Sadece in vitro diagnostik kullanim igindir.
Sadece laboratuvarlarda profesyonel kullanim igindir.
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1. Kiticerigi

Raf 6mrii: 12 ay: kutudaki son kullanma tarihine bakiniz. Saklama sicakliginda saklanan her reaktif, tiip Gzerinde belirtilen son kullanim tarihine
kadar kullanilabilir. Kitin son kullanma tarihi, reaktiflerin son kullanma tarihine gére belirlenmektedir.

Tablo 1a. Kit igerigi

Saklama Sicakhigi: -20°C; Transfer Kosullari: +2-8°C

Miktar (10 pL Reaksiyon) Birim

icerik/Kullanim Amaci icerik 100 250 500 1000 Reaksiyon
Reaksiyon Reaksiyon Reaksiyon Reaksiyon Tiiketim
DNA polimeraz, dNTP miks, ters transkriptaz 2X Prime
enzimi, riboniikleaz inhibitori ve reaksiyon Script Mix 1x 500 pL 1x1250 pL 2 x 1250 pL 4 x1250 puL 5puL
tamponu P
SARS-CoV-2, Orflab + N (FAM)
insan RNase P mRNA (IC) (HEX) CVD19/FLU
Influenza B (ROX) Oligo Mix 1x250 uL 1x625pulL 1x1250 pL 2 x 1250 pL 2.5uL
Influenza A (CY5)
Tablo 1b. Kit igerigi-Kontroller
Saklama Sicakhigi: +2-8°C/-20°C; Transfer Sicakhgi: +2-8°C/-20°C
Bilegsenler donmugsa -20°C'de saklayiniz. ilk ¢ozdiirmeden sonra +2-8°C'de saklayiniz.
Negatif Kontrol Template (Niikleaz icermeyen
Su) Kontaminasyon kontrolii amaciyla, her NTC 1x 1000 pL 1x 1000 pL 1x 1000 pL 1x 1000 pL 2.5puL
isletimde test ediniz
Pozitif Kontrol Template: “CvD19/FLU Oligo
Mix” deki hedeflerin sentetik RNA fragman PC-
karigimi Reaktif stabilite kontrolii amaciyla,| CVD19/FLU 1x250uL 1x250u 1x500 2x 500t 251l
her igsletimde test ediniz
Tablo 1c. Kullanici tarafindan saglanacak olan cihaz ve ekipmanlar
Kullanici tarafindan saglanacak olan cihaz ve ekipmanlar
1. Real-Time PCR Cihazi: 4 kanalli, Ramp rate >3 °C/sn. 6.15 vey.a 2ml m|kro§antr|fu1 tu_r_)u . . .
. . . 7. gPCR cihazi ve reaksiyon hacmi ile uyumlu reaksiyon tiipleri ve
2. 1-10 pL, 10-100 pL ve 100-1000 pL mikropipet ve uyumlu pipet ucu X .
A kapaklari/filmleri
(DNaz ve RNaz icermeyen) - .
A A Kullanilmasi 6nerilen ekstra ekipmanlar:
3. Spin Santrifij: min. 3000 rpm .. -~
4. Vorteks 8. PCR kurulumu igin UV kabini
o . . - ) . 9. Soguk Tup standi (Mikrosantrifiij ve PCR tlp/stripleri igin)

5. Niikleaz icermeyen su/Viral Tagima Besiyeri/Serum fizyolojik 10. Tek kullanimiik pudrasiz nitril eldiven

2. Kitin Kullanim Amaci ve Test Prensibi

“Bio-Speedy® COVID-19/Flu RT-qPCR” Kiti; Influenza A, Influenza B ve Coronavirus 2019 (COVID-19) hastaligina yol agan pandemik SARS-CoV-2
(2019-nCoV) virlisiiniin tespiti amaciyla kullaniimaktadir. “Bio-Speedy® COVID-19/Flu RT-gPCR”, tek multipleks reaksiyonda, 30 dakikadan kisa
bir siirede SARS-CoV-2, Influenza A ve Influenza B’yi test ve ayirt eden RT-qPCR temelli bir kittir. Kit, saglik hizmeti saglayicilari tarafindan hastalik
sUphesi olan bireylerden alinan solunum yolu érneklerine uygulanir.

