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EN For download IFUS from other languages, please enter in certest.es/viasure/labeling. Once you be there, please
following the instructions for access to the language that you need. If you need additional information, please contact:

viasure@certest.es.

BG 3a pa wusternute IFUS Ha gpyru esuum, Mons, otuaete Ha certest.es/viasure/labeling. Cnen TtoBa cnepgaiite
VHCTPYKLMNTE, 30 Aa MOSyYnTe OOCTbIM 40 HEeO6XOAMMUS BN €3UK. AKO MMATE HY»KAA OT AOMb/IHUTENHA MHOPMALMS,

MO, CBbPXKeTe ce C: viasure@certest.es.

CS Chcete-li si stdhnout IFUS v jinych jazycich, prejdéte na strdnku certest.es/viasure/labeling. Jakmile se tam dostanete,
postupujte podle pokynd pro pfistup k poZadovanému jazyku. Pokud potrebujete dalsi informace, kontaktujte prosim:

viasure@certest.es.

DA Hvis du vil downloade IFUS pd andre sprog, kan du gd til certest.es/viasure/labeling. Nar du er der, skal du felge
instruktionerne for at f& adgang til det sprog, du har brug for. Hvis du har brug for yderligere oplysninger, kan du kontakte:

viasure@certest.es.

DE Um den IFUS in anderen Sprachen herunterzuladen, gehen Sie bitte zu certest.es/viasure/labeling. Wenn Sie dort sind,
folgen Sie den Anweisungen, um auf die gewlinschte Sprache zuzugreifen. Wenn Sie weitere Informationen benétigen,

wenden Sie sich an: viasure@certest.es.

EL Ta va kateBdoete to IFUS og GMeg yAwooes, petafeite otn Sievbuvon certest.es/viasure/labeling. MoAg gtdoete exel,
akoAovBnote TI§ 08nyieg ya va arokTiioete Mpoofacn otn yYAwooo Tov xpetaleote. Eav xpeltdleote mpdobeteg TAnpoopies,

eTKOWVWVToTE PE TN StevBuvorn): viasure@certest.es.

ES Para descargar las IFUS en otros idiomas, por favor, entre en certest.es/viasure/labeling. Una vez esté allf, siga las

instrucciones para acceder al idioma que necesite. Si necesita informacién adicional, contacte: viasure@certest.es.

FR Pour télécharger I'lFUS dans d'autres langues, veuillez vous rendre sur certest.es/viasure/labeling. Une fois sur place,
suivez les instructions pour accéder a la langue dont vous avez besoin. Si vous avez besoin d'informations

supplémentaires, contactez: viasure@certest.es.

HR Za preuzimanje IFUS-a s drugih jezika unesite certest.es/viasure/labeling. Kada ste tamo, slijedite upute za pristup

jeziku koji vam je potreban. Ako trebate dodatne informacije, obratite se na: viasure@certest.es.

HU Az IFUS mds nyelveken torténd letoltéséhez kérjik, ldtogasson el a certest.es/viasure/labeling weboldalra. Ha ott van,
kovesse az utasitdsokat a kivant nyelv eléréséhez. Ha tovdbbi informdcidra van sziiksége, kérjik, forduljon a kévetkez6

cimre: viasure@certest.es.
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IT Per scaricare I'IFUS in altre lingue, vai su certest.es/viasure/labeling. Una volta che sei li, segui le istruzioni per accedere

alla lingua di cui hai bisogno. Se hai bisogno di ulteriori informazioni, contatta: viasure@certest.es.

LT Norédami atsisiysti IFUS kitomis kalbomis, eikite | certest.es/viasure/labeling. Ten atlikite nurodymus, kad

pasiektumeéte reikiamg kalbg. Jei reikia papildomos informacijos, kreipkités adresu: viasure@certest.es.

LV Lai lejupieladétu IFUS citas valodas, ludzu, apmekléjiet certest.es/viasure/labeling. Péc tam izpildiet noradijumus, lai

pieklttu vajadzigajai valodai. Ja nepiecieSama papildu informacija, lddzu, sazinieties ar: viasure@certest.es.

