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Rendeltetésszerii hasznalat

A cobas® Factor II and Factor V Test egy in vitro diagnosztikai eszkoz, amely valos idejt polimeraz-lancreakcié (PCR)
segitségével mutatja ki és genotipizalja a human II. faktor (protrombin) G20210A mutaciét és a human V. faktor
Leiden-mutaciot K;EDTA-s teljesvér-mintakbol szarmazé genomialis DNS-bd), és ezaltal segitséget nyujt a feltehetdleg
trombofilidban szenvedo betegek diagnosztizaldasaban. A cobas® II. faktor és V. faktor tesztet és a cobas z 480 analizatort
egylittesen haszndljak automatizalt amplifikalasra és kimutatasra.

A teszt Osszegzése és ismertetése

Hattér

A trombofilia olyan allapot, amelynek soran a betegek szervezete a véralvadasi rendszer 6rokolt vagy szerzett hibaja miatt
hajlamos rd, hogy trombozis (azaz vérrogok) alakuljanak ki. A vérrogok mind a vénas, mind az artérias érrendszerben
kialakulhatnak, és mélyvénas tromboézishoz (DVT) vagy tiid6embolidhoz (PE) vezethetnek. A DVT és PE kozos neve
vénas tromboembdlia (VTE).! A VTE az akut koronariaszindroma és az agyi érkatasztréfa utdn a harmadik leggyakoribb
sziv-érrendszeri haldlok.”

Az 6rokolt trombofiliat a leggyakrabban az V. faktor vagy II. faktor (protrombin) génmutdci6 okozza. Az V. faktor
Leiden-mutaci6 a human V. faktor gén pontmutacidja (G-A csere az 1691-es vagy G1691A pozicion), amelynek

mutacié kovetkeztében a fehérje részlegesen ellenalloképes lesz az aktivalt C fehérje altal torténd inaktivalasra (APC). Az
APC-rezisztencia a VTE-hez kapcsolddo leggyakoribb véralvadasi rendellenesség.”* A genetikai vizsgalatokbol kideriilt,
hogy az V. faktor Leiden-mutacié elé6fordulasa viszonylag magas a népességben (pl. europidok korében kb. 5%), és az
APC-rezisztencias esetek 85-95%-4ért lehet felelds.* Az V. faktor G1691A mutacidjan feliil a II. faktor G20210A
molekularis genetikai vizsgalata (G-A csere a 20210-es pozicidn) is javasolt, mivel ez a mutacié a népesség 1-3%-aban
van jelen, és jol ismert a VTE-ben jatszott szerepe.”” A betegek 6rokletes trombofilias kockazatanak II. faktor és V. faktor
genotipusteszt soran torténd kiértékelése kritikus szerepet jatszik a trombofilias betegek diagndzisaban és kezelésében.

Az eljaras alapelvei

A cobas® II. faktor és V. faktor teszt K,EDTA-s teljes vérbdl izolalt genomialis DNS-mintak valds idds PCR-elemzése soran
allapitja meg a II. faktor gén genotipusat a 20210-es pozicion és/vagy az V. faktor gén genotipusat az 1691-es pozicion.

A tesztet a cobas z 480 analizatoron végzik. A futtatas érvényességének ellenérzése érdekében minden futtatds tartalmaz
egy pozitiv kontrollt (F2F5 PC) és egy negativ kontrollt (F2F5 NC).

Minta-el6készités

A K;EDTA-s teljesvér-mintakbol a genomialis DNS izolaldsa olyan DNS-izolalasi modszerekkel torténhet, amelyek
megfelel6 koncentracioju DNS-t eredményeznek (= 0,1 ng/pl).

07948344001-02HU
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PCR-amplifikalas

A target kivalasztasa

A cobas® II. faktor és V. faktor teszt két olyan PCR primerpart tartalmaz, amelyek a II. faktor gén 173 bazisparos régidjat
és az V. faktor gén 233 bazisparos régiojat amplifikaljak. Ezek tartalmazzdk a II. faktor (protrombin), illetve az V. faktor
Leiden-mutaciojanak helyét. A teszt mindkét gén esetében amplifikdlja mind a vad tipust, mind a mutans allélokat.

Targetamplifikalas

A II. faktor és V. faktor célrégidinak amplifikalasara Thermus Z05 DNS-polimerazt és PCR primereket hasznalnak. El6szor
a genomidlis DNS denaturalasa és a primer targetszekvenciak felszabaditasa céljabdl a PCR-elegyet felmelegitik. Az elegy
kihtlésével az upstream és downstream primerek a II. faktor és V. faktor génekben a target DNS-szekvenciakhoz
kapcsolodnak, a Z05 polimeraz pedig két vegyértékii fémkation és feleslegben levé dezoxitimidin-trifoszfatok (ANTP)
jelenlétében a cél-DNS-t sablonként hasznalva meghosszabbitja a kapcsolodott primereket. Ezzel a PCR els6 ciklusa

véget ér, és 1étrejonnek a II. faktor célrégidjanak és az V. faktor célrégidjanak kétszalt DNS-masolatai (amplikonok).

Ez a folyamat tobb cikluson keresztiil ismétl6dik, és a II. faktor és V. faktor DNS-mennyisége minden ciklus soran
lényegében megduplazodik.

Automatizalt valds idejii genotipizalas

A cobas® II. faktor és V. faktor teszt valos idds PCR-technoldgia segitségével allapitja meg a II. faktor gén genotipusat
a20210-es pozicidn és az V. faktor gén genotipusat az 1691-es pozicion. A reakcié négy oligonukleotid-proébat tartalmaz,
kett6t a II. faktorhoz (G20210A mutdcid és vad tipusu szekvenciak), és kettét az V. faktorhoz (G1691A mutdcid és vad
tipusu szekvenciak). Minden oligonukleotid-proba egy jelz6ként szolgalo fluoreszcens festékkel van jelolve, valamint

egy blokkolé molekulaval, amely az érintetlen probaban elnyeli (blokkolja) a jeloléfesték fluoreszcens emisszidjat. Az
amplifikdldas minden egyes ciklusa soran a probak az amplikon-DNS komplementer régidihoz kotédnek, majd az 5'-3'-
nukleazaktivitasi Z05 DNS-polimeraz hasitja 6ket. A vad tipust és mutans probak hasitasa csak akkor torténik, amikor
a megfelel6 vad tipusu vagy mutans II. faktorhoz és V. faktorhoz kotédnek.

s

A prébamolekulak hasitasa lehet6vé teszi a jelolofesték blokkolotdl torténd elvalasztasat, igy a jelolofesték fluoreszcenciajat
mérni lehet, amikor a reakciot megfelel6 hullimhosszu fénnyel vilagitjak meg. A II. faktor és V. faktor vad tipusu és
mutdns probakat kiilonbozo jelolofestékekkel cimkézik fel. Ha a valds idejii PCR soran barmely jelolofesték
megnovekedett fluoreszcencidjat észlelik, ez azt jelzi, hogy a festéknek megfeleld II. faktor vagy V. faktor allél jelen van

a reakcioban. A II. faktor és V. faktor genotipusok meghatarozasanak alapjat az képezi, hogy az egyes génekhez melyik
alléleket mutatjak ki. Ha egy génhez mind mutans, mind vad tipusu allélokat kimutatnak, a genotipus heterozigota. Ha
csak vad tipusu vagy mutans alléleket mutatnak ki, a genotipus vad tipus, illetve homozigdta mutans. Ha akar a II. faktor,
akdr az V. faktor esetében sem vad tipusu, sem mutans allélt nem mutatnak ki, az eredmény mindkét gén esetében
érvénytelen.

07948344001-02HU
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Szelektiv amplifikalas

A mintaban 1év6 targetnukleinsav szelektiv amplifikalasat a cobas® II. faktor és V. faktor teszt az AmpErase (uracil-N-
glikozilaz enzim) és dezoxiuridin-trifoszfat (dUTP) segitségével végzi.® Az AmpErase enzim felismeri és katalizalja

a dezoxiuridin-tartalmu DNS-szdlak lebontdsat, a timidint tartalmazé DNS-ét viszont nem. A dezoxiuridin a természetes
DNS-ben nincs jelen, ugyanakkor az amplikon-DNS-ben mindig megtalalhat6, miutdn a Master Mix reagens a nukleotid-
trifoszfatok egyikeként dezoxitimidin-trifoszfat helyett dUTP-t hasznal; tehat csak az amplikon-DNS tartalmaz dezoxi-
uridint. A dezoxiuridinnak kdszonhet6en a szennyezd amplikont az AmpErase enzim még a target DNS amplifikalasat
megel6zbéen lebontja. A Master Mix reagensben 1évé AmpErase enzim azéltal katalizélja a dezoxiuridint tartalmazé DNS
hasitasat a dezoxiuridin-maradvanyoknal, hogy a dezoxiribézlancot a C1 helyen felnyitja. Az elsé hevitési lépésben lagos
pH-n az amplikon DNS-lanc eltorik a dezoxiuridin helyén, tehat a DNS nem lesz amplifikalhat6. Az AmpErase enzim

55 °C felett, azaz a hevitési 1épések soran inaktiv, és igy nem bontja le a targetamplikont.

07948344001-02HU
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Anyagok és reagensek

A készlethez tartoz6 anyagok és reagensek

Tesztenkénti

Készlet Reagensek és Gsszetevik ..
mennyiség

Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés?

F2F5 MMX (arany gombos kupak)

(Il. faktor és V. faktor Master Mix)

Termostabil DNS polimerdz, AmpErase (uracil-
N-glikozilaz), oligonukleotid PCR primerek,
fluoreszcens cimkézett oligonukleotid prébak,
dezoxinukleozid-trifoszfatok, glicerin, dimetil-
szulfoxid, nem ionizalé detergens és

0,09% néatrium-azid

4 x 0,6 ml

N/A

cobas® Factor Il and
Factor V Test

96 teszt

(P/N: 07948352190)

F2F5 COFACTOR (kék gombos kupak)
(l1. faktor és V. faktor kofaktor)

Mangéan-acetat, magnézium-acetat, marha-
szérumalbumin és 0,09% natrium-azid

4 x 0,15 ml

N/A: Nem veszélyes anyag vagy elegy.
EUH210 Kérésre biztonsdgi adatlap kaphaté.