“Bio-Speedy® COVID-19/Flu RT-gPCR” kiti, rutin tarama igin tiim SARS-CoV-2’lerde bulunan Orflab ve N gen bélgelerinin yani sira Influenza A
spesifik Membran Protein (M) gen bélgesini ve Influenza B spesifik Niiklear Export Protein (NEP) gen bdlgesini hedeflemektedir. insan RNase P
oligo seti, mRNA’daki ekzon-ekzon birlesimini hedefleyip insan genomunu hedeflememektedir. Bu nedenle drneklem, RNA stabilitesi, niikleik
asit ekstraksiyonu ve hem gPCR hem de ters transkripsiyonun inhibisyonunu kontrol etmek igin kullanilmaktadir. Kit ayrica kontaminasyonu ve
gPCR reaktif stabilitesini test etmek icin negatif ve pozitif kontrol templateleri icermektedir.

3. Kitin Analitik Ozellikleri

“Bio-Speedy® COVID-19/Flu RT-qPCR” Kiti, “vNAT® Viral Niikleik Asit Tamponu (BS-NA-510)", “vNAT® Transfer Tiipii (BS-NA-513s-100), “Bio-
Speedy® vNAT® Transfer Tiipii (BS-NA-513-100)” ve “RINA™ M14 Niikleik Asit Ekstraksiyon Robotu (RINA-M14-01)” ile nazofaringeal slruntd,
orofaringeal sirintil, bronkoalveolar lavaj (BAL), nazofaringeal aspirat (NPA), tukirik, oral/saliva striinti ve balgam 6rnekleri igin valide
edilmistir. Kit, Bio-Rad CFX96 Touch™, Bio Molecular Systems Magnetic Induction Cycler (MIC-4), HiMedia Insta Q96® Plus ve Qiagen Rotor-
Gene® 5 Plex Real-Time PCR sistemlerinde 10 puL gPCR reaksiyon hacmi igin valide edilmistir. Kitin analitik ve klinik performansi T.C. Saglik
Bakanligi Halk Saglg Genel Midirliigii Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari ve Biyolojik Uriinler Daire Baskanhg (HSGM) tarafindan
belirlenmistir. Kitin LOD degerleri Influenza A ve Influenza B i¢in 100 kopya/mL ve SARS CoV-2 i¢in 500 kopya/ mL’dir. Kitin dislayicilik testleri 44
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farkl viral sug kullanilarak ve 20 farkli kisiden elde edilen nazal yikama sivilariyla hazirlanan havuz 6rnegi kullanilarak hem laboratuvarda hem de
in-siliko olarak test edilmistir. Kit diger solunum yolu patojenleri ve insan solunum yolu mikrobiyal florasi ile gapraz vermemektedir.

Kitin duyarhlik ve 6zgillik testleri Influenza A-B ve SARS-CoV-2'yi hedefleyen FDA onayh multipleks RT-qPCR test kiti ile es zamanh olarak 105
pozitif klinik 6rnek (Arsiv klinik 6rnekler: 89 SARS-CoV-2, 11 Influenza A, 5 Influenza B) ve 85 negatif klinik 6rnek lizerinde test edilmistir. Kitin
FDA onayli RT-gPCR test kitine rélatif duyarhlik ve 6zgilligi %100 olarak belirlenmistir.

Kit, gercek zamanl (RT-gPCR) PCR cihazina 6zgii reaksiyon tupleriyle dogrulanmistir. Kitin belirtilen analitik performansi yalnizca Tablo 2'deki
cihaza 6zgii reaksiyon tiipleri kullanilarak elde edilebilir. Ornegin, Bio-Rad CFX 96 cihazinda seffaf platelerin, beyaz platelere kiyasla en az 10 kat
daha dustk floresans sinyali verdigi tespit edilmistir.