NB For & laste ned IFUS fra andre sprdk, gd inn pd certest.es/viasure/labeling. Nar du er der, kan du felge instruksjonene

for & fa tilgang til det sprdket du trenger. Hvis du trenger ytterligere informasjon, kan du kontakte: viasure@certest.es.

PT Para baixar o IFUS em outros idiomas europeus, acesse certest.es/viasure/labeling. Uma vez 14, siga as instrucdes
para acessar o idioma que vocé precisa. Se vocé precisar de informagbes adicionais, entre em contato:

viasure@certest.es.

RO Pentru a descdrca IFUS in alte limbi, v& rugdm s& accesati certest.es/viasure/labeling. Accesat site-ul, urmati

instructiunile pentru a selectiona limba necesard. Pentru informatii suplimentare, contactati: viasure@certest.es.

SV For att ladda ner IFUS frdn andra sprdk, vanligen gé in pd& certest.es/viasure/labeling. Nar du dr dar féljer du
instruktionerna for att f& tillgdng till det sprdk du behdéver. Om du behover ytterligare information, vdnligen kontakta:

viasure@certest.es.

SK Ak si chcete stiahnut IFUS v inych jazykoch, prejdite na strdnku certest.es/viasure/labeling. Ked sa tam dostanete,
postupujte podla pokynov a ziskajte pristup k pozadovanému jazyku. Ak potrebujete dalSie informdcie, obrdtte sa na:

viasure@certest.es.

TR IFUs'u diger dillerden indirmek igin lltfen certest.es/viasure/labeling adresine girin. Oraya girdikten sonra, litfen

ihntiyaciniz olan dile erisim icin talimatlar takip edin. Daha fazla bilgiye ihtiyaciniz varsa, litfen viasure@certest.es

adresinden iletisime gecin.

FI Lataa suomeksi turvallinen kdyttdopas osoitteesta certest.es/viasure/labeling. Kun olet sielld, seuraa ohjeita. Jos

tarvitset lisatietoja, ota yhteyttd: viasure@certest.es.

Diliniz listede yoksa certest.es/viasure/labeling adresine ziyaret edin. Diliniz web sitesinde yoksa viasure@certest.es

adresine basvurun.

Not: Kullaric, drdinle ilgili herhangi bir ciddi olayr direticiye ve kullanici ve/veya hasta olarak yerfesik oldudu Uye Devietin

yetkili makamina bildirmelidir.
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TURKCE

1. Kullanim amaci

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, saglik
profesyoneli (HCP) tarafindan solunum yolu enfeksiyonundan stphelenilen hastalardan alinan nazofaringeal
srintd 6rneklerinde SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4),
insan koronavirGst (229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirls ve adenoviriisten RNA/DNA’nin es
zamanli olarak kalitatif saptanmasi igin tasarlanmis bir otomatik RT-gPCR testidir. Bu test, hastanin klinik
belirti ve semptomlari ve/veya epidemiyolojik risk faktorleri ile birlikte yukarida belirtilen mikroorganizmalarla
enfeksiyonun teshisinde yardimci olarak kullaniimak Gzere tasarlanmistir. Pozitif sonuclar, nikleik asit (NA)
hedefinin var oldugunu gosterir ancak test tarafindan saptanamayan diger patojenlerin varligini dislamaz.
Negatif sonuclar, NA hedeflerinin varligini dislamaz ve tedavi veya diger hasta yonetimi kararlari icin yegane
dayanak olarak kullanilmamalidir. Analiz, BD MAX™ System’i, otomatik olarak RNA/DNA'nin ekstraksiyonu
icin kullanir ve ardindan BD MAX™ System icin evrensel reaktifler ve atilabilir maddeler ile birlikte saglanan
reaktiflerin kullanildigr RT-gPCR'yi kullanir. RNA/DNA 6rneklerden ekstrakte edilir. Komplementer DNA
(cDNA) sentezlenir ve DNA/cDNA, RT-gqPCR kullanilarak ¢ogdaltilir ve SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B,
RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4), insan koronavirlst (229E, NL63, HKU1 ve OC43),

metapndémovirls ve adenovirus igin spesifik primerler ve floresan raportér boyali problar kullanilarak saptanir.

