnos¢ z réznymi dalszymi zastosowaniami

Do pobrania probek krwi ludzkiej do procedury EZ1 DSP DNA Blood mozna uzy¢ wielu roznych probowek pierwotnych i antykoagulantow.
Podstawowa skutecznos¢ zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit zostata oceniona przy uzyciu probek pochodzacych od 6 pojedynczych
dawcow w kontekscie izolacji gDNA w 8 réznych typach probéwek do pobierania krwi. Informacje dotyczgce probdéwek do pobierania
prébek wykorzystanych do oceny systemu przedstawiono w Tabeli 1. Dla kazdej prébki obliczono stezenie biatych krwinek i teoretyczny
uzysk DNA. Srednie wzgledne uzyski DNA z probek krwi uzyskane przy zastosowaniu réznych probéwek pierwotnych przedstawiono na
Ryc. 1.

Tabela 1. Probéwki do pobierania krwi testowane z systemem EZ1 DSP DNA Blood

Probéwka pierwotna Producent Nr kat.* Konserwant/antykoagulant

BD® Vacutainer® 9NC BD 366007 Cytrynian sodu

BD Vacutainer K3E BD 36847 K3EDTA

BD Vacutainer K2E BD 367864 K2EDTA

S-Monovette® EDTA Sarstedt® 02.1066.001 K2EDTA

S-Monovette LH Sarstedt 02.1065.002 Heparyna litowa

S-Monovette CPDA1 Sarstedt 01.1610.001 CPDA (cytrynian, fosforan, dekstroza,
adenina)

Vacuette® K3E Greiner Bio-One® 455036 K3EDTA

Vacuette 9NC Greiner Bio-One 454382 Cytrynian sodu

Genomowy DNA zostat oczyszczony z prébek krwi o objetosci 200 lub 350 pl.
* Numery katalogowe moga ulec zmianie; nalezy je sprawdzi¢ u producenta lub dostawcy.
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Ryec. 1. Skutecznos¢ podstawowa przy wykorzystaniu réznych probéwek do pobierania i antykoagulantéw. Krew petng pobrano od zdrowych dawcéw do réznych
typow probéwek. Pobrano po 3 powtérzenia probki na dawce i probéwke. Uzyte probdwki przedstawiono w Tabeli 1 (BD: Becton Dickinson, S: S-Monovette, V: Vacuette).

A: Krew pobrano od 6 dawcéw do 8 réznych typow proboéwek. Genomowy DNA zostat oczyszczony z probek o objetosci 350 l przy zastosowaniu objetosci elucji wynoszacej
200 pl. B: Krew pobrano od 6 dawcéw do 5 réznych typow probéwek. Genomowy DNA zostat oczyszczony z probek o objetosci 200 pl przy zastosowaniu objetosci eluciji
wynoszgcej 200 pl oraz systemu EZ1 DSP DNA Blood w aparacie EZ1 Advanced XL. Teoretyczne uzyski DNA dla poszczegdlnych dawcow i typédw probéwek okreslono na
podstawie liczby biatych krwinek. Stupki przedstawiajg $redni wzgledny uzysk DNA (w poréwnaniu z uzyskiem teoretycznym) z odchyleniem standardowym.

Aby okresli¢ integralno$¢é genomowego DNA, eluaty z réznych probéwek do pobierania krwi analizowano metodg elektroforezy w zelu
agarozowym (Ryc. 2).
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Ryc. 2. Skutecznos¢ podstawowa przy wykorzystaniu réznych probéwek do pobierania i antykoagulantéw. Eluaty z réznych probéwek do pobierania krwi zostaty
przeanalizowane metodg elektroforezy w zelu agarozowym w celu okreslenia integralnosci genomowego DNA. 1: BD K2E, 2: BD 9NC, 3: S EDTA, 4: S LH, 5: S CPDA1.
Przedstawiono wyniki uzyskane dla 4 r6znych dawcow.