Tablo 2. Valide qPCR cihazina 6zgii plastik sarf malzemeleri

CFX96 Touch* Rotor-Gene® Q MIC-4 qPCR Insta Q96° Plus
Kat#: PR19-1x25N0; Hi-media plate (96
- kuyu)
Kat#: 1845098; CFX Kalifikasyon plate ve
filmi (96 kuyu) Kat#: PR18-1x100NO; Hi-media film (96
kuyu)

Kat#: BS2001 Ultra optik yari etekli gPCR
plate ve filmi (96 kuyu) Kat#: 981103: Kat#: 71-107C: Kat#: ANT-MBO0096; Plate (96 kuyu)

Qiagen Strip TipG | BMS MIC gPCR Kat#: ANT-MB11096; Film (96 kuyu)
ve Kapagi 0.1 mL Tupl ve Kapagi

Kat#: TLSO851; Beyaz Strip (8 kuyu) (4 kuyu) 0.1 mL (4 kuyu)

Kat#: TCS0803; Ultra Seffaf Strip ve Kapagi Kat#szRN'lXZOONO; Hi-media Strip ve
(8 kuyu) kapagi (8 kuyu)

Kat#: BS1001; Ultra Optik qPCR Strip ve Kat#: ANT-MBO2; Strip ve kapagi (8 kuyu)

Kapagi (8 kuyu)

*Bio-Rad CFX96 gPCR cihaziyla yalnizca beyaz plate/beyaz strip kullanin!

4. Nikleik Asit Ekstraktlarinin Toplanmasi, Saklanmasi ve Transferi

Swab o6rnekleri Dacron veya Polyester swablar kullanilarak toplanmalidir. Diger 6rnek tirleri steril kaplarda aktariimalidir. Tasima asamasinda,
Viral Tagima Ortami (VTM) (Viral tagima ortaminin hazirlanmasi, Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi, SOP #: DSR-052-01), “ vNAT® Transfer
Tiipii (BS-NA-513s-100) veya “Bio-Speedy® vNAT® Transfer Tiipii (BS-NA-513-100)” kullaniimalidir. Ornekler laboratuvara gelene kadar +2-
8°C'de saklanmali ve taginmalidir. Swab 6rnekleri 5 glin icinde, diger 6rnek tiirleri 2 glin icinde aktariimalidir. Sevkiyatta bir gecikme bekleniyorsa,
numuneler -70°C'de dondurulmali ve kuru buz ile génderilmelidir. Orneklerin tekrarlanan dondurma-¢ézdiirmeye maruz birakilmamasi
onemlidir.

5. Uyarilar

1. Numune isleme ulusal biyolojik glivenlik tavsiyelerine uygun olarak gergeklestirilmelidir.

2. Potansiyel enfekte materyalleri hemen %0,5-1 (w/v) sodyum hipoklorit (%10-20 v/v gamasir suyu) ile temizlenmeli ve temizlik malzemeleri
biyolojik olarak tehlikeli atik deposuna atilmalidir.

3. Test prosediirlerini uygulayan tiim personel PCR ve mikrobiyoloji ile calismak tizere egitilmelidir. Orneklem yeterli bilgi ve deneyime sahip
personel tarafindan yapilmalidir.

4. Kit niikleik asit kaynaklarindan ve qPCR amplikonlarindan uzakta saklanmalidir.

5. Swvi transferleri disinda niikleik asit ve pozitif kontrol tipleri daima kapali tutulmalidir.

6. Reaksiyon karisiminin énceden amplifiye edilmis hedef diziler tarafindan kontaminasyonunu énlemek igin ayri ¢alisma alanlari ve 6zel
ekipmanlar saglanmalidir.

7. PCR dncesi ve sonrasi farkli laboratuvar onlikleri giyilmelidir.

8. PCR mikslerini ve template nikleik asitleri pipetlemek igin kullanilan pipetler ayri olmaldir. Filtreli ve nikleaz igermeyen uglar
kullaniimahdir.