Uriin, ézellikle gercek zamanlh PCR ve /n vitro diagnostik prosediirleri tekniklerinde (Gercek Zamanh PCR
cihazi (termal donglleyici) ve nikleik asit ekstraksiyon sistemi egitimi dahil) talimat almis ve egitilmis nitelikli

ve egitimli klinik laboratuvar personeli tarafindan kullanilmak Gizere tasarlanmistir.

2. Ozet ve Aciklaoma

Yaygin olarak SARS-CoV-2 olarak bilinen Siddetli Akut Solunum Yolu Sendromu Koronavirts 2, 2019 yilinin
sonunda ortaya cikan ve daha sonra DSO tarafindan kiiresel bir pandemi olarak tanimlanan COVID-19
hastaligindan sorumlu olan solunum yolu viristdir (Ferndndez-Pérez et al., 2021; Hu et al.,, 2021; WHO |
World Health Organization, 2023a). Bu yeni koronavirts, Coronaviridae ailesinin beta cinsine dahil edilen tek
sarmalli bir RNA virlisidlr (Ferndndez-Pérez et al., 2021). SARS-CoV-2 enfeksiyonu hem yetiskinleri hem de
cocuklan etkileyebilir, ancak 60 yasin Uzerindeki kisiler ve énceden mevcut tibbi rahatsizhidi olan kisiler,
COVID-19'un daha ciddi bir formunu yasamaya daha yatkindir (WHO | World Health Organization, 2023a).
Enfeksiyon asemptomatik olabilir veya hafiften siddetliye degisen yogunluk ve ciddiyette cesitli semptomlara

yol acabilir ve grip hastaligina ¢cok benzerdir (CDC |, 2023; Safiabadi Tali et al., 2021).
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Influenza, solunum yolunu etkileyen ve diinya genelinde dolasimda olan influenza virlisiniin neden oldugu
akut solunum yolu enfeksiyonudur (Uyeki et al., 2022; WHO | World Health Organization, 2023b). Ozellikle
mevsimsel influenzay tetikleyen mevsimsel Influenza A ve B virUsleri, kis aylarinda iiman iklimlerde ve yil
boyunca tropikal bélgelerde mevsimsel salgilara neden olan virtslerdir (Tyrrell et al., 2021; Uyeki et al., 2022;
WHO | World Health Organization, 2023b). Orthomyxoviridae ailesinin bir parcasi olan Influenza virlsleri, 12
viral proteini kodlayan sekiz segmentli negatif polariteli tek sarmalli RNA virlsleridir (Krammer et al., 2018;
Uyeki et al., 2022). Konak plazma zarindan turetilen viral zarf, transmembran proteinleri hemaglutinin (HA),
néraminidaz (NA), viral nikleoprotein (NP), matriks proteini (M1) ve zar proteini (M2) iceren bir lipid cift

tabakadan olusur (Krammer et al., 2018).

Respiratuvar sinsityal viris (RSV), tum yas gruplarinda alt solunum yolunu etkileyen baska bir solunum ve
mevsimsel virtstir (WHO | World Health Organization, n.d.). Pneumoviridae ailesinin bir Uyesi olan bu tek
sarmall, segment icermeyen negatif polariteli RNA virlsin, 6zellikle 2 yasin altindaki kiguk cocuklari
etkiledigi, ancak 65 yasin Uzerindeki yetiskinleri ve/veya bagisiklidi baskilanmis veya belirli komorbiditeleri
olan kisileri de ciddi sekilde etkileyebilecegi bilinmektedir (Abu-Raya et al., 2023; Bergeron & Tripp, 2021;
WHO | World Health Organization, n.d.).