Genomowy DNA oczyszczono z pobranych od zdrowych dawcéw prébek krwi o objetosci 350 pl. llos¢ DNA oczyszczonego przy uzyciu
procedury EZ1 DSP DNA Blood zalezy od zawartosci biatych krwinek w poszczegdélnych prébkach krwi, dlatego uzysk moze sie rézni¢
w zaleznosci od dawcy (Ryc. 3).
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Ryc. 3. Sredni bezwzgledny i wzgledny uzysk DNA w przypadku réznych dawcéw. Krew peing pobrano od 27 dawcéw. Kazdg probke pobrano w trzech powtdrzeniach.
Genomowy DNA zostat oczyszczony z prébek o objetosci po 350 pl przy zastosowaniu systemu EZ1 DSP DNA Blood. A: Teoretyczny uzysk DNA okreslono na podstawie
liczby biatych krwinek. Przedstawiono $rednig warto$¢ bezwzgledng i wzgledng (w poréwnaniu do obliczonego uzysku teoretycznego) uzysku DNA dla kazdego dawcy.

B: Srednig warto$é bezwzgledna uzysku dla kazdego dawcy przedstawiono w odniesieniu do liczby biatych krwinek.
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Eluaty genomowego DNA oczyszczone z probek krwi petnej przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood zostaty przeanalizowane i
wykazaty zgodnos¢ z réznymi dalszymi zastosowaniami, takimi jak reakcja PCR z pomiarem w punkcie koncowym (endpoint PCR),
elektroforeza w zelu agarozowym, pomiary fotometryczne oraz ilosciowa reakcja real-time PCR (qPCR) (patrz sekcja Zanieczyszczenie

krzyzowe na stronie 9).

Zamrazanie i rozmrazanie probek

Z systemem EZ1 DSP DNA Blood mozna uzywac¢ $wiezych i mrozonych probek ludzkiej krwi petnej. Oceniono wptyw zamrazania i

rozmrazania probek krwi na oczyszczanie DNA (patrz Ryc. 4).
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Ryc. 4. Wplyw cykli zamrazania-rozmrazania na uzysk DNA. Krew petng pobrano od 3 zdrowych dawcéw do wskazanych probéwek. Kazdg probke pobrano

w 6 powtdrzeniach. Uzyte probdwki przedstawiono w Tabeli 1. Genomowy DNA zostat oczyszczony z prébek o objetosci po 350 pl przy zastosowaniu systemu EZ1 DSP
DNA Blood. Dla kazdego dawcy i typu probéwki obliczono $rednig warto$¢ wzglednego uzysku DNA (z probki $wiezej). Probdwki z krwig zamrozono i rozmrozono 3 razy.
Genomowy DNA oczyszczano po kazdym cyklu zamrazania-rozmrazania (cykle 1-3).

Mozna uzywaé $wiezych lub zamrozonych probek krwi petnej z dodatkiem EDTA, ACD (cytrynianu) lub heparyny. Zamrozone prébki
przed rozpoczeciem procedury nalezy rozmrozi¢ w temperaturze pokojowej (15-25°C), delikatnie nimi wstrzgsajgc. Uzysk i jakos¢
oczyszczonego DNA moga zaleze¢ od warunkéw przechowywania krwi. Dla $wiezych prébek krwi mozna otrzymac lepsze wyniki. Prébek

krwi nie nalezy zamraza¢ ponownie wiecej niz 2 razy, poniewaz moze to doprowadzi¢ do obnizenia uzysku DNA.

W przypadku zamrazania i rozmrazania zalecane jest stosowanie probowek z dodatkiem antykoagulantu w formie EDTA.

Precyzja

Uzysk DNA z probki ludzkiej krwi petnej o objetosci 350 pl przy zastosowaniu objetosci elucji 200 pl poréwnano migedzy réznymi cyklami
wykonanymi przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood w aparatach EZ1 Advanced i EZ1 Advanced XL. Jeden operator przeprowadzit

tacznie 8 cykli oczyszczania, korzystajgc z jednego urzadzenia (na kazdy typ aparatu) w dwoch réznych dniach. Dane dotyczace precyzji

w ramach cyklu przedstawiono z uwzglednieniem odchylenia standardowego uzyskéw DNA (Ryc. 5).