9. Nazofarengeal/orofarengeal swablarin toplanmasi igin polyester veya dakron swablar tercih edilmelidir. Pamuklu veya kalsiyum aljinatl
swablar veya tahta cubuklu swablar bazi virUsleri inaktive eden veya PCR'yi inhibe eden maddeler igerebileceginden kullaniimamahdir.

10. Ornek alma sirasinda kontaminasyonu énlemek icin kirilabilir saftli swablarin kullanilmasi tavsiye edilmektedir.

11. Kit icindeki bilesenler farkli lot numaralari veya ayni adi tasiyan ancak farkh treticilerin kimyasallari ile karigtirilmamalidir.

12. PCR kurulumu esnasinda ana stok reaktifleri soguk blokta tutulmahdir.

13. Kit bilesenleri kullanimdan 6nce yavasga karistiriimahdir.

14. Kit ile kullanilan tiim alet ve ekipmanlar igin bakim/kalibrasyon araligi belirlenmelidir.

15. Amplifiye materyalden kaynaklanan yanlis pozitifleri 6nlemek igin PCR’1 tamamlanan reaksiyon tiipleri laboratuvarda agilmadan atilmalidir.

16. Odalarin, banklarin ve cihazlarin silinebilir ylizeyleri taze seyreltilmis %10’luk gamasir suyu (%0,5 NaClO) ile diizenli olarak temizlenmelidir.

17. Yerel, bolgesel ve federal diizenlemelere uygun olarak atiklarin imhasi gergeklestirilmelidir.

6. RT-qPCR Uygulama Protokolii

Analize baslamadan 6nce asagidaki bilgileri gz 6niinde bulundurunuz:

1. Kit, sadece toplam gPCR hacminin %25’i kadar olan kalip nikleik asit hacmi igin valide edilmistir.

2. Kit, periyodik bakim kayitlari olmayan real time PCR cihazlariyla kullaniimamahdir.
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3. Kitile valide olmayan qPCR plate/strip kullanmayin! Valide qPCR plate/strip tiirleri bu kilavuzun “Kitin Analitik Ozellikleri” b&liimiinde
verilmistir.
4. Kontaminasyonu test etmek igin, 1) template eklemeden reaktif kontrolii (NRC) ve 2) NTC ilavesiyle ortam kontrolii amaciyla iki farkh
reaksiyon kurunuz.
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gPCR cihazini asagida belirtilen sekilde programlayiniz ve reaktifleri gPCR tiiplerine asagida belirtildigi sirasiyla ekleyiniz, tiipleri kapatiniz, gPCR
cihazina yerlestiriniz ve isletimi baslatiniz (Tablo 3).

Tablo 3. Reaksiyon kurulumu ve qPCR program detaylari

Reaksiyon Kurulumu gPCR Programi
igerik Reaksiyon Dongii Sayisi Sicaklik Siire
1 52°C 3 dk
. . . 1 95°C 10sn
5uL
2X Prime Script Mix u - 95°C Ten
Bio-Rad CFX96 55°C 12 sn
Touch™ 85°C 1sn
CVD19/FLU Oligo Mix 2.5uL
35 55°C 1sn
FAM/HEX/ROX/CY5 Okuma
Template Nikleik Asit 2.5 puL 1 52°C 5 dk
. 1 95°C 10 sn
Diger qPCR 95°C 1sn
- Cihazlari 3
TOPLAM REAKSIYON 10Ul 40 55°C 12sn
HACMi " FAM/HEX/ROX/CY5 Okuma

7. Test Sonuglarinin Yorumlanmasi

Threshold dongi sayisini (Cq) hesaplamak igin 6nerilen threshold seviyesi Insta Q96® Plus ve CFX96 Touch ™ cihazlari igin 200 RFU'dur. Rotor-
Gene® Q’da Cq hesaplamak igin; “Dynamic Tube” etkin olmali, “Slope Correct” pasif, “Outlier Removal” secenegi “0” olmali ve esik seviyesi 0,02
olarak ayarlanmalidir. BMS MIC qPCR icin, “Non-Assay Green/Parameters/Dynamic” secenekleri secilmeli, auto-threshold ayari etkin olmalidir.