F2F5 PC (piros gombos kupak)
(Il. faktor és V. faktor pozitiv kontroll)

Nem fert6z6 nukleinsavak 0,05% natrium- 4> 0,05ml

azidot tartalmazé pufferoldatban

N/A

F2F5 NC (kék gombos kupak)
(lI. faktor és V. faktor negativ kontroll) 4% 04 ml

0,05% natrium-azidot tartalmazé pufferoldat

N/A

a A termék biztonségi cimkéi megfelelnek az EU GHS el6irdsainak.

A reagensek tarolasa és kezelése

Készlet Tarolasi hémérséklet Tarolasi idé6
cobas® Factor Il and Factor V Test 2 8°C Feln.)fités. ut,én a_ reager?skészletel_( 90 ?aporz belil 2 hasznélatig vagy
a lejarati datumig stabilak, amelyik el6bb kévetkezik.

Megjegyzés: Ne fagyassza le a reagenseket.

07948344001-02HU
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Tovabbi sziikséges anyagok

Anyagok

P/N

Fehéritészer

Tetsz6leges gyartd

70% etanol

Tetsz6leges gyarté

cobas® 4800 rendszer mikrolemez (AD-Plate) és zardfilm

Roche 05232724001

cobas® 4800 System zérdéfilm-felhelyez6 (a cobas® 4800 rendszer része)

Roche 04900383001

Allithato pipettak* (5-1000 pl adagolékapacitassal)

Tetsz6leges gyarté

Aeroszolbarrieres vagy pozitiv kiszoritdsos DNdz-mentes pipettahegyek

Tetsz6leges gyartd

Asztali mikrocentrifuga* (20 000 x g kapacitdsu)

Eppendorf 5430 vagy 5430R, vagy ennek megfeleld

Mikrocentrifuga-csovek (1,5 ml RNdz/DNéz-mentes, PCR minGségi)

Life Technologies AM12400 vagy Eppendorf 022364120 vagy
ezeknek megfeleld

Allvany kipos és mikrocentrifuga-csovekhez

Tetsz6leges gyarté

Vortex keverg*

Tetsz6leges gyarté

Egyszer hasznalatos, pudermentes keszty(ik

Tetsz6leges gyartd

* Valamennyi felszerelés megfelel6 karbantartdsat a gyarté utasitdsai szerint kell végezni.
A kiilén beszerezhetd anyagokkal kapcsolatos tovabbi informaciékért forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Sziikséges, de nem biztositott eszk6z6k és szoftverek

Sziikséges, de nem biztositott eszk6z6k és szoftverek

cobas z 480 analizator

cobas® 4800 rendszer vezérlGegység 2.2-es vagy Ujabb verzidju rendszerszoftverrel

Il. faktor és V. faktor elemz6csomag-szoftver, 1.0-as vagy Ujabb verzié

Vonalkédolvasé ext USB

Nyomtatd (pl. HP P2055d)

A kiilén beszerezhetd anyagokkal kapcsolatos tovabbi informaciékért forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Ovintézkedések és kezelési kovetelmények

Figyelmeztetések és dovintézkedések

Mint minden teszteljarasnal, a helyes laboratériumi gyakorlat alapvetd a teszt megfeleld kivitelezéséhez.

o Csak in vitro diagnosztikai célra.

« A biztonsagi adatlapok (SDS) igény esetén hozzaférhetek a helyi Roche irodéban.

« Minden mintat fert6zéként, megfelelé biztonsagos laboratériumi eljardsokat alkalmazva kell kezelni. Ilyeneket
ir le példaul a Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories’ és a CLSI Document M29-A4."

o  Steril, egyszer hasznalatos pipettak és DNazmentes pipettahegyek hasznalata javasolt.

« Haavizsgalat hasznalatakor sulyos nem vart esemény torténik, tajékoztassa rola a helyi illetékes hatosagot.

07948344001-02HU
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Helyes laboratdoriumi gyakorlat

Ne pipettazzon szajjal.
Ne egyen, igyon vagy dohdnyozzon a laboratérium munkateriiletén.
A mintak és reagensek kezelése utan alaposan mosson kezet.

Viseljen szemvédat, védéruhat és egyszer hasznalatos véddkesztylit minden reagens kezelése kozben. Ezen
anyagok bérrel, szemmel és nyalkahartyaval valé érintkezése keriilend6. Ha mégis érintkezésbe keriilnek, azonnal
oblitse le bé vizzel. Ellenkez6 esetben égés torténhet. Ha reagens 6mlik ki, miel6tt feltorolné, higitsa vizzel.

Gondosan tisztitson meg, és desztillalt vagy ioncserélt vizbdl frissen készitett 0,5%-os natrium-hipoklorit oldattal
(1:10 aranyban higitott haztartasi fehéritdszer) ferttlenitsen minden laboratériumi munkafeliiletet. Utana torolje
at a feliiletet 70%-os etanollal.

Megjegyzés: A kereskedelemben kaphato hdztartdsi fehérité rendszerint 5,25% koncentrdciéban tartalmaz ndtrium-

hipokloritot. Az 1:10 ardnyban higitott hdztartdsi fehérité 0,5%-os ndtrium-hipoklorit oldatnak felel meg.

SzennyezOdés

Viseljen kesztytit. A mintak és a cobas® II. faktor és V. faktor tesztreagensek kezelése kozott a szennyezddés
megel3zése érdekében cseréljen kesztytit. A mintak kezelése soran keriilje a kesztytlik szennyezését.

A DNS-izolacios teriilet elhagyasa el6tt vagy ha lehetséges, hogy oldatokhoz vagy mintdhoz ért, cseréljen kesztytit.
Keriilje a reagensek mikrobidlis szennyezését.

Az amplifikalasi és kimutatasi munkateriiletet alaposan meg kell tisztitani az MMX munkareagens elkészitése
el6tt. Valamennyi miivelethez tartozo felszerelést és eszkozt jel6lni kell, és tilos mas miivelethez hasznalni vagy
mas teriiletre atvinni. A DNS-izolalashoz hasznalt pipettakat és eszkozoket példaul nem szabad az amplifikdlashoz
vagy kimutatashoz hasznalt reagensek el6készitéséhez hasznalni.

Erésen ajanlott a laboratériumi folyamatokat egyiranyuként szervezni, vagyis egy tevékenység megkezdése el6tt az
el6z6t ajanlatos befejezni. A DNS-izolalast példaul be kell fejezni az amplifikalas és a kimutatas megkezdése el6tt.
A DNS-izolalast az amplifikalas és a kimutatas teriiletétdl elkiilonitett helyen kell végezni. Annak érdekében, hogy
a Master Mix munkareagens ne szennyezddjon DNS-mintakkal, az amplifikalas és a kimutatas munkateriiletét

a Master Mix el6készitése el6tt alaposan meg kell tisztitani.

Felhasznalhat6sag

Ne hasznilja a készleteket a lejarati id6 utan.

Ne ontson 0ssze kiilonboz készletekbdl vagy gyartasi tételekbdl szarmazo reagenseket.

Ne keverje a kiillonboz6 készlettételekbdl szarmazoé reagenscsoveket.

Ne haszndljon egyszer hasznalatos anyagokat a lejarati id6 utan.

Az egyszer hasznalatos termékeket csak egyszer szabad felhaszndlni. Ne hasznalja 6ket djra.
Ne hasznaljon lathatoan sériilt vagy szivargo reagenseket és edényeket.

Valamennyi felszerelést a gyart6 utasitasai szerint megfeleléen karban kell tartani.

07948344001-02HU
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Hulladékkezelés

e Az F2F5 MMX, F2F5 COFACTOR, F2F5 PC és az F2F5 NC natrium-azidot tartalmaznak. A ndtrium-azid az
6lom- és rézcsovekkel reakcidba lépve erdsen robbanékony fém-azidokat képezhet. Amikor natrium-azid tartalmu
oldatot 6nt ki a laboratériumi mosogatdba, nagy mennyiségt hideg vizzel oblitse a lefolyot az azidlerakodas
megakadélyozasa érdekében.

« A fel nem hasznalt reagensek és hulladék kezelésének 6sszhangban kell lennie a megfeleld orszagos, szovetségi,
allami és helyi szabalyozasokkal.

Kiomlés és tisztitas

a4

« Ha potencialisan fert6z6 agenst tartalmazé folyadék 6mlik ki, el¢szor laboratériumi tisztitoszerrel és vizzel, majd
0,5%-o0s natrium-hipoklorit oldattal tisztitsa meg az érintett teriiletet.

« Haa cobas® 4800 késziilékre folyadék omlik, a cobas® 4800 rendszer felhasznaldi segédletének utasitasai alapjan
tisztitsa meg.

« Ne hasznaljon natrium-hipoklorit-oldatot (fehéritdszert) a cobas z 480 analizator tisztitasahoz. A cobas z 480
analizatort a megfelel6 cobas® 4800 rendszer felhasznaloi segédletében leirt eljarasok alapjan tisztitsa.

o A cobas z 480 analizator fert6zési kockazatanak csokkentésére vonatkozo tovabbi figyelmeztetéseket,
ovintézkedéseket és eljarasokat a cobas® 4800 rendszer felhasznalodi segédletében talalja.

Minta levétele, szallitasa és tarolasa

Megjegyzés: Valamennyi mintdt fertozések dtvitelére alkalmasként kell kezelni.