EZ1 DSP DNA Blood Kit Instrukcja uzycia (Parametry skutecznosci) 06/2022 6



EZ1 Advanced XL = EZ1 Advanced

II II II II

Cykl 1 Cykl 2 Cykl 3 Cykl 4

Uzysk DNA [ug]
»r ® ® o N » o

N

Ryc. 5. Precyzja w ramach cyklu przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood. Krew pobrano od zdrowego dawcy do probéwek BD K2E. Przed uzyciem z pobranych
probek utworzono prébke zbiorczg (pule). Genomowy DNA zostat oczyszczony z porcji o objetosci 350 ul w ramach 4 cykli 6 powtorzen wykonanych na aparacie EZ1
Advanced oraz 4 cykli 14 powtorzen wykonanych na aparacie EZ1 Advanced XL przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood. Dla kazdego cyklu przedstawiono $rednig
catkowitg warto$¢ uzysku DNA oraz odchylenie standardowe.

Wspotczynniki zmiennos$ci (coefficient of variation, CV) zostaty okreslone dla DNA wyizolowanego z ludzkich probek krwi petnej.

Dane dotyczace precyzji przedstawiono w Tabeli 2.

Tabela 2. Analiza oszacowan wartosci precyzji — zmiennos¢ w ramach cyklu

Precyzja CV (%) (EZ1 Advanced XL) CV (%) (EZ1 Advanced)
W ramach cyklu (cykl 1) 7,21 8,15
W ramach cyklu (cykl 2) 6,18 6,06
W ramach cyklu (cykl 3) 5,45 6,39
W ramach cyklu (cykl 4) 6,33 2,99

Stwierdzono, ze zmiennos$¢ w ramach cyklu dla aparatu EZ1 Advanced XL jest rownowazna zmiennosci w ramach cyklu dla aparatu EZ1

Advanced podczas stosowania zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit.

Ponadto okreslono zmienno$¢ miedzy cyklami dla obu aparatéw (Tabela 3).

Tabela 3. Analiza oszacowan wartosci precyzji — zmiennos¢ miedzy cyklami

Precyzja CV (%) (EZ1 Advanced XL) CV (%) (EZ1 Advanced)

Miedzy cyklami (cykle 1-4) 6,58 6,39
Wejsciowa objetos¢ probki / wyjsciowa objetosc eluatu

Genomowy DNA zostat oczyszczony z pobranych od zdrowych dawcéw probek krwi petnej o objetosci 200 lub 350 pl przy zastosowaniu

procedury EZ1 DSP DNA Blood, aparatu EZ1 Advanced XL i trzech réznych objetosci elucji. Réznice w stezeniach DNA w eluatach

przedstawiono na Ryc. 6.
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Ryc. 6. Srednie stezenie DNA uzyskanego z zastosowaniem réznych objetosci elucji. Krew petng pobrano od 3 dawcéw. Genomowy DNA zostat oczyszczony z 200 i
350 pl kazdej prébki i poddany elucji w 200, 100 i 50 pl (w kazdym przypadku w trzech powtdrzeniach) przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood w aparacie EZ1 Advanced
XL. Dla kazdego protokotu i kazdej objetosci elucji przedstawiono $rednie stezenie DNA.

@ Ze wzgledu na matg objetos¢ buforu do elucji i ogrzewanie buforu do elucji podczas
procesu, elucja z zastosowaniem objetosci 50 pl moze prowadzi¢ do uzyskania

koncowej objetosci eluatu mniejszej niz 50 pl.

W zaleznosci od cato$ciowego przebiegu pracy (przygotowania prébki w potgczeniu z konkretnym dalszym zastosowaniem) moze istnie¢
najkorzystniejsza kombinacja wejsciowej objetosci probki i objetosci elucji, ktéra mogtaby zoptymalizowac np. kohcowy uzysk i stezenie
DNA lub dodatkowo zminimalizowa¢ potencjalny wptyw pozostatosci substancji zaktdcajgcych. Rozne dalsze zastosowania, nawet
wykorzystujgce ten sam materiat prébki, mogg wymagacé réznych kombinacji wejsciowej objetosci probki i wyjsciowej objetosci eluatu.
Z tego wzgledu obowigzkiem uzytkownika jest zwalidowanie catego przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu
ustalenia odpowiednich parametréw do oceny skutecznosci.