Amplifikasyon egrilerinin sekli incelenmelidir. Cihazin yazilimi tarafindan bir numuneye bir Cq degeri atanmissa ve egri sigmoidal ise, Cq degeri
son degerlendirmede kullanilabilir. Sigmoidal olmayan egriler negatif olarak kaydedilmelidir. Bir numuneye bir Cq degeri atanmissa, ancak egri
sigmoidal degilse, sonug negatif olarak kaydedilmelidir.

Esik degerin altinda siipheli sigmoidal egriye sahip 6rnekler igcin FAM, ROX veya CY5 kanallari, Cq-HEX (IC) degeri incelenmelidir. Cq-HEX<30
ise, numune negatif olarak rapor edilmelidir. Cq-HEX>30 ise, numune dondurulup ¢oziildiikten sonra test tekrarlanmalidir. Dondurma ve
¢Ozdiirme isleminden sonra problem devam ederse yeni bir numune istenmelidir.

Tablo 4. Kit kontrollerinin beklenen performansi

Beklenen Sonug
Kontrol Tiirii ismi Kontrol Amaci IC (HEX) SARS-CoV-2 (FAM), Influenza A (CY5),
Influenza B (ROX)
NTC eklenmesi NTC Kontaminasyon kontrol Cq Yok = Gegerli
Templa;skekleme NRC Reaktif kontaminasyon kontrol Cq Yok = Gegerli
PC eklenmesi PC Pozitif reaktif kontrol Cq<33.0 = Gegerli
insan mRNA* IC SI::t(:Ia(:(esriC'oﬁ':Cebi:fsntll['jag:s:kr;?pkslieyisna\slz HEXC<q'a:2 0 Cq-HEX>32.0
<32. i < _ .
gPCR inhibisyonu kontroli (Gegerli) Ca-FAM/ROX/CY5 <33.0 = Gegerli

*Internal kontroliin bulundugu multipleks reaksiyonda herhangi bir etken pozitif ¢iktiginda internal kontrol (IC) negatif ¢iksa dahi hedef pozitif
olarak yorumlanir. internal kontroliin bulundugu multipleks reaksiyonda herhangi bir etken pozitif degil ise internal control (IC) pozitif sonug
vermelidir.

**Bio-Rad CFX cihazi disindaki tim cihazlar igin uygulanan 40 déngt PCR reaksiyonunun sonucu; Tablo 4'te verilen Cq degerlerine 5 dongi
eklenerek yorumlanmalidir.

Herhangi bir kontrol Tablo 4’te agiklandigi gibi calismazsa, ¢alisma gegersiz sayilir ve test tekrarlanir.

Gegersiz PC: Uretici ile iletisime geginiz, reaktifleri yenileyiniz ve reaksiyonu tekrarlayiniz.

Gegersiz NRC: Uretici ile iletisime geginiz, reaktifleri yenileyiniz ve reaksiyonu tekrarlayiniz.

Gegersiz NTC: “Uyarilar” boliimine dikkat ederek analizi tekrarlayiniz.

Gegersiz IC: Tablo 3’teki reaksiyon bilesenlerinin oranlarini koruyarak reaksiyon hacmini 50 ulL'ye yikseltip, analizi tekrarlayiniz. Sorun
devam ederse, PCR template’i gegersiz olarak kabul ediniz.
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Tim kontroller gegerliyse, sonuglarin yorumlanmasina geginiz. FAM, ROX ve CY5 kanallarindaki hedeflerin Cq'sunu kontrol ediniz.

Cg-FAM < 33 ise, pozitif olarak sonuglandirilir. Aksi halde, sonug negatif olarak sonuglandirilir.
Cg-ROX < 33 ise, pozitif olarak sonuglandirilir. Aksi halde, sonug negatif olarak sonuglandirilir.
Cqg-Cy5 < 33 ise, pozitif olarak sonuglandirilir. Aksi halde, sonug negatif olarak sonuglandirilir.