Mintavétel és -kezelés

A cobas® II. faktor és V. faktor tesztet K,EDTA-val alvadasgatolt emberi teljesvér-mintakbol izolalt genomialis DNS-en
torténd hasznalat céljabol fejlesztették ki. A teljesvér-mintakbol izolalt DNS-t azonnal tesztelni lehet, vagy a hasznalt
DNS-izolacids készlet ajanlasai szerint lehet tarolni.

Mintak szallitasa, tarolasa és stabilitasa

A K,EDTA-val alvadasgatolt teljesvér-mintékat 2-30 °C hdmérsékleten, illetve fagyasztva lehet szallitani (1. tablazat).

A cobas® II. faktor és V. faktor teszt eredményei valtozatlanok maradnak, ha a teljesvér-mintakat harom alkalommal
lefagyasztjak és felolvasztjak. A teljesvér-mintak szallitaisanak meg kell felelnie az etioldgiai anyagok szallitasara vonatkozo
orszagos, szovetségi, allami és helyi szabalyozasoknak."!

1. tablazat Teljes vér stabilitasa

Teljes vér tarolasi hémérséklete 15...30°C 2...8°C -15...-25°C

Tarolasi id6 Legfeljebb 3 nap Legfeljebb 7 nap Legfeljebb 6 hét

07948344001-02HU
Doc. Rev. 2.0 10




cobas® Factor Il and Factor V Test

A feldolgozott mintak tarolasa és stabilitasa

A K,EDTA-val alvadasgatolt teljesvér-mintakbol izolalt genomialis DNS-t azonnal tesztelni lehet, vagy a hasznalt
DNS-izolacids készlet gyartoi ajanlasai szerint lehet tarolni. Az izolalt DNS-t az ajanlott tarolasi idétartamon beliil kell
felhasznalni, vagy annak a kereskedelmi DNS-izolacios készletnek a lejarati daituma el6tt, amellyel a DNS kivonasa tortént
(amelyik hamarabb kovetkezik). A hazon beliili tesztelés a 2. tablazatban lathatdk szerint timogatja a genomialis DNS
stabilitasat. A tarolt genomidlis DNS-mintak hasznalata el6tt a mintat tartalmazoé csovet érintéssel (meg-megszakitva)
vortexelje. A cobas® II. faktor és V. faktor teszt eredményei valtozatlanok maradnak, ha a genomialis DNS-mintakat
harom alkalommal lefagyasztjak és felolvasztjak.

2.tablazat Genomialis DNS stabilitasa

A kivont DNS tarolasi hémérséklete 2...8°C* -15...-25 °C*

Tarolasi id6 Legfeljebb 7 nap Legfeljebb 6 hét

* Az adatokat harom kereskedelemben kaphaté DNS-izolaldsi médszer segitségével generaltdk

A teszteljaras

A teszt futtatasa

3. tablazat cobas® Il faktor és V. faktor teszt munkafolyamata

—_

Ha a DNS-t nem teljesvér-mintakbdl izolaltak, a DNS izoldldsa

A tarolt DNS-mintdk és tesztreagensek el6vétele

A cobas® 4800 rendszer inditasa

A késziilék karbantartdsdnak elvégzése

Munkamenet Iétrehozésa és a lemezelrendezés nyomtatasa

Az amplifikalasi reagensek el6készitése

Az amplifikélasi reagensek mikrolemezre helyezése

A mintak és kontrollok mikrolemezre helyezése

©C | o |IN|loo|la | |lWw|N

A mikrolemez lezérdsa

—_
o

A mikrolemez cobas z 480 analizatorra helyezése

—_
—_

A futtatas inditasa

—_
N

Az eredmények attekintése

—_
w

LIS esetén: az eredmények LIS-be kiildése

—_
&

Az eszkdzok és anyagok kivétele az analizatorbdl
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Hasznalati utasitas

Megjegyzés: A cobas z 480 analizdtorra vonatkozo részletes haszndlati utasitdsokat a cobas® 4800 rendszer felhaszndloi
segédletében taldlja.

Futtatasi mennyiség

Egyetlen futtatas 96 lyuku mikrolemezenként 1-94 mintat (plusz két kontrollt) tartalmazhat. A cobas® II. faktor és
V. faktor tesztkészlet elegend6 reagenst tartalmaz 96 minta tesztelésére készletenként legfeljebb nyolc tesztcsoportban.

DNS-izolalas

1. A genomialis DNS-t K;EDTA-val alvadasgatolt emberi teljes vérbdl izolalja olyan DNS-izolalasi médszerrel, amely

s s

atlatszo és szintelen, valamint megfelel6 koncentraciéju (= 0,1 ng/pl) genomidlis DNS-mintak el6allitasara képes.

2. A DNS-izoldlasi eljaras soran F2F5 NC-t hasznalhatnak a DNS-izolalas sordn tortént szennyez6dés kontrollalasara,
illetve ezt kozvetleniil feldolgozas nélkiil is hasznalhatja a cobas® II. faktor és V. faktor teszt sordn.

3. Az F2F5 PC-t DNS-izolalas nélkiil hasznaljak a cobas® II. faktor és V. faktor tesztben. A F2F5 PC-n ne végezzen
DNS-izolalast.

4. Azizolalt genomialis DNS-t azonnal tesztelheti a cobas® I1. faktor és V. faktor teszttel, vagy a DNS-izolalokészlet
gyartdjanak ajanlasai alapjan tarolhatja.

Amplifikalas és kimutatas

Megjegyzés: Annak érdekében, hogy az MMX munkareagens DNS-mintdval torténd szennyezodését elkeriilje, az
amplifikdldst és kimutatdst a DNS-izoldldstol elkiilonitett teriileten kell végezni. Az MMX munkareagens
elkészitése elott az amplifikdldsi és kimutatdsi munkateriiletet alaposan meg kell tisztitani. A megfelelé
tisztitdshoz valamennyi feliiletet, példdul az dllvanyokat és pipettikat, gondosan le kell torélni 0,5%-os
ndtrium-hipoklorit-oldattal, majd 70%-os etanololdattal. A kereskedelemben kaphato hdztartdsi fehérito
rendszerint 5,25% koncentrdcioban tartalmaz ndtrium-hipokloritot. Az 1:10 ardnyban higitott hdztartdsi
Jfehérito 0,5%-os ndtrium-hipoklorit oldatnak felel meg.

Munkamenet és a lemezek elrendezése

A munkafolyamat [épéseinek részletes leirdsat a cobas® 4800 rendszer felhasznalodi segédletében talalja.

Allitsa 6ssze a munkamenetet és lemezelrendezést a futtatds Ssszes mintdjanak és kontrolljénak pozicidja alapjén.
Az F2F5 PC-t a lemezen az A01 pozicioba kell helyezni, az F2F5 NC-t pedig a lemezen a BO1 pozicidba. Ezt kovetéen
a genomialis DNS-mintdkat a 4. tablazatban lathaté médon a C01-HO01, C02-HO02, stb. Iyukakba kell betolteni.

07948344001-02HU
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4. tablazat Lemezek elrendezése a cobas® Il. faktor és V. faktor tesztben

OSS(; 0/ o | o 02 03 04 05 06 07 08 09 10 1 12
A pCe s7 S15 | S23 | S31 | S39 | sS47 | S55 | Se3 | S71 | S79 | ss7
B NCP S8 S16 | S24 | S32 | Ss0 | S48 | Ss6 | Ses | S72 | S80 | Sss
c S1° S9 S17 | S25 | S33 | S41 | sSs49 | S57 | Ses | S73 | S81 | Ss9
D S2 S10 | S18 | S26 | S34 | S42 | sso | Ss8 | Se6 | S74 | S82 | S90
E s3 S11 | S19 | S27 | S35 | sS43 | s51 | Sso | se7 | S75 | S83 | So1
F S4 S12 | S20 | S28 | S36 | Sss | S52 | Se0 | Ses | S76 | S84 | S92
G S5 S13 | S21 | S20 | S37 | S45 | sS53 | Se1 | Se9 | S77 | sS85 | S93
H S6 S14 | S22 | S30 | S38 | S46 | S54 | Se2 | S70 | S78 | Sse | S94

2 PC = F2F5 PC

b NC = F2F5 NC

¢S = minta

A késziilék el6készitése

1. Kapcsolja be a cobas z 480 analizatort. A késziilék felmelegedéséhez tobb percre van sziikség, és addig nem indithato
futtatas.

2. Kapcsolja be a vezérldegységet. A vezérlGegység automatikusan bejelentkezik a Windowsba.

3. Kattintson duplan a cobas® 4800 szoftver ikonjara, és a futtatas végrehajtasahoz jelentkezzen be a megadott
laboratériumi felhasznaldnévvel és jelszdval.

4. Kattintson a menii ,,New Run” ikonjara.

5. Megjelenik a ,,Select Test” eldugré ablak. Vélassza a ,,PCR Only” munkafolyamat-tipust, majd az ,,F2F5”-6t, és
kattintson az ,,OK” gombra.

6. Amikor megjelenik a ,,Work Place” képerny®, kattintson a ,,Microwell Plate ID” mezére, és gépelje be vagy olvassa
be a mikrolemez (MWP) vonalkédjat. Sziikség szerint adja meg a megjegyzéseket a ,,Comments” mezdében.

7. Kattintson az els6 készlet vonalkddsoraban az ,,F2F5 Test Kit-ID” mezdre, majd gépelje be vagy olvassa be
a cobas” II. faktor és V. faktor tesztkészlet azonosit6 vonalkddjat. Ugyanennek a sornak a ,,Specimen” mezdjébe
gépelje be a futtatas soran tesztelendé mintak szamat.

a. [Egyetlen készlet-gyartasitétel hasznalata esetén legfeljebb 94 mintat adhat meg az els6 készlet
vonalkédsoraban (2 eredmény az F2F5 PC és F2F5 NC szdmara van fenntartva).

b. Ha ugyanabbdl a gyartasi tételbdl tobb készletet hasznal (legfeljebb 4 készletet), adja meg
a cobas® II. faktor és V. faktor tesztkészlet azonosit6 vonalkéddjat az ,,F2F5 Test Kit-ID” mez8ben és
az adott készlettel tesztelendé mintak szamat a ,,Specimen” mezében. Minden készlethez egy készlet
vonalkédsorat hasznalja.

c. AD-lemezenként maximum 94 mintat és 2 kontrollt hasznalhat.