Stabilno$¢ eluatu

Stabilno$¢ eluatu dla zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit zostata oceniona przy uzyciu genomowego DNA wyizolowanego z probek krwi
petnej pobranych do probéwek BD Vacutainer K2E. Eluaty byly przechowywane w r6znych temperaturach i przez rézny czas, a nastepnie
testowane pod katem integralnosci (metoda elektroforezy w Zzelu agarozowym) i przydatnosci do reakcji PCR (przy uzyciu oznaczenia
wewnetrznego).

Wyniki wykazaty stabilno$¢ genomowego DNA w eluatach EZ1 przez 24 miesigce przy przechowywaniu w temperaturze 2—-8°C lub -
20°C i przez 36 miesiecy przy przechowywaniu w temperaturze -20°C lub -80°C.

Substancje zaktécajgce

Substancje zakiocajgce obecne w prébce majg duze znaczenie, poniewaz mogg wptywac na skutecznosé automatycznej izolacji kwaséw
nukleinowych. Dodatkowo sama metoda izolacji moze w réznym stopniu by¢ przyczyng przedostania sie substancji zaktécajgcych do
eluatu, co moze wpltyng¢ na czystos¢ i zgodnosc¢ eluatéw w kontekscie danego dalszego zastosowania. Z tego wzgledu w celu zbadania
wplywu substancji potencjalnie zaktécajgcych na procedure EZ1 DSP DNA Blood i zgodnos$¢ z przyktadowymi dalszymi oznaczeniami
substancje te dodano do préobek krwi petnej. Eluaty zostaty zbadane pod katem integralnosci (metodg elektroforezy w zelu agarozowym),
mozliwosci wykorzystania w reakcji PCR (przy uzyciu oznaczenia wewnetrznego) i czystosci (metodg fotometryczng).
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Tabela 4. Stezenia wykorzystywane w badaniu wptywu potencjalnych substancji zakt6cajacych

Substancje zakiécajace Koncowe badane stezenie
Bilirubina 200 mgl/l
Hemoglobina 200 g/l

Albumina (BSA) 120 g/l
Trojglicerydy 3049/l

Zadna z substancji wymienionych w Tabeli 4 nie wykazywata jakichkolwiek wtasciwosci zakidcajgcych podczas dalszych zastosowan.

Uwaga: W celu oceny jakosci wyizolowanych kwaséw nukleinowych przeprowadzono testy przy uzyciu przyktadowych procedur.
Wymagania w zakresie stopnia czystosci (braku potencjalnych substancji zaktécajgcych) mogg jednak rézni¢ sie miedzy procedurami,
dlatego w ramach opracowywania procedur na potrzeby dalszych zastosowan, w ktérych stosowany jest zestaw EZ1 DSP DNA Blood
Kit, nalezy zidentyfikowac i przetestowa¢ odpowiednie substancje.

Zanieczyszczenie krzyzowe

Ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego podczas uzywania systemu EZ1 DSP DNA Blood przeanalizowano, przeprowadzajgc 12 cykli
w aparacie EZ1 Advanced (protokét 2.0, objetos¢ wejsciowa 350 pl, 200 ul elucji) i 9 cykli w aparacie EZ1 Advanced XL (objetos¢
wejsciowa 200 pl, 200 pl elucji). Prébki o réznym statusie byly testowane w ramach jednej partii, w ktérej uktadano je w uktadzie
,Szachownicy” (naprzemiennie). W celu wykrycia zanieczyszczenia spowodowanego przeniesieniem migdzy prébkami podczas cyklu
prébki meskie (dodatnie) i zenskie (ujemne) byty uktadane naprzemiennie. Co trzeci cykl byt wykonywany wytgcznie przy uzyciu zenskich
probek krwi. Wszystkie eluaty przetestowano pod katem amplifikacji fragmentu o dtugosci 78 pz specyficznego dla chromosomu
Y pojedynczego genu SRY przy uzyciu zestawu QIAGEN QuantiTect® Probe PCR Kit.