Belirtilen solunum yolu hastaliklarinin teshisi zordur, ¢ciinkt genellikle yaygin semptomlar paylasirlar (Uyeki
et al, 2022). Bu nedenle, dogru teshis koymak, yalnizca hastaligin nedenini 6grenmek igin degil, ayni
zamanda salgin/pandemi dalgalarini 6nceden tahmin etmek ve saglik ve ekonomik sistemler Uzerindeki
dolayl etkileri hafifletmek icin de hayati dnem tasir (Safiabadi Tali et al., 2021; Uyeki et al., 2022). Bircok farkl
tani testi mevcuttur (Hasta basi veya hizli antijen tespiti); ancak RT-PCR daha hassas ve spesifiktir ve ayni
anda birgok es zamanli dolasan solunum yolu virtstnln bir arada tespit edilmesine olanak taniyarak tani

sUresini kisaltir (Uyeki et al., 2022).

Alt solunum yolu hastaliklari diinya genelinde yilda yaklasik dért milyon 6lime neden olmaktadir. Bunlarin
sorumlusu olarak gosterilebilecek cok cesitli virtsler vardir; Coronaviridae ailesine ait Koronavirlsler de
bunlardan biridir (Friedman et al., 2018). Dinya capinda dagihm godsteren bu viriisler, pozitif polariteli tek
sarmalli bir RNA genomuna sahip biyuk ve zarfl virislerdir (Lim et al., 2016; Zeng et al., 2018). Bu virtsler
solunum vyolu, gastrointestinal sistem ve merkezi sinir sistemi hastalklari ile dogrudan iliskilidirler.
Koronavirlsler, Ui¢ serotip veya gruba ayrilmalariyla tanimlanirlar. 1 ve 2. gruplar memeli Koronavirislerini
ifade ederken, 3. grup kus Koronavirlslerinden olusmaktadir. Yaygin insan Koronavirlsleri HCoV-229E,
HCoV-0C43, HCoV-NL63 ve HCoV-HKU1 suslaridir (Zeng et al., 2018). HCoV'ler, yaygin teghis yéntemleriyle
tespit edilmesi zor virislerdir, ciinki genellikle HRSV veya grip gibi diger solunum yolu virtsleriyle birlikte
tespit edilirler (Gaunt et al.,, 2010). Tim bunlar g6z énlinde bulunduruldugunda, Gergcek Zamanl PCR,
0zgulligi nedeniyle Koronavirisleri teshis etmek igin tercih edilen yontemlerden biridir. Daha spesifik olarak,

Gergek Zamanh PCR, 229E, OC43 ve NL63 suslari igin A genini, HKU1 susu icin ise rep genini hedef alir.
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Parainfluenza virtsleri (insanlarda PIV veya HPIV), Paramyxoviridae ailesinin bir parcasidir ve genetik ve
antijenik olarak doért tire ayrilirlar. Bu virtsler, bebeklerde, cocuklarda ve yetiskinlerde solunum yolu
enfeksiyonlarina yol agabilir. Enfeksiyonun tlrl ve spesifik semptomlar tire gore degisiklik gdsterir. HPIV-1
ve HPIV-2, soduk alginhgi ve krup gibi Ust ve alt solunum yolu hastaliklarina neden olur ve HPIV-1 en sik
cocuklarda gérulir. HPIV-3, bronsiolit, bronsit ve pnémoni gibi alt solunum yolu hastaliklaryla daha sik
iliskilendirilir. HPIV-4 daha az taninan bir virlistir, ancak yine de hafif ila siddetli solunum yolu hastaliklarina
neden olabilir (Henrickson, 2003). Parainfluenza virsleri, orta buytklikte zarfli virislerdir ve genomlari, en
az alti ortak yapisal proteini kodlayan tek sarmalli negatif polariteli RNA Uzerinde organize edilmistir. Bu
virtsler iki zarf glikoproteini tasir: Hemaglutinin ve néraminidaz aktivitesini iceren HN ve flzyon aktivitesi

tasiyan F (Henrickson, 2003).