07948344001-02HU
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8. A szoftver a ,Sample ID” mez6t automatikusan kit6lti a megfelel6 kontrollpozicidkkal (A01 és BO1). Gépelje vagy
olvassa be a ,Sample ID” értékét a mintaazonositokat tartalmazé oszlop minden mintdjahoz. Egy adott futtatason
beliil mindegyik mintaazonositénak egyedinek kell lennie. A ,,Kit” és ,,Sample Type” mez6ket a rendszer
automatikusan tolti ki.

9. Mindegyik mintahoz valassza ki a ,Requested Result” értékét: ,F2”, ha csak II. faktort hasznal, ,,F5”, ha csak V. faktort
hasznal, illetve ,,F2F5”, ha mind II. faktort, mind pedig V. faktort hasznal.

10. Sziikség szerint adja meg az egyes mintakhoz tartozé megjegyzéseket.
11. Amikor minden informaciét megadott, kattintson a képernyd jobb als6 sarkaban talalhato ,Save” gombra.
12. Mentse a fajlt a szoftver altal adott alapértelmezett fajlnéven.

13. Nyomtassa a futtatas 6sszes mintdjanak és kontrolljanak a poziciojat tartalmazé lemezelrendezést: kattintson a ,,Print”
gombra, és valassza a ,,Preview” ablakban a ,,File” —> ,,Print” meniipontokat. A lemezt mindig oszloponként toltse ki,
el6szor az F2F5 PC-t az A01 pozicidban, majd az F2F5 NC-t a BO1 pozicidban. Rendelje hozza a mintdkat a C01
poziciotdl lefelé a HO1 pozicidig, majd folytassa az A02-HO02 pozicidkkal, az A03-t6l H03-ig terjedd pozicidkkal, és igy
tovabb, amig minden mintat poziciéhoz nem rendelt.

A reakcio elokészitése

A Master Mix munkareagens elokészitése

Megjegyzés: Az F2F5 MMX és az MMX munkareagens (MMX és COFACTOR) fényérzékenyek: védeni kell 6ket a tartos
fényhatdstol. Az MMX munkareagenst tdrolja sotétben 2 °C és 8 °C kozott.

Megjegyzés: Az izoldalt DNS-mintdkat és kontrollokat 1 6rdn beliil hozzd kell adni az elkészitett MMX munkareagenshez.
Az amplifikadlast a feldolgozott mintdk és kontrollok MMX munkareagenshez addsdtol szamitott 1 ordn
beliil meg kell kezdeni.

Megjegyzés: Az F2F5 MMX szine vildgoskék/lila lehet. Ez nem befolydsolja a reagens mindségét.
1. Az F2F5 MMX sziikséges mennyiségét a kovetkezd képlettel szamolja ki:

F2F5 MMX sziikséges mennyisége = (mintak szama + 2 kontroll + 1) x 20 pl
2. Az F2F5 COFACTOR sziikséges mennyiségét a kovetkezd képlettel szamolja ki:

F2F5 COFACTOR sziikséges mennyisége = (mintak szama + 2 kontroll + 1) x 5 pl

A 5. tablazat segitségével a futtatdsban résztvevé mintdk szama alapjan hatarozhatja meg az MMX munkareagenshez
szitkséges F2F5 MMX és F2F5 COFACTOR mennyiségét.

5. tdblazat MMX munkareagens reagensmennyiségei

Mintaszam?
1 2 3 6 9 12 24
MMX 20 80 | 100 120 180 240 300 540
COFACTOR 5 pl 20 25 30 45 60 75 135
M“g;::g:ég::g(z?)sek 100 | 125 150 225 300 375 675

a Az MMX és COFACTOR mennyiségének alapjét a tesztelendd mintdk szama + 2 kontroll
+ 1 plusz reakcio képezi.

07948344001-02HU
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3. Vegye ki a hlit6bdl a 2 és 8 °C kozott tarolt megfelelé szamt F2F5 MMX és F2F5 COFACTOR csovet. Hasznalat elStt
vortexelje mindegyik reagenst 5 masodpercig, és gyljtse a csé aljara a folyadékot.

4. Lasson el jeloléssel steril mikrocentrifuga-cséveket mindegyik legfeljebb 24 mintabdl all6 csoport MMX
munkareagenséhez.

5. Meérje az F2F5 MMX kiszamitott mennyiségét a felcimkézett csébe.
6. Mérje az F2F5 COFACTOR kiszamitott mennyiségét a felcimkézett csébe.
7. A megfeleld keveredés érdekében vortexelje az MMX munkareagenst tartalmazé csovet 3-5 masodpercig.

Megjegyzés: A mintdkat és kontrollokat az MMX munkareagensek elkészitésétol szamitott 1 6rdn beliil a mikrolemezre
(AD-lemez) kell helyezni.

Megjegyzés: Csak cobas® 4800 rendszerhez tartozo mikrolemezt (AD-lemez) és zdrofilmet haszndljon.

Lemez elokészitése

Megjegyzés: Ha tdrolt genomidlis DNS-mintdkat haszndl, kivesse a ,,Feldolgozott mintdk tdroldsa és stabilitdsa” cimii
részben leirt utasitdsokat.

1. Az el6zbleg elkészitett lemeztérkép alapjan pipettazzon 25 ul MMX munkareagenst a futtatashoz hasznalt minden
reakcidlyukba a mikrolemezen (AD-lemez). Ugyeljen, hogy a pipetta hegye ne érjen a lemezhez a lyukakon kiviil.

2. Pipettazzon 25 ul F2F5 PC-t a mikrolemez (AD-lemez) A01 lyukaba; legalabb kétszeri felszivassal és kitiritéssel
keverje jol 6ssze a lyukon beliil a pipettaval.

3. Uj pipettaheggyel pipettazzon 25 pl F2F5 NC-t a mikrolemez (AD-lemez) BO1 lyukaba; legaldbb kétszeri felszivassal
és kitiritéssel keverje jol 6ssze a lyukon beliil a pipettaval.

Megjegyzés: Minden futtatdsnak tartalmaznia kell F2F5 PC-t az A01 lyukban és F2F5 NC-t a BO1 lyukban, kiilonben
a futtatdst a cobas z 480 analizdtor érvényteleniti.

Megjegyzés: Sziikség szerint cseréljen kesztyiit, hogy megel6zze a minta-minta dtszennyezodést, valamint a PCR
reakciocso kiilso eredetii szennyezodését.

4. A CO01 poziciétol kezdve adjon 25 ul-t mindegyik DNS-mintédbdl a mikrolemez (AD-lemez) megfeleld lyukahoz
a fentiek szerint elkészitett lemezelrendezés alapjan. Minden mintédhoz 4j pipettahegyet hasznaljon. Keverje jol ssze

az Osszes lyukat ugy, hogy a pipettat a lyukon beliil legalabb kétszer felszivja és kiiiriti. Ellendrizze, hogy az 6sszes
folyadék a lyukak aljara gytlt-e.

Megjegyzés: Haszndlat el6tt érintéssel (meg-megszakitva) vortexelje a tdarolt genomidlis DNS-mintdkat.

5. Fedje le a mikrolemezt (AD-lemezt) a zarofilmmel (a lemezek mellé jar). A zaréfilm-felhelyezo segitségével rogzitse
a filmet szildrdan a mikrolemezre (AD-lemezre).

6. A PCRinditasa el6tt ellendrizze, hogy az 6sszes folyadék az egyes lyukak aljara gytilt.

Megjegyzés: Az amplifikdlast a feldolgozott mintdk és kontrollok MMX munkareagenshez addsdtol szamitott 1 oran
beliil meg kell kezdeni.

PCR inditasa

A munkafolyamat lépéseire vonatkozo részletes utasitdsokat a cobas® 4800 rendszer felhasznaloi segédletében talalja.
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Eredmények

Eredmények értelmezése
Megjegyzés: A futtatdsok és mintdk validdldsdt a cobas 4800 szoftver végzi.
Megjegyzés: Egy érvényes futtatds érvényes és érvénytelen mintaeredményeket is tartalmazhat.

A szoftver az érvényes futtatashoz a mintak eredményeit a 6. tablazat szerint értelmezi.

6. tablazat Eredmények értelmezése a cobas® Il. faktor és V. faktor teszthen

Teszteredmény Ertelmezés

WT E2 A genomialis DNS-minta Il. faktor (protrombin) mutdciéra vad tipusu. A Il. faktor gén 20210-es
poziciéjaban talalhaté nukleotid mindkét allélon G.
A genomialis DNS-minta Il. faktor (protrombin) mutécidra heterozigéta. A Il. faktor gén 20210-es

HET F2 . s ) - . .
poziciéjaban taldlhaté nukleotid az egyik allélon G, a masikon A.
A genomialis DNS-minta Il. faktor (protrombin) mutdciéra homozigéta muténs. A Il. faktor gén 20210-es

MUT F2 ol s < R
poziciéjaban taldlhaté nukleotid mindkét allélon A.
A genomialis DNS-minta V. faktor (Leiden) mutdcidra vad tipust. Az V. faktor gén 1691-es poziciéjdban

WT F5 ok L
taldlhatd nukleotid mindkét allélon G.
A genomialis DNS-minta V. faktor (Leiden) mutdcidra heterozigéta. Az V. faktor gén 1691-es

HET F5 . s . . . .
poziciéjaban taldlhaté nukleotid az egyik allélon G, a masikon A.
A genomialis DNS-minta V. faktor (Leiden) mutdciéra homozigéta muténs. Az V. faktor gén 1691-es

MUT F5 ol sz S
poziciéjaban taldlhaté nukleotid mindkét allélon A.