Parametry skutecznosci aparatu EZ2 Connect MDx

Parametry skutecznosci aparatu EZ2 Connect MDx zostaty ustalone w poréwnaniu do aparatu EZ1 Advanced XL przy uzyciu zestawu
EZ1 DSP DNA Blood Kit. Parametry skuteczno$ci zwigzane z zestawem, takie jak stabilno$¢ eluatu lub podstawowa skutecznose,
obowigzujg dla wszystkich systemoéw aparatéw wymienionych w instrukcji uzycia zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit, poniewaz zestaw,
jako czes¢ systemu, jest taki sam dla roznych zautomatyzowanych platform.

Uwaga: Parametry skutecznosci w znacznym stopniu zalezg od réznych czynnikdw i sg powigzane z okreslonymi dalszymi
zastosowaniami. Skuteczno$¢ zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit zostata ustalona w potgczeniu z przyktadowymi dalszymi
zastosowaniami. Metody izolacji kwaséw nukleinowych z prébek biologicznych stanowig jednak etap poczatkowy dla wielu dalszych
procedur analitycznych. Z tego wzgledu parametry skutecznosci, takie jak wptyw egzogennych substancji zaktécajgcych, wystepowanie
zanieczyszczenia krzyzowego lub precyzja testu, muszg zosta¢ okreslone dla catego przebiegu pracy (z uwzglednieniem wszystkich
procedur) jako czes¢ procesu opracowywania konkretnej dalszej procedury analitycznej. Dlatego uzytkownik jest odpowiedzialny za
walidacje catego przebiegu pracy w celu ustalenia odpowiednich parametréw do oceny skutecznosci.

Podstawowa skutecznosc¢ i zgodnosc¢ z réznymi dalszymi zastosowaniami

Dane dotyczace podstawowej skutecznosci uzyskane przy uzyciu aparatu EZ1 Advanced XL, EZ1 Advanced lub BioRobot EZ1 odnoszag
sie rowniez do aparatu EZ2 Connect MDx (patrz strona 3). Sktad prébki i zestaw sg takie same w przypadku systemoéw aparatow
przeznaczonych do uzycia z zestawem EZ1 DSP DNA Blood Kit. Ponadto przetestowano réwnowaznos¢ procedur izolacji stosowanych
w systemie EZ2 Connect MDx w celu wykazania tej samej lub lepszej skutecznosci podstawowej systemu. Podczas testow
réwnowaznosci potwierdzono rowniez zgodnos$¢ z roznymi dalszymi zastosowaniami (w tym z reakcjg qPCR).
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Poniewaz jednak uwzgledniono jedynie przyktadowe dalsze zastosowania, obowigzkiem uzytkownika jest zwalidowanie catego

przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu ustalenia odpowiednich parametréw do oceny skutecznosci.
Zamrazanie i rozmrazanie probek

Dane dotyczgce zamrazania i rozmrazania materiatu prébek uzyskane przy uzyciu aparatu EZ1 Advanced XL, EZ1 Advanced lub
BioRobot EZ1 odnoszg sie rowniez do aparatu EZ2 Connect MDx (patrz strona 6). Zamrazanie i rozmrazanie prébek jest wykonywane
przed izolacjg kwasow nukleinowych, a zatem zwigzany z nimi stopien degradacji probki jest niezalezny od dalszej procedury izolaciji.
Ponadto sktad probki i zestawu sg takie same w przypadku systeméw aparatéw przeznaczonych do uzycia z zestawem EZ1 DSP DNA
Blood Kit. Przetestowano réowniez rownowaznos¢ procedur izolacji stosowanych w systemie EZ2 Connect MDx w celu wykazania tej
samej lub lepszej skutecznosci systemu. Instrukcje dotyczgce postepowania z probkami odnoszg sie do wszystkich zautomatyzowanych
systeméw przeznaczonych do uzycia z zestawem.

Obowigzkiem uzytkownika jest jednak zwalidowanie catego przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu ustalenia
odpowiednich parametrow do oceny skutecznosci.