8. Sinirlamalar

Bio-Speedy® COVID-19/Flu, RT-qPCR teknikleri ve in vitro tani prosedirleri konusunda 6zel egitim almis klinik laboratuvar personeli
tarafindan laboratuvar ortaminda kullanilmak tizere tasarlanmistir.

Klinik 6rnekler, bir saglik hizmeti saglayicisi tarafindan, COVID-19 igin Klinik Orneklerin Toplanmasi, islenmesi ve Test Edilmesine iliskin
CDC Gegici Kilavuz ilkeleri'nin giincellenmis versiyonuna uygun olarak alinmalidir (https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-
ncov/lab/guidelines-clinical-specimens.html). Eger bir numune uygunsuz sekilde alinir, tasinir veya islenirse yanlis negatif sonuglarin
alinmasina neden olabilir.

Bio-Speedy® COVID-19/Flu’'nun performansi yalnizca nazofaringeal suriintli, orofaringeal siriintli, bronkoalveolar lavaj (BAL),
nazofaringeal aspirat (NPA), tuiklruk, oral/saliva siiriintli ve balgam 6rneklerinde belirlenmistir. Kombine nazofarengeal/orofarengeal
suriintller ve mid-turbinate nazal suriintller de kabul edilebilir numune tirleridir fakat performanslari belirlenmemistir.

Pamuklu veya kalsiyum aljinatli swablar veya tahta gubuklu swablar bazi virisleri inaktive eden veya PCR’I inhibe eden maddeler
icerebileceginden yanhs negatif sonug alinmasina neden olabilir. Bio-Speedy® COVID-19/Flu’'nun performansi yalnizca dakron ve
polyester floklu swablar kullanilarak degerlendirilmistir.

Bio-Speedy® COVID-19/Flu’nun hedef bolgelerindeki mutasyonlar, primer ve/veya prob baglanmasini etkileyebilir ve virtistin varliginin
tespit edilememesine neden olabilir.

inhibitorler veya diger ajanlar yanlis negatif sonu¢ alinmasina neden olabilir. Numunede yetersiz sayida organizma olmasi da yanlis
negatif alinmasina neden olabilir.

SARS-CoV-2 RNA'sinin saptanmasi, hasta faktérlerinden (6rn. semptomlarin varligi) ve/veya enfeksiyon evresinden etkilenebilir.
In-siliko analizine gére, SARS-CoV-2 ile ayni alt cins (Sarbecovirus) icindeki diger SARS benzeri koronavirusler kit ile capraz reaksiyona
girebilir. SARS-CoV-2 ile ayni alt cinsteki (Sarbecovirus) diger SARS benzeri koronavirislerin su anda insan popilasyonunda dolastig
bilinmemektedir, bu nedenle hasta drneklerinde mevcut olma olasilig cok dugiiktir.

Klinik performans, dolasimdaki tiim varyantlarda olusturulmamistir, ancak klinik degerlendirmenin yapildigi zaman ve yerde
dolasimdaki yaygin varyantlari yansitmasi beklenmektedir.

9. Sembollerin Agiklamasi
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10. Uretici ve Teknik Destek

Bioeksen AR-GE Teknolojileri Anonim Sirketi

Adres: Resitpasa Mh., Katar Cd., 4/B-105, 34469, Sariyer, istanbul, TURKIYE
Tel: +90 (212) 285 10 17, Faks: +90 (212) 285 10 18

Web: www.bioeksen.com.tr, E-posta: info@bioeksen.com.tr,

Teknik destek: support@bioeksen.com.tr

Kullaniciya Bildirim: Uriin ile iliskili olumsuz olaylari 24 saat icerisinde “vigilance@bioeksen.com.tr” adresinden tarafimiza iletiniz.

TUM HAKKI SAKLIDIR
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