Invalid A minta eredménye érvénytelen. Az érvénytelen eredmény( mintédk vizsgalatat ismételje meg az alabbi
LErvénytelen eredményii mintak ismételt tesztelése” cim(i részben irtak szerint.

Failed Hibas futtatds hardver- vagy szoftverhiba miatt. M{szaki segitségért vegye fel a kapcsolatot a Roche
helyi szervizével.

Ervénytelen eredményii mintak tjratesztelése
1. Ha a futtatas érvénytelen, ismételje meg a teljes teszteljarast az 6sszes mintara a genomialis DNS-t6] kezdve.

2. Ha a futtatas érvényes, de az egyes mintaeredmények érvénytelenek, ismételje meg a vizsgalatot az érvénytelen
minta(k)ra a genomialis DNS-sel kezdve. Ha az ismételt teszt még mindig érvénytelen, ismételje meg a genomialis
DNS-izolalast a teljesvér-minta(k)bol.

Minéségellendrzés és az eredmények érvényessége

Minden futtatashoz tartozik egy készlet cobas® II. faktor és V. faktor kontroll (F2F5 PC és F2F5 NC). Egy futtatas akkor
érvényes, ha mind az F2F5 PC, mind az F2F5 NC érvényes. Ha egy F2F5 PC vagy F2F5 NC érvénytelen, az egész futtatas
érvénytelen, és meg kell ismételni. Ha a F2F5 PC vagy F2F5 NC eredményei kovetkezetesen érvénytelenek, technikai
segitségért vegye fel a kapcsolatot a Roche helyi kirendeltségével.
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Eredményjelzok listaja

A ,Results” lapon eredményjelzdket taldl. A jelz6k forrasat az alabbi 7. tablazatban lathaté médon a jelzok kodja
tartalmazza. A 8. tablazat a felhasznal6 szamara relevans minden értelmezési jelz6t tartalmaz.

7. tablazat Jelzok forrasa

Jelzo forrasa

A jelz6kad elsé betiije

M* Tobb vagy egyéb ok M6
R Az eredmény értelmezése R20
Z* Analizétor Z1

* Tovébbi informéacickat a cobas® 4800 rendszer felhasznaléi segédletében taldl.

8. tablazat Eredményértelmezési jelz6k listaja

Jelz6kod Javasolt teendd

Silyossag

R2900, R2904, Hiba Ervénytelen pozitiv Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé haszndlati utasitasban.
R2908, R2912 kontroll Ezek a jelz6kodok azt jelzik, hogy a kényokmadszer algoritmusa olyan hibat talélt,
amely atipikus vagy zajos fluoreszcenciaminta esetén meriilhet fel.
R2901, R2905,  Hiba Ervénytelen pozitiv Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.
R2909, R2913 kontroll Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a pozitiv kontroll legaldbb egy csatornajaban
negativ eredmény jelentkezett.
R2902, R2906, Hiba Ervénytelen pozitiv Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.
R2910, R2914 kontroll Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a pozitiv kontroll egy megfigyelt Ct-értéke
a meghatdrozott kiiszobérték felett volt (azaz a kdnyok tdl magas). Ennek
lehetséges okai: 1. Master Mix munkareagens hibas elkészitése. 2. Pipettdzasi hiba
a Master Mix munkareagensnek a mikrolemez egyik lyukdba adagolédsakor.
3. Pipettazasi hiba a pozitiv kontrolinak a mikrolemez egyik lyukaba adagoldsakor.
R2903, R2907, Hiba Ervénytelen pozitiv Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé haszndlati utasitasban.
R2911, R2915 kontroll Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a pozitiv kontroll egy megfigyelt Ct-értéke
a meghatdrozott kiiszobérték alatt volt (azaz a kdnyok tdl alacsony). Ez a hiba
DNS-szennyez6dés esetén meriilhet fel.
R2916 Hiba Pozitiv kontroll nem Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.
mutathatd ki. Ez a jelz6 azt jelzi, hogy a pozitiv kontroll esetében minden csatornan negativ
eredmény jelentkezett. Lehetséges, hogy a pozitiv kontroll DNS-ét nem adtak
hozza a kontroll-lyukhoz.
R2917, R2919, Hiba Ervénytelen negativ Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé haszndlati utasitasban.
R2921, R2923 kontroll Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a kénydkmaodszer algoritmusa olyan hibat talalt,
amely atipikus vagy zajos fluoreszcenciaminta esetén mertlhet fel.
R2918, R2920, Hiba Ervénytelen negativ Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.
R2922, R2924 kontroll Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a negativ kontroll esetében pozitiv eredmény
jelentkezett (azaz szennyez6dési esemény tortént).
R2925, R2928, Hiba Ervénytelen eredmény  Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozd hasznélati utasitasban.
R2931, R2934, Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a konyokmaddszer algoritmusa olyan hibat talalt,
R2940, R2941, amely atipikus vagy zajos fluoreszcenciaminta esetén mertilhet fel.
R2942, R2943
R2926, R2929, Hiba Ervénytelen eredmény  Ismételje meg a futtatast. Nézzen utdna a teszthez tartozo hasznalati utasitasban.
R2932, R2935 Ezek a jelz6kodok azt jelzik, hogy a rendszer mintaval kapcsolatos atipikusan
magas Ct-értéket észlelt.
R2927, R2930, Hiba Ervénytelen eredmény  Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.

R2933, R2936

Ezek a jelz6kédok azt jelzik, hogy a rendszer mintaval kapcsolatos atipikusan
alacsony Ct-értéket észlelt.
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Jelzékaod Silyossag Leiras Javasolt teendd

R2937, R2938 Hiba Ervénytelen eredmény  Ismételje meg a mintat. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.

Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a gének egyikének (azaz Il. faktor vagy V. faktor)
esetében az eredmények nem voltak érvényesek. Ha egyik gén esetében sincs
érvényes eredmény, a rendszer megsziinteti a gének egymadsnak biztositott belsé
kontrollfunkcidjat, és a kdvetkezd lehetéségeket veti fel: 1. Rossz mindségi
genomidlis DNS a mintaban. 2. Elégtelen mintafeldolgozas. 3. PCR-inhibitorok
jelenléte a mintdban. 4. Ritka mutdcidk a primerek és/vagy probék altal lefedett
genomidlis DNS régidiban. 5. Lehetséges, hogy egy vagy tdbb lyukba nem
adagoltak minta-DNS-t. 6. Egyéb tényez6k.

R2939 Hiba A célok nem Ismételje meg a futtatdst. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitasban.

mutathatok ki Ez a jelz6 azt jelzi, hogy a minta esetében minden csatornén negativ eredmény
jelentkezett. Lehetséges, hogy a genomidlis DNS-t nem adtdk hozz4 a lyukhoz.

R2944, R2945 Hiba Ervénytelen eredmény  Ismételje meg a mintat. Nézzen utdna a teszthez tartozé hasznalati utasitdsban.

Ezek a jelz6kddok azt jelzik, hogy a rendszer a mintdban atipikus kapcsolatot
észlelt bizonyos adatelemzési paraméterek kdzott.

Az eljarassal kapcsolatos korlatozasok

1.

Az érvényes eredmények a mintaban levé genomidlis DNS mennyiségétdl fiiggenek, és a minta integritdsa, az izolalt
DNS koncentracioja és a zavard anyagok jelenléte is befolyasolhatjak éket.

A DNS-izolalasi mddszerek eredménye atlatszo és szintelen DNS kell, hogy legyen, amelynek koncentracidja
> 0,1 ng/pl.

A hemoglobin a PCR inhibitora. A teljes vérbdl izolalt genomialis DNS atlatszo és szintelen kell, hogy legyen. Ha
a minta arnyalata vagy szine piros, rozsaszin, vagy rozsdaszin, illetve ha nem atlatsz6 és nem szintelen, az eredmények
érvénytelenek vagy hibasak lehetnek, és ezeket nem szabad tesztelni.

Az eredmény megbizhatdsaga a mintdk megfelel6 szallitasatol, tarolasatol és feldolgozasatol fiigg. Kovesse a jelen
hasznalati utasitasban és a cobas® 4800 rendszer felhasznaloi segédletében leirt eljarasokat.

Az AmpErase enzim cobas® II. faktor és V. faktor teszt Master Mixhez addsa lehet&vé teszi a target DNS szelektiv
amplifikalasat, ugyanakkor a reagensek szennyezddésének elkeriiléséhez a helyes laboratériumi gyakorlat és a jelen
hasznalati utasitasban meghatarozott eljarasok gondos betartdsa sziikséges.

A terméket csak a PCR-technikak alkalmazasara és a cobas® 4800 rendszer hasznalatara kiképzett dolgozdk
hasznalhatjak.

Csak a cobas z 480 analizatort validéltdk a termékkel valé hasznalatra. A termékkel mds, valds idejli optikai
kimutatassal miikodé PCR-késziiléket nem lehet haszndlni.

A technolégiak kiilonbozdsége miatt javasolt, hogy a technoldgidk valtasat megel6zden a felhasznalok végezzenek
korrelacios laboratériumi vizsgalatokat, hogy a technoldgidk kozotti kiilonbség mindsithet6 legyen.

Ritkan, de el6fordulhat, hogy a cobas® II. faktor és V. faktor tesztben hasznalt primerek vagy probak altal lefedett
II. faktor gén és V. faktor gén genomialis DNS régioiban 1évé mutaciok kovetkeztében nem sikeriil kimutatni
a II. faktor G20210A mutaciojat vagy az V. faktor G1691A mutacidjat.