Precyzja
Uzysk DNA z prébki ludzkiej krwi petnej o objetosci 200 pl przy zastosowaniu objetosci elucji 100 pl poréwnano miedzy réznymi cyklami
wykonanymi przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood w aparatach EZ2 Connect MDx i EZ1 Advanced XL. Trzech réznych operatorow

przeprowadzito fgcznie 12 cykli oczyszczania, korzystajac z trzech réznych urzadzen (na kazdy typ aparatu) w trzech réznych dniach.
Dane dotyczace precyzji w ramach cyklu przedstawiono z uwzglednieniem odchylenia standardowego uzyskéw DNA (Ryc. 7).

EZ2 Connect MDx ®EZ1 Advanced XL
6
1 I I

I I I

Cyki 1 Cykl 2 Cykl 3 Cykl 4 Cykl 5 Cykl 6

Uzysk DNA [ug]

Ryec. 7. Precyzja w ramach cyklu przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood. Krew pobrano od zdrowego dawcy do probéwek BD K2E. Przed uzyciem z pobranych
probek utworzono prébke zbiorczg (pule). Genomowy DNA zostat oczyszczony z porcji o objetosci 200 ul w ramach 6 cykli 14 powtérzen wykonanych na aparacie

EZ1 Advanced XL oraz z porcji o objetosci 200 yl w ramach 6 cykli 24 powtérzen wykonanych na aparacie EZ2 Connect MDx przy uzyciu systemu EZ1 DSP DNA Blood. Dla
kazdego cyklu przedstawiono $rednig catkowitg wartos¢ uzysku DNA oraz odchylenie standardowe.

Wspotczynniki zmiennosci (coefficient of variation, CV) zostaty okreslone dla DNA wyizolowanego z ludzkich probek krwi petnej. Dane

dotyczace precyzji przedstawiono w Tabeli 5.
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Tabela 5. Analiza oszacowan wartosci precyzji — zmienno$¢ w ramach cyklu

Precyzja CV (%) (EZ2 Connect MDx) CV (%) (EZ1 Advanced XL)
W ramach cyklu (cykl 1) 2,14 3,52
W ramach cyklu (cykl 2) 4,04 4,47
W ramach cyklu (cykl 3) 4,64 5,75
W ramach cyklu (cykl 4) 3,06 4,91
W ramach cyklu (cykl 5) 3,69 5,26
W ramach cyklu (cykl 6) 3,54 9,55

Podczas testow rownowaznosci stwierdzono, ze zmienno$¢ w ramach cyklu dla aparatu EZ2 Connect MDx jest rbwnowazna zmiennosci

w ramach cyklu dla aparatu EZ1 Advanced XL przy stosowaniu zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit.

Ponadto okreslono zmienno$¢ miedzy cyklami dla aparatu EZ2 Connect MDx (Tabela 6).

Tabela 6. Analiza oszacowan wartosci precyzji — zmiennos¢ miedzy cyklami

Precyzja CV (%) (EZ2 Connect MDx) CV (%) (EZ1 Advanced XL)

Miedzy cyklami (cykle 1-6) 4,02 7,07

Wejsciowa objetos¢ probki / wyjsciowa objetosc¢ eluatu

System EZ1 DSP DNA Blood stosowany w aparacie EZ2 Connect MDx oferuje mozliwos$¢ fgczenia réznych wejsciowych objetosci
prébek (200 lub 350 pl) z réznymi wyjsciowymi objetosciami eluatéw (50, 100 lub 200 pl). Podczas testow ogolnej skutecznosci
procedur izolacji stosowanych w systemie EZ2 Connect MDx wykazano takg samg lub lepsza skutecznos¢ systemu w poréwnaniu do
aparatu EZ1 Advanced XL.

W zaleznosci od cato$ciowego przebiegu pracy (przygotowania prébki w potgczeniu z konkretnym dalszym zastosowaniem) moze istnie¢
najkorzystniejsza kombinacja wejsciowej objetosci probki i objetosci elucji, ktéra mogtaby zoptymalizowac¢ np. koncowy uzysk i stezenie
DNA lub dodatkowo zminimalizowac potencjalny wptyw pozostatosci substancji zaktdcajgcych. Rozne dalsze zastosowania, nawet
wykorzystujgce ten sam materiat prébki, mogg wymagac réznych kombinacji wejsciowej objetosci probki i wyjsciowej objetosci eluatu.
Z tego wzgledu obowigzkiem uzytkownika jest zwalidowanie catego przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu

ustalenia odpowiednich parametréw do oceny skutecznosci.