Teshis igin geleneksel yéntem imminofloresan ile viral kiltur kombinasyonudur, ancak bu yontem zaman
alicidir (Templeton et al., 2004). Antijen tespit testleri yaygin olarak kullaniimaktadir, ancak su anda en iyi
seceneklerden biri olarak dederlendirilen Gergek Zamanh PCR testleri (Jansen et al., 2011; Templeton et al.,

2004)gibi diger teshis araclarina gére duyarliliklari ve spesifiteleri daha azdir.

Adenovirlsler, Adenoviridae ailesine ait zarfsiz ve cift sarmalli (dsDNA) virtslerdir (Datta, 2023; Ison &
Hayden, 2016). 7 tire (Adenoviriis-A'dan Adenovirls-G'ye) ayrilan, imminolojik olarak farkli 50'den fazla
insan Adenovirus serotipi vardir (Lynch & Kajon, 2016) ve bunlar, solunum yolu hastaliklarindan (Adenoviris-
E, C ve baz B tirleri) sindirim sistemi enfeksiyonlarina (6zellikle Adenovirlis-A ve F tirleri), idrar yolu
enfeksiyonlarindan (diger Adenovirlis-B turleri) konjonktivite (Adenovirliis-D) kadar cesitli insan
enfeksiyonlarina neden olabilir (Buckwalter et al., 2012; Datta, 2023). Bulasma, aerosol haline getirilmis
damlaciklarin solunmasi, dogrudan konjonktival inokulasyon, fekal-oral yayilma veya enfekte dokuya ya da

kana maruz kalma yoluyla gerceklesebilir (Ison & Hayden, 2016).

insan Metapnémoviriisleri Paramyxoviridae ailesine aittir (Schuster & Williams, 2013) ve (st ve alt solunum
yolu enfeksiyonlarinin dnemli bir nedenidir. Metapndmoviris tek sarmalli, negatif polariteli RNA’ya sahip zarfli
bir virGstir. Metapnémoviriisin klinik semptomlari arasinda oksuriik, ates, burun tikanikhgi ve nefes darligi
bulunur ve bronsiolit veya pnémoniye ilerleyebilir (Uddin & Thomas, 2020). Esas olarak hava yoluyla bulasan
damlaciklar aracihdiyla yayillan metapnémoviriis solunum yolu enfeksiyonlarinda en sik rastlanan ikinci virts
olarak bildirilmistir; bes yasindan kugtk ¢ocuklar enfeksiyona karsi en duyarli gruptur (Schuster & Williams,

2013).

Gok cesitli patojenler benzer klinik sendromlarla ortaya ¢ikan akut solunum yolu enfeksiyonlarina neden
olabileceginden teshisi sorunlu olabilir. ilk olarak hiicre kiltird ile tanimlanmislardir; ancak sitopatik etkinin
gelismesi zaman aldigindan, bu yéntemle tani slireci uzundur. Serolojik testler epidemiyolojik arastirmalarda
yararl olabilir, ancak bireysel hastalar igin pratik degerleri sinirhidir (Datta, 2023; Ison & Hayden, 2016; Lynch
& Kajon, 2016; Schuster & Williams, 2013). Bu nedenle, ylksek duyarlilik ve 6zgilligi nedeniyle Adenovirls