10. A PCR-inhibitorok jelenléte érvénytelen vagy helytelen eredményeket okozhat.
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11. A kereskedelmi DNS-izoldlé készletek a lizisreagensben gyakran olyan kaotrép sét tartalmaznak, mint a guanidin-
hidroklorid, a mosdpufferben pedig etanolt. A genomialis DNS-mintakban talalhaté kaotrop sok vagy etanol
érvénytelen vagy helytelen eredményeket okozhatnak. A lizisreagensek és mosopufferek DNS-izolalasi folyamat
soran torténd megfeleld eltavolitasanak biztositasa érdekében kovesse a gyartdo DNS-izolalasi mddszerekre vonatkozé
utasitasait.

A nem klinikai teljesitmény értékelése

A kovetkezd adatok a cobas® II. faktor és V. faktor teszt analitikai teljesitményét mutatjak.

Analitikai érzékenység

A helyes II. faktor és V. faktor genotipuseredményekhez sziikséges genomialis DNS minimalis bemené mennyiségének
meghatdrozasahoz a harom K,EDTA-s teljesvér-mintabol (IL. faktor heterozigota, V. faktor heterozigéta, V. faktor
homozigdta mutans) és egy sejtvonalbdl (II. faktor homozigota mutans) genomialis DNS-t izolaltak. Ennek soran harom
kiillonbozo kereskedelmi DNS-izolalasi modszert alkalmaztak a teljesvér-mintakhoz, és egy modszert a sejtvonalhoz.
Mindegyik genomialis DNS-mintat 10 koncentraciéban tesztelték a cobas® II. faktor és V. faktor teszttel: higitatlan

(6 és 38 ng/pl kozott) és kilenc sorozathigitas 1,0 és 0,0001 ng/ul kozott. Mindegyik higitast két készlettétel 24 ismétlésével
tesztelték. Ez genomialis DNS-mintaként és koncentracidként 6sszesen 48 ismétlést eredményezett. A higitatlan
genomialis DNS-mintakat készlettételenként hat ismétléssel tesztelték. Ez genomialis DNS-mintaként 6sszesen

12 ismétlést eredményezett.

A helyes II. faktor és V. faktor genotipuseredmények a négy mintaban, mind a harom DNS-izoldlasi médszerben és
mindkét készlettételben 98%-ot tettek ki 0,01 ng/ul-en, és 100%-ot magasabb koncentracidkon (9. tablazat).

A cobas” II. faktor és V. faktor tesztet ugy tervezték, hogy tul alacsony bemené DNS-koncentraciok esetén érvénytelen
eredményt adjon. A vizsgalatban nem voltak érvénytelen genotipus-eredmények. A kimutatdasi hatar 0,01 ng/pl. Ez 10-szer
alacsonyabb, mint a DNS legalacsonyabb ajanlott bemené koncentracidja.

9. tablazat A cobas® Il. faktor és V. faktor teszt analitikai érzékenysége

cobas® Il. faktor és V. faktor teszt eredményei
Koncentracio Helyes eredmények Helytelen eredmények | Ervénytelen eredmények
(ng/pl) Szam szama (%-a) szama (%-a) szama (%-a)

Higitatlan* 120 120 (100%) 0 (0%) 0 (0%)

1 480 480 (100%) 0 (0%) 0 (0%)

0,3 480 480 (100%) 0 (0%) 0 (0%)

0,1 480 480 (100%) 0 (0%) 0 (0%)

0,03 480 480 (100%) 0 (0%) 0 (0%)

0,01 480 473  (98%) 0 (0%) 7 (2%)

0,003 480 86 (18%) 0 (0%) 394 (82%)

0,001 480 0 (0%) 0 (0%) 480 (100%)

0,0003 480 0 (0%) 0 (0%) 480 (100%)

0,0001 480 0 (0%) 0 (0%) 480 (100%)

0 480 0 (0%) 0 (0%) 480 (100%)

*6-38 ng/pl

07948344001-02HU

Doc. Rev. 2.0 19



cobas® Factor Il and Factor V Test

DNS-bemenet felso hatara

A bemend DNS cobas® II. faktor és V. faktor teszttel végzett magasabb koncentracidinak értékelése céljabdl négy K.EDTA-
teljesvér-mintabol harom kiilonb6zé DNS-izolalasi moédszerrel genomidlis DNS-t izolaltak, majd sejtvonalakbdl
koncentrélt genomialis DNS hozzaadasaval 300 ng/pl, 150 ng/pl és 75 ng/ul DNS-6sszkoncentracidkat készitettek.
Ugyanazon II. faktor és V. faktor genotipusu teljesvér-mintakbdl vett genomialis DNS-ekhez II. faktor heterozigdta,

V. faktor heterozigéta és V. faktor homozigéta mutanssejt-vonalakbol szarmazoé genomialis DNS-t adtak hozza.
Fehérvérsejt-mentes teljesvér-mintabdl (LDWB) szarmazé genomialis DNS-hez II. faktor homozigdtas mutanssejtvonalas
DNS-t adtak. A 300 ng/pl-es, 150 ng/pl-es és 75 ng/pl-es genomialis DNS-mintakat a két készlettétel 24 ismétlésével
tesztelték. Ez genomidlis DNS-mintaként és koncentracioként osszesen 48 ismétlést eredményezett. A hozzaadott
sejtvonalas DNS nélkiili teljes vérbol szarmazé genomialis DNS-mintékat a két készlettétel hat ismétlésével tesztelték. Ez
genomidlis DNS-mintdnként 6sszesen 12 replikaitumot eredményezett. Mindegyik 300 ng/pl-es, 150 ng/pl-es és 75 ng/pl-es
minta mindegyik vizsgalatban megfelel6 II. faktor és V. faktor genotipuseredményt adott (10. tablazat). A hozzaadott
sejtvonalas DNS nélkiili LDWB mintak a varakozasoknak megfelelen érvénytelen eredményt adtak; a tobbi teljes vérbol
szarmazd genomialis DNS-minta helyes II. faktor és V. faktor eredményt adott. A DNS legmagasabb javasolt bemend
koncentracidja 150 ng/pl, a maximalis tesztelt bemenet fele.

10. tablazat Magasabb DNS-bemenet tesztelése a cobas® Il. faktor és V. faktor tesztben

cobas® Il. faktor és V. faktor teszt eredményei
Koncentracio Helyes eredmények Helytelen eredmények | Ervénytelen eredmények
(ng/pl) Szam szama (%-a) szama (%-a) szama (%-a)
300 576 576  (100%) 0 (0%) 0 (0%)
150 576 576  (100%) 0 (0%) 0 (0%)
75 576 576  (100%) 0 (0%) 0 (0%)
Hozzaadott
sejtvonalas DNS 144 144> (100%) 0 (0%) 0 (0%)
nélkal?
a 6-38 ng/pl

b A fehérvérsejt-mentes teljesvér-mintabol szarmazo genomidlis DNS a varakozdsoknak megfelelGen érvénytelen
eredményeket adott. Ezeknek az eredményeknek a megjeldlése ebben a téblazatban ,Ervénytelen” helyett ,Helyes”.

A DNS izolalasanak reprodukalhatésaga

A genomialis DNS-t harom kereskedelemben kaphaté DNS-izolalasi modszerrel izolaltak a gyartd utasitasai alapjan
tizenot teljesvér-mintabol. Ezt a feladatot két kezeld végezte harom napig. Mintanként minden egyes DNS-izolalasi
modszer esetében hat DNS-izolalas tortént. Minden egyes izolalt genomialis DNS-mintat haromszor teszteltek

a cobas® II. faktor és V. faktor teszttel (11. tablazat). A cobas® II. faktor és V. faktor teszttel elért eredmények szaz szazaléka
egyezett a II. faktor és V. faktor genotipusainak kétiranyu Sanger DNS-szekvendlasaval. Az ,A” mddszerrel izolalt egyik
genomialis DNS-mintat kizartak az eredmények koziil. Rozsdaszini volt, és mindharom teszten érvénytelen eredményt
adott. Az izoldlt DNS-mintdknak atldtszénak és szintelennek kell lenniiik. Nem szabad a DNS-mintdkat tesztelni, ha nem
atlatszok és szintelenek, mert érvénytelen vagy helytelen eredményt adhatnak.
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11. tablazat A DNS izolalasanak reprodukalhatésaga

Vizsgalt ismétlések Szam (%)
DNS-izolalas Helyes Helytelen Ervénytelen
moédszere DNS-izolalas teszt eredmények eredmények eredmények
A 89?2 2672 2674 (100,0%) [98,6-100]° 0 (0,0%) 0 (0,0%)
B 90 270 270 (100,0%) [98,6-100] 0 (0,0%) 0 (0,0%)
C 90 270 270 (100,0%) [98,6-100] 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Osszesen 269 807 807  (100,0%) [99,5-100] 0 (0,0%) 0 (0,0%)

a Az ,A” médszerrel izoldlt 90 DNS-minta kozll egyet kizértak, mert rozsdaszin( volt. Csak az atlatszé és szintelen DNS-mintékat szabad
tesztelni. Nem szabad a DNS-mintékat tesztelni, ha nem &tlatszék és szintelenek, mert érvénytelen vagy helytelen eredményt adhatnak.

b 95%-0s kétoldalu alsé konfidenciahatér.

Analitikai specificitas

Az V. faktor Leiden-muticidhoz (G1691A) és II. faktor (protrombin) mutaciéhoz (G20210A) kozeli egypontos nukleotid-
polimorfizmus (SNP) hatasanak megallapitasa céljabol a cobas® II. faktor és V. faktor teszt probakoté régidjaban nyolc
ismert SNP-t (A20207C, C20209T, A20218G, C20221T, G1689A, C1690T, A1692C és A1696G) SNP-t tartalmazd plazmid
DNS-t teszteltek. A II. faktor SNP-plazmidok és az V. faktor SNP-plazmidok a 20210-es és 1691-es pozicidkban voltak vad
tipusiak. Mindegyik SNP-plazmid-DNS-t 6nmagaban tesztelték, ezen feliil vad tipusu II. faktor plazmid DNS-sel, vad
tipusu V. faktor plazmid DNS-sel, vad tipust II. faktor és vad tipusu V. faktor plazmid DNS-ekkel, valamint vad tipusu,
teljes vérbol szarmazd genomialis DNS-sel kombinalva.