Doktadnosc¢
W aparatach EZ2 Connect MDx i EZ1 Advanced XL wykonano 6 cykli oczyszczania przy uzyciu trzech roznych stezen biatych krwinek

(white blood cell, WBC). Uzysk DNA z prébek o wejsciowej objetosci 200 ul przy zastosowaniu objetosci elucji 200 pl zostat okreslony

poprzez pomiar spektrofotometryczny i porownany miedzy réznymi aparatami.

EZ1 DSP DNA Blood Kit Instrukcja uzycia (Parametry skutecznosci) 06/2022 11



50

|EZ2 Connect MDx m EZ1 Advanced XL

40

30

Stezenie DNA [ng/ul]

WBC-1 WBC-2 WBC-3

Ryc. 8. Srednie stezenie DNA uzyskane dla réznych stezen WBC. Krew peing pobierano od roznych dawcéw, fgczono, a nastepnie dostosowywano do wymaganych
stezen WBC za pomoca kozuszka leukocytarno-ptytkowego. Genomowy DNA zostat oczyszczony z 200 pl kazdej prébki i poddany elucji w 200 pl przy uzyciu systemu EZ1
DSP DNA Blood w aparatach EZ1 Advanced XL oraz EZ2 Connect MDx. Dla kazdego stgzenia WBC przedstawiono $rednie stezenie DNA.

Tabela 7. Podsumowanie wynikéw testow doktadnosci

Stezenie DNA

WBC Aparat Dzien
Srednia (ng/pl) Mediana (ng/pl) SD % CV
1 21,92 22,50 1,662 7,58
EZ1
2 22,28 22,05 1,785 8,01
WBC-1
1 23,00 23,00 1,490 6,48
EZ2
2 22,71 22,45 1,975 8,70
1 2% 33,30 3,565 10,73
EZ1
2 29,98 31,03 2,635 8,79
WBC-2
1 35,75 36,05 3,066 8,58
EZ2
2 35,32 35,15 3,341 9,46
1 34,48 34,70 3,418 9,91
EZ1
2 32,47 31,35 5,717 17,61
WBC-3
1 38,04 37,50 4,260 11,20
EZ2
2 36,76 36,63 3,935 10,70

Analiza statystyczna wykazata, ze wydajnos¢ aparatu EZ2 Connect MDx jest taka sama w poréwnaniu z aparatem EZ1 Advanced XL.
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Stabilno$¢ eluatu

Dane dotyczgce stabilnosci eluatu uzyskane przy uzyciu aparatu EZ1 Advanced XL, EZ1 Advanced lub BioRobot EZ1 odnoszg sie
réwniez do aparatu EZ2 Connect MDx (patrz strona 8). Sktad probki i zestawu sg takie same w przypadku systeméw aparatéw
przeznaczonych do uzycia z zestawem EZ1 DSP DNA Blood Kit. Ponadto przetestowano réwnowaznos$¢ procedur izolacji stosowanych
w systemie EZ2 Connect MDx w celu wykazania tej samej lub lepszej skutecznosci systemu. Instrukcje dotyczace postepowania z

eluatami odnoszg sie do wszystkich zautomatyzowanych systeméw przeznaczonych do uzycia z zestawem.

Obowigzkiem uzytkownika jest jednak zwalidowanie catego przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu ustalenia

odpowiednich parametrow do oceny skutecznosci.

Substancje zaktécajgce

Wplyw substancji zaktdcajgcych okreslono przy uzyciu aparatu EZ1 Advanced XL, EZ1 Advanced lub BioRobot EZ1. Dane te odnoszg
sie réwniez do aparatu EZ2 Connect MDx (patrz strona 8). Sktad prébki i zestawu sg takie same w przypadku systeméw aparatéw
przeznaczonych do uzycia z zestawem EZ1 DSP DNA Blood Kit. Wej$ciowa objetos¢ probki oraz wyjsciowa objetos¢ eluatu sg takie
same, dlatego nie przewiduje sie wptywu w odniesieniu do typu lub stezenia substancji zaktdcajgcych w eluatach. Ponadto przetestowano
rébwnowaznos¢ procedur izolacji stosowanych w systemie EZ2 Connect MDx w celu wykazania tej samej lub lepszej skutecznosci
systemu. Instrukcje dotyczgce postepowania z probkami i eluatami odnoszg sie do wszystkich zautomatyzowanych systemoéw

przeznaczonych do uzycia z zestawem.