ve Metapndmovirls tespiti icin su anda kullanilan yéntem gercek zamanli (RT)-PCR'dir.
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3. Prosedir ilkesi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, nazofaringeal
srtntd 6rneklerinde SARS-CoV-2, Influenza B, Influenza A, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4),
insan koronavirtst (229E, NL63, HKU1 ve 0OC43), metapndmoviris ve adenovirlsten nikleik asidin eg
zamanli olarak kalitatif tespiti icin tasarlanmistir. Tespit, ters transkripsiyonun ve ardindan hedeflenen
spesifik sekansin amplifikasyonunun ayni reaksiyon kuyusunda gergeklestigi tek adimli bir RT-qPCR
formatinda gerceklestirilir. izole edilen RNA hedefinin transkripsiyonu ters transkriptaz ile tamamlanarak
komplementer DNA (cDNA) Uretilir. ¢cDNA sentezlendikten veya DNA izole edildikten sonra, bu
mikroorganizmalarin tanimlanmasi, SARS-CoV-2'nin N ve ORF1ab genlerinin, Influenza A/B'nin M geninin
(matriks proteini 1 (M1)), Influenza A H1IN1 alt tipinin A geninin, RSV'nin (tip A ve B) N geninin,
parainfluenza’nin (tip 1, 2 ve 3) AN geninin, parainfluenza'nin (tip 4) F geninin, koronavirlsin (229E, NL63,
HKU1 ve OC43) N geninin, metapndmovirtisiin £ geninin ve adenovirisiin Aexon geninin korunmus bir
bolgesinin amplifikasyonu ve ardindan spesifik primerler ve floresan isaretli problar kullanilarak tanimlanmasi

yoluyla gerceklestirilir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, DNA
polimerazin 5’eksonlikleaz aktivitesine dayanir. DNA amplifikasyonu sirasinda, bu enzim tamamlayici DNA
sekansina bagh probu ayirarak; sénduricl boyanin raportérden ayirt edilmesini saglar. Bu reaksiyon, hedef
sablonun miktariyla orantili olan floresan sinyalinde bir artis meydana getirir. Bu floresans BD MAX™

System’de &lcular.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System her bir tipte
gercek zamanl PCR testi icin gerekli olan tiim bilesenleri (spesifik primerler/probler, dNTP’ler, tampon,
polimeraz ve retrotranskriptaz) stabilize! bir formatta ayrica 6érnedin bitinliginid degerlendirmek,
ekstraksiyon stirecini izlemek ve/veya polimeraz aktivitesinin inhibisyonunu sonlandirmak icin endojen dahili
kontrol (EIC) (insan RNAse P geni) icerir. insan housekeeping genleri temel hiicre bakiminda rol oynar ve bu
nedenle tim cekirdekli insan hicrelerinde bulunmasi ve nispeten sabit ekspresyon seviyelerini muhafaza

etmesi beklenir.

Hedef ‘ Kanal ‘ Gen
SARS-CoV-2 475/520 Nve ORFl1ab genleri
Influenza B 530/565 M1 geni
Respir/c\r/tg(r,/v Virus Influenza A 585/630 M1ve HA genleri
RSV (A/B) 630/665 Ngeni
Endojen Dahili kontrol (EIC) 680/715 insan RNase Pgeni

“Stabilize” ve “liyofilize” terimlerinin her ikisinin de tim belge boyunca ayirt edilmeksizin ve esanlamlh olarak kullanildigini IGtfen
unutmayin.
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Respiratory Virus
Mix 1l

Parainfluenza (tip 1, 2 ve 3) HN geni
475/520
Parainfluenza (tip 4) Fgeni
Koronavirls (229E, NL63, HKU1 ve .
0C43) 530/565 Ngeni
Metapnémovirls 585/630 Fgeni
Adenovirls 630/665 Hexon geni
Endojen Dahili kontrol (EIC) 680/715 insan RNase Pgeni

Tablo 1. Hedef, kanal ve genler.

4. Verilen reaktifler

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System Tablo 2'de

ayrintili olarak verilen asadidaki maddeleri ve reaktifleri icerir:

Reaktif/Materyal Aciklama KonTrr;’i:gfyon Barkod
Lioprotektorler ve Stabilizatorler +6 g/100 mL*
Respiratory Virus Mix | Nukleotid trifosfat (ANTP’ler) +1 mM* 1K folyo 12 seffaf tlp
reaction tube Primerler ve Problar 0,2-1 nMol/uL* iceren 2 poset
Enzimler 10-100 U/rxn*
Lioprotektorler ve Stabilizatorler +6 g/100 mL*
Respiratory Virus Mix Il Nukleotid trifosfat (ANTP’ler) +1 mM* 1M folyo 12 seffaf tup
reaction tube Primerler ve Problar 0,2-1 nMol/pL* iceren 2 poset
Enzimler 10-100 U/rxn*
Rehydration Buffer tube Salin Cozeltisi Kansim =13 mM 11 folyo _24 seffaf tip
Tampon (TRIS, pH) +67 mM iceren 1 poset

Tablo 2. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ile birlikte saglanan reaktifler ve
materyaller, Kat. N°. 444221.