Az SNP-plazmidok egyike sem okozott hamis pozitiv eredményeket a II. faktor (protrombin) vagy V. faktor Leiden-
mutaciokkal. A teszt soran mind a négy II. faktor SNP-plazmid, valamint a négy V. faktor SNP-plazmid koziil harmat vad
tipusu II. faktor vagy V. faktor DNS-ként mutattak ki. A cobas® II. faktor és V. faktor teszt egy V. faktor SNP-plazmidot
(G1689A) nem mutatott ki. Ha ez az SNP mindkét allélon jelen van, a teszteredmény érvénytelen lesz.

Zavarast okozo anyagok

A trigliceridek (37 mM), bilirubin (nem kotott vagy kotott, 342 uM) és a koleszterin (13 mM) nem zavartak

a cobas® II. faktor és V. faktor tesztet, amikor a CLSI éltal javasolt koncentracioban teljes vérhez adtak.'> A hemoglobin
nem zavarta a cobas® II. faktor és V. faktor tesztet, amikor 20 g/l koncentraciéban teljes vérhez adtdk. A K,EDTA-s
alvadasgatlé nem okozott zavart, amikor 5,7 mg/ml koncentraciéban tesztelték. Ez kb. haromszorosa a K,;EDTA teljes
vérben talalhat6 koncentracidjanak, amikor a vérvételi csé teljesen tele van. A heparin, coumadin (Warfarin), rivaroxaban
(Xarelto), és dabigatran-etexilat (Pradaxa) nem zavarta a cobas® II. faktor és V. faktor tesztet.

Egy guanidin-hidrokloridot, a kereskedelmi DNS-extrahalopufferek egy gyakori dsszetevdjét tartalmazo kereskedelmi
extrahalépuffer zavarta a cobas® II. faktor és V. faktor tesztet, amikor 2,5% (V/V) koncentracidban volt jelen genomialis
DNS-mintakban. Az etanol, a kereskedelmi DNS-izolaldsi modszerek mosdpufferének egy gyakori sszetevdje zavarta

a cobas” II. faktor és V. faktor tesztet, amikor 5% (V/V) koncentracidban adtak hozza genomialis DNS-mintakhoz.

A megfigyelt zavaras mindkét anyag esetében érvénytelen eredményt adott.
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Gyartasi tételek kozotti megismételhetéség

A cobas”® II. faktor és V. faktor teszt gyartasi tételek kozotti megismételhetdségének kiértékelése soran hét K;EDTA-s
teljesvér-mintabdl izolalt genomidlis DNS-mintat a cobas® I1. faktor és V. faktor teszt hdrom gyartasi tételével teszteltek.
A vizsgalatot 6t nem egymast kovetd napon végezte két kezel két cobas z 480 analizatoron, készlettételenként napi egy
futtatassal, futtatdsonként két ismétléssel, mintanként dsszesen 60 ismétléssel (12. tablazat). A cobas® II. faktor és V. faktor
teszt eredményeit a II. faktor és V. faktor genotipusainak kétiranyt Sanger DNS-szekvenaldsahoz hasonlitottak.

A cobas® II. faktor és V. faktor teszteredmények és a nukleinsav-szekvenalas teljes megfelelési aranya 100% volt az dsszes
mintara és reagenstételre (egyoldalu, alsé 95%-os konfidenciahatar: 99,3%).

12. tablazat Gyartasi tételek kozotti megismételhetoség

) Tesztek szama Helyes genotipuseredmények szama (%-a)
Minta- Il. faktor V. faktor gyartasi
azonosito genotipus genotipus tételenként 1. tétel 2. tétel 3. tétel Minden gyartasi tétel

S1 Vad tipus Vad tipus 20 20 (100%) 20 (100%) 20 (100%) 60 (100%)

S2 Vad tipus Vad tipus 20 20 (100%) 20 (100%) 20 (100%) 60 (100%)

S3 Vad tipus Heterozigdta 20 20 (100%) 20 (100%) 20 (100%) 60 (100%)

S4 Heterozigdta Vad tipus 20 20 (100%) 20 (100%) 20 (100%) 60 (100%)

S5 Vad tipus | Homozigsta 20 20 (100%) | 20 (100%) | 20 (100%) | 60 (100%)

mutans

S6 Homozigota | /- 4 s 20 20 (100%) | 20 (100%) | 20 (100%) | 60 (100%)
muténs

S7 Heterozigdta Heterozigdta 20 20 (100%) 20 (100%) 20 (100%) 60 (100%)
Osszesen 140 140 (100%) | 140 (100%) | 140 (100%) | 420 (100%)
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Klinikai teljesitmény értékelése

Maddszerkorrelacio: Sanger-féle szekvenalashoz torténd hasonlitas

Egy helyszinen a rendeltetésszert hasznalat soran varhaté mintapopulaciot képviseld teljesvér- és DNS-mintakat (6sszes

N = 300) teszteltek a cobas® II. faktor és V. faktor teszttel. A kétiranyu Sanger-féle szekvenaldst masik helyszinen végezték.
A DNS-t egy kereskedelemben kaphaté manualis teljesvérminta-preparacios modszerrel extrahaltak a K;EDTA-s teljesvér-
mintak egy részhalmazabol. Az 6sszes minta koziil 284 volt teljesvér-minta, és képviselte a II. faktor és V. faktor gyakran
el6fordulo6 genotipusait. A ritka II. faktor homozigéta mutans / V. faktor vad tipusu genotipus mintdinak nagy részét
genomialis DNS (gDNS) mintaként szerezték be azonositott izolaciés mddszertan nélkiil. A genotipusokat és

a mintatipusokat a 13. tablazat tartalmazza.

13. tablazat A vizsgalatba bevont Il. faktor és V. faktor genotipusok és mintatipusok

Il. faktor (F2) V. faktor (F5) Mintatipus
Vad tipust (WT F2) Vad tipusu (WT F5) Teljes vér
Vad tipust (WT F2) Heterozigéta (HET F5) Teljes vér
Heterozigéta (HET F2) Vad tipusu (WT F5) Teljes vér
Heterozigéta (HET F2) Heterozigéta (HET F5) Teljes vér
Vad tipust (WT F2) Homozigéta mutédns (MUT F5) Teljes vér
Homozigéta mutéans (MUT F2) Vad tipusu (WT F5) Teljes vér és gDNS

Mind a 300 minta érvényes eredményt adott mind a cobas® II. faktor és V. faktor teszttel, mind a kétiranyu Sanger-féle
szekvenalassal. A teszteredményeket akkor tekintették helyesnek a II. faktorra vagy a V. faktorra, ha mind

a cobas® II. faktor és V. faktor teszt, mind pedig a Sanger-féle szekvenalas ugyanazt a genotipust mutatta ki.

A teszteredményeket akkor tartottak helytelennek a II. faktorra és V. faktorra, ha a cobas® II. faktor és V. faktor teszt és
a Sanger-féle szekvenalas mas genotipust mutatott ki a II. faktorra vagy V. faktorra.

A TI. faktor két tesztje kozott a teljes megfelelési arany (OPA) 100% volt, a 95% alapti alsé konfidenciahatar pedig 99,11%.
Mind a pozitiv megfelelési arany (PPA), mind pedig a negativ megfelelési arany (NPA) 100%, az alsé konfidenciahataruk
pedig 98,24% és 98,22%. A szazalékos egyezés mind a heterozigéta, mind a homozigéta mutans genotipusok esetében
100% volt.

Az V. faktor két tesztje kozott az OPA 100% volt, a 95% alapu als6 konfidenciahatar pedig 99,11%. Mind a PPA, mind
pedig az NPA 100% volt. A PPA als6 konfidenciahatara 98,26%, az NPA als6 konfidenciahatara pedig 98,19% volt.
A szazalékos egyezés mind a heterozigdta, mind a homozigdta mutans genotipusok esetében 100% volt.

A kombinalt eredményeket a 14. tablazat tartalmazza.
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14. tablazat A cobas® Il. faktor és V. faktor teszt teljesitménye kétiranyi Sanger-féle szekvenalast hasznalva referenciaként
a kombinalt Il. faktor és V. faktor eredményekre

Kétiranyu Sanger- cobas® Il. faktor és V. faktor teszt eredménye
féle szekvendlas | HETF2/ | HETF2/ | MUTF2/ | WTF2/ | WTF2/ | WTF2/ | Osszesen
eredményei HETF5 | WTF5 WTF5 | HETF5 | MUTF5 | WTF5
HET F2 / HET F5 25 0 0 0 0 0 25
HET F2 / WT F5 0 105 0 0 0 0 105
MUT F2 / WT F5 0 0 21 0 0 0 21
WT F2 / HET F5 0 0 0 105 0 0 105
WT F2 / MUT F5 0 0 0 0 23 0 23
WT F2 / WT F5 0 0 0 0 0 21 21
Osszesen 25 105 21 105 23 21 300
Reprodukalhatdsag

A cobas® II. faktor és V. faktor teszttel a II. faktor G20210A és V. faktor Leiden (G1691A) mutéacidk kimutatasanak és
genotipizalasanak reprodukalhatésagat harom helyszinen értékelték egy kilenctagi panel bevonasaval: négy egyedi
K,EDTA-s vérminta, hdrom mesterséges vérminta és két 0,2 ng/pl-re higitott kivont genomialis DNS- (gDNS) minta.