Obowigzkiem uzytkownika jest jednak zwalidowanie catego przebiegu pracy w ramach konkretnego zastosowania w celu ustalenia
odpowiednich parametrow do oceny skutecznosci.

Zanieczyszczenie krzyzowe

Ryzyko wystgpienia zanieczyszczenia krzyzowego podczas uzywania zestawu EZ1 DSP DNA Blood Kit w aparacie EZ2 Connect MDx
przeanalizowano, przeprowadzajgc 10 cykli (objetos¢ wejsciowa 350 pl, 50 pl elucji). Probki o réznym statusie byly testowane w ramach
jednej partii, w ktérej uktadano je w ukfadzie ,szachownicy” (naprzemiennie). W celu wykrycia zanieczyszczenia spowodowanego
przeniesieniem miedzy prébkami podczas cyklu prébki meskie (dodatnie) i zenskie (ujemne) byty uktadane naprzemiennie. Co drugi cykl
byt wykonywany wytgcznie przy uzyciu zenskich prébek krwi. Wszystkie eluaty przetestowano pod kgtem amplifikacji fragmentu o
dtugosci 78 pz specyficznego dla chromosomu Y pojedynczego genu SRY przy uzyciu zestawu QIAGEN QuantiTect Probe PCR Kit.

Wszystkie meskie prébki krwi daty dodatni wynik w tescie PCR, natomiast wszystkie zenskie probki krwi daty wynik ujemny. Nie wykryto

zanieczyszczenia krzyzowego spowodowanego przeniesieniem miedzy probkami oraz miedzy cyklami przetwarzania.
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Symbole

W niniejszym dokumencie pojawiajg si¢ ponizsze symbole. Petna lista symboli stosowanych w instrukcji uzycia lub na opakowaniu

i oznaczeniach znajduje sie w instrukcji obstugi.

Definicja symbolu

Ten produkt spetnia wymogi rozporzadzenia europejskiego 2017/746 w sprawie wyrobow medycznych do
diagnostyki in vitro.

N\
Mm |3

IVD Wyrob medyczny do diagnostyki in vitro
Numer katalogowy

R oznacza wydanie Instrukcji uzycia, a n oznacza numer wydania

Producent

Wazna uwaga

@‘§E
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Historia zmian

Wydanie Opis

R1, czerwiec 2022 r. Wersja 4, wydanie 1

e Wygenerowanie dokumentu dla nowej wersji zestawu. Dodano dane
dotyczace aparatu EZ2 Connect MDx

Aktualne informacje licencyjne oraz dotyczace wytgczenia odpowiedzialnosci dla poszczegolnych produktéw znajdujg sie w instrukciji
obstugi lub podreczniku uzytkownika odpowiedniego zestawu firmy QIAGEN. Instrukcje obstugi i podreczniki uzytkownika zestawdw
QIAGEN sg dostepne pod adresem www.giagen.com. Mozna je takze zamowi¢ w serwisie technicznym lub u lokalnego dystrybutora
firmy QIAGEN.

Znaki towarowe: QIAGEN®, Sample to Insight®, BioRobot®, EZ2®, EZ1®, QuantiTect® (QIAGEN Group); BD™, Vacutainer® (Becton Dickinson and Company); Bio-One®, Vacuette® (Greiner Bio-One GmbH); Sarstedt®, S-Monovette® (Sarstedt AG
and Co.). Zastrzezonych nazw, znakéw towarowych itd. wykorzystywanych w niniejszym dokumencie, nawet jezeli nie zostaty wyraznie oznaczone, nie mozna uwaza¢ za niechronione przepisami prawa.

06/2022 HB-3025-D01-001 © 2022 QIAGEN, wszelkie prawa zastrzezone.
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