A DNS-t mindegyik helyszinen harom kereskedelemben kaphaté manualis mintapreparalasi mddszer valamelyikével
extrahaltak. Mindegyik helyszinen harom cobas® II. faktor és V. faktor teszttétel valamelyikét és egy késziiléket hasznaltak.
Mindegyik helyszinen két kezel6 volt, és kezelonként napi egy futtatdst végeztek 5 nem egymast kovetd napon keresztiil.

Az eredményt akkor tekintették helyesnek, ha a cobas® II. faktor és V. faktor teszt eredményei és a paneltag Sanger-féle
szekvenalassal meghatarozott genotipusa egyezett; az eredményt akkor tekintették helytelennek, ha a cobas teszt
eredménye és a paneltag Sanger-féle szekvenalassal meghatdrozott genotipusa nem egyezett. A cobas® II. faktor és

V. faktor teszt eredményeit mind a II. faktor, mind az V. faktor esetében mindegyik mintdra jelentették. Ezek mindkét
mutaciora vagy érvényesek, vagy érvénytelenek voltak.

30 érvényes futtatas soran osszesen 540 tesztet végeztek: 240 eredmény K,EDTA-s vérmintak, 180 mesterséges vérmintak,
és 120 gDNS alapjan sziiletett. Az 540 eredménybdl egyetlen érvénytelen eredményt taldltak egy mesterséges vérmintabol.
Minden érvényes II. faktor és V. faktor eredménye helyes volt, ami 100% egyezést jelent minden szinten: genotipus,
helyszin/DNS-izolalasi modszer/reagenstétel, mintatipus, kezel6k és napok. A teljes érvénytelenségi arany 0,19% volt
(1/540). A vizsgalat eredményeinek Osszegzését a 15. tablazat és a 16. tablazat tartalmazza.
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15. tablazat Reprodukalhat6sagi vizsgalat 6sszegzése - Il. faktor

sf::\:::::’::a?s Helyes eredmények/
alapjan® tesztelt mintak szama Helyes
helyszin®/ helyszin®/ helyszinty | _Helvtelen | Ervénytelen erZ?vn:nnZ:k/ 95% LCB®
1. he y’sz[n_ 2. he y’sz[n_ 3. he y’sz[n_ eredmények eredmények® ’y
IL. fak 1. gyartasi 2. gyartasi 3. gyartasi eredmények
- faktor tétel tétel tétel szama (%)
»A” moédszer | ,,B” médszer | ,,C” médszer
WTe 100/100 100/100 100/100 0 0 300/300 (100%) 99,01
HET® 60/60 59/60 60/60 0 1 179/179 (100%) 98,34
MUT! 20/20 20/20 20/20 0 0 60/60 (100%) 95,13

a WT: vad tipus; HET: heterozigéta; MUT: homozigéta mutans

b Mindegyik helyszinen mas DNS-izoléldsi mddszert (A, B, C) és a cobas® Il. faktor és V. faktor teszt mas gyartdsi tételét hasznéltak.
¢ Nem ujratesztelt érvénytelen eredmény.

4 Egyoldalti 95%-0s alsé konfidenciahatar (LCB).

¢ Mindegyik helyszinen 20 eredmény szarmazott gDNS-mintdkbdl és 20 mesterséges vérmintakbdl.

' Csak mesterséges vérmintakbdl.

16. tablazat Reprodukalhat6sagi vizsgalat 6sszegzése - V. faktor

sf::\z:::’:llzs Helyes eredmények/
alapjan® tesztelt mintik szama Helyes
helyszin®/ | 2. helyszin®/ | 3. helyszin®y | _ewtelen | Ervénytelen erZ?vn;ﬁnZ:k/ 95% LCB¢
1. he y’sz[n_ 2. he y’sz[n_ 3. he y’sz[n_ eredmények eredmények® ’y
V. fak 1. gyartasi 2. gyartasi 3. gyartasi eredmények
- faktor tétel tétel tétel szama (%)
»A” moédszer | ,,B” médszer | ,,C” médszer
WTe 100/100 100/100 100/100 0 0 300/300 (100%) 99,01
HET® 60/60 59/60 60/60 0 1 179/179 (100%) 98,34
MUTf 20/20 20/20 20/20 0 0 60/60 (100%) 95,13

a WT: vad tipus; HET: heterozigéta; MUT: homozig6ta mutans

b Mindegyik helyszinen mas DNS-izoléldsi mddszert (A, B, C) és a cobas® Il. faktor és V. faktor teszt mas gyartdsi tételét hasznéltak.
¢ Nem Ujratesztelt érvénytelen eredmény.

d Egyoldali 95%-o0s alsé konfidenciahatér (LCB).

¢ Mindegyik helyszinen 20 eredmény szarmazott gDNS-mintdkbdl és 20 mesterséges vérmintakbdl.

T Csak mesterséges vérmintakbdl.
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Tovabbi informaciok

Szimbolumok

A Roche PCR diagnosztikai termékek jelolésére a kovetkezd szimbolumokat hasznaljak.

17. tablazat A Roche PCR diagnosztikai termékek cimkéjén hasznalt szimbélumok

Age/DOB| Kor vagy sziiletési datum

Segédszoftver
SW.
- - Megadott tartomany
A d R L
| Assigned Range [copies/mL] | (k6pia/m)

- Megadott tartomany
| Assigned Range [1U/mL] | quimD

Meghatalmazott képvisel
E az Eurépai Kozdsségben

[IERRRRRNNNN )
BARCODE | Venalked-adatiap

LOT Lotszdm
fs.% Bioldgiai veszély

RE F Katalégusszam

CE medfeleldségi jelzés:

ez az eszkdz megfelel az
in vitro diagnosztikai
felhasznéldsu orvostechnikai

eszkozok CE jelolésére
vonatkozo el6irdasoknak

Collect Date| Adatgytijtés
O Olvassa el a hasznalati
1 utmutatot

P~

Tartalma <n> vizsgdlathoz
elegendd

CONTENT | A készlet tartalma

Kontroll

& Gyartds napja

(]
” Beteg kozelében
hasznalhaté teszteszkoz
[ 4
®
Onteszteld eszkoz
!
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Nem a beteg kozelében

) hasznalhaté teszteszkoz

Nem ontesztel6 eszkdz

Forgalmazé
(Megjegyzés: Az alkalmazando
orszag/régio a szimbolum alatt
Jelélheté meg.)

Ne hasznélja ujra

z
[e})

Csak IVD teljesitmény
értékelésre

Globalis kereskedelmi

cikkszam

Import6r

<
=

In vitro diagnosztikai
felhasznélasra

Megadott tartomany

r—
F
=

alsé hatéra

1

S

E.Q

Férfi

Gyarté

CONTROL | — | Negativ kontroll

Nem steril

Beteg neve

Beteg szama

Itt valassza le

CONTROL | + | Pozitiv kontroll

QS-1U-k szédma PCR-
reakciénként; hasznélja

a QS-IU-k (nemzetkozi
as IU/ PCR egységek) reakcionkénti

szamat az eredmények

szdmitasahoz.

SN | Sorozatszém

Site| Hel

| Procedure | Standard | Szokasos eljdras

STERILE |EO| Etilén-oxiddal sterilizélva

Sotétben tarolandd

Hémérsékletkorlat

0~<D

Vizsgélatdefinicids fajl
TDF

Felfelé nézzen

=
—>

| Procedure | UltraSensitive | Ultraérzékeny eljaras

UDI | Egyedi eszkozazonositas

U I.R Megadott tartomany
fels6 hatdra

Urine Fill Line | Eddig téltend6 vizelettel

Csak az USA-ban: Az USA
szOvetségi torvényei

Rx Only értelmében az eszkdz
csak orvos részére vagy
rendelvényére adhato ki.

g Lejarat datuma

QS-kopidk szama PCR-reakciénként; hasznélja

szamitasahoz.

I Qs copies/ PCR | a QS-kopidk reakcionkénti szamat az eredmények
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Technikai segitségnyujtas

Technikai segitségnyujtasért (segitségért) forduljon a helyi kirendeltséghez:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Gyarto, importor és forgalmazo

18. tablazat Gyartd, importor és forgalmazé

Roche Molecular Systems
1080 US Highway 202 South
Branchburg, NJ 08876 USA
www.roche.com

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

EC Importer’

Distributed by
Roche Diagnostics
9115 Hague Road
Indianapolis, IN 46250-0457 USA
(For Technical Assistance call the
Roche Response Center
toll-free: 1-800-526-1247)?

' A szimbdlum szovege csak az USA-ban kotelezo.

2 Csak az USA-ra vonatkozik.

Védjegyek és szabadalmak

Lasd: https://diagnostics.roche.com/us/en/about-us/patents

Szerz6i jogok

©2022 Roche Molecular Systems, Inc.

EC

REP
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Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Str. 116

68305 Mannheim
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Dokumentumverzio

Dokumentum verzidinformacioi

Doc Rev. 2.0 Az IVDR koévetelményeinek megfeleld frissitések.

12/2022 Ovintézkedések és kezelési kovetelmények szakasz frissitve, hogy a felhasznalé vegye fel

a kapcsolatot a helyi illetékes hatésaggal.

Integritas rész frissitve: tanédcs a felhasznélonak, hogy ne haszndljon I4thatdan sérilt vagy szivargo
reagenseket és edényeket.

Biztonsdagi és teljesitményjelentések dsszegzésére mutaté webes hivatkozds hozzdadasa.
Kiegészitve a Technikai segitségnyujtas résszel és az importér cimével.

A harmonizalt szimbdélumok oldala frissitve.

Forgalmazok cimei eltavolitva.

Esetleges kérdésével forduljon a Roche helyi képviselGjéhez.

A biztonsagi és teljesitményjelentés Osszegzését a kovetkezd hivatkozason talalja: https://ec.europa.eu/tools/eudamed
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