* Stabilize formatl bilesen igin konsantrasyon araligi, rehidratasyondan sonra anlamina gelir.

5. Kullanici tarafindan tedarik edilecek olan reaktifler ve ekipman

Asadidaki listede, kullanimi igin gerekli olan ancak VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR

Detection Kit for BD MAX™ System icinde bulunmayan malzemeler yer almaktadir.

o Gergek Zamanh PCR cihazi: BD MAX™ System (Ref: 441916).

o BD MAX™ ExK™ TNA-3 (Ref:442827 veya 442828).

e BD MAX™ PCR Cartridges (Ref: 437519).

e Vorteks.

o Mikropipetler (2 ile 1000 pL arasinda hatasiz).

o Nukleaz icermeyen su.
e  Filtre uclar.

e Pudrasiz tek kullanimlik eldivenler.

10
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Oopsiyonel:

e Harici kontrol materyalleri, test performansinin kalite kontrol prosediriinin bir parcasi olarak

calistirilabilir. Ticari olarak temin edilebilen kontrol materyali ve/veya 6nceden pozitif veya negatif olarak

karakterize edilen numuneler sirasiyla harici pozitif kontrol (EPC) veya harici negatif kontrol (ENC) olarak

kullanilabilir. EPC ve ENC’nin segimi ve validasyonu, ilgili yerel, eyalet ve/veya federal diizenlemelere ve

laboratuvarin standart Kalite Kontrol prosedtrlerine uygun olarak yapilmahdir. Ayrica, ticari olarak temin

edilebilen kontrol materyali kullanilirken, kullanict mevcut kullanim talimatlarini uygulamalidir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, gercek zamanli
PCR cihazi BD MAX™ System Uzerinde ExK™ TNA-3 (Ref: 442827 veya 442828) kullanilarak valide edilmistir.

Cihazin degerlendirilmesiicin secilen 6rnekler, esnek naylon steril gubuk (bundan sonra nazofaringeal strinti

olarak anilacaktir) kullanilarak toplanan nazofaringeal (NF) 6rneklerdi. Bunun ardindan gubuk, BD™ Universal

Viral Transport System (UVT, SKU: 220220) veya Universal Transport Media® (UTM®) (Copan) tlUplne

yerlestirilir.

6. Tasima, depolama ve kullanim kosullari

o Kitler, kit etiketinde belirtilen son kullanma tarihine kadar 2-30°C'de sevk edilip saklanabilir.

e Sivi sizintisini 6nlemek icin tasima sirasinda titresimlerden kaginin.

¢ Reaksiyon tiplerini iceren aliminyum posetleri actiktan sonra, Grin 2-30°C'de 28 gline kadar

kullanilabilir. Siseyi isiktan uzak tutun.

Asagidaki tabloda tim kitin ve her bir bilesenin tasinmasi, depolanmasi ve kullanimina iligskin kosullar

oOzetlenmektedir:

Bilesen

Tum VIASURE Respiratory Virus
Extended Mix Real Time PCR
Detection Kit for BD MAX™ System

Respiratory Virus Mix /reaction
tube (1K folyo)

Respiratory Virus Mix I/ reaction
tube (1M folyo)

Rehydration Buffer tube

Tasima Kosullar

Kit etiketinde belirtilen raf
omri boyunca 2-30°C.

Saklama Kosullari

Kullanmadan énce: Kit etiketinde

belirtilen raf 6mri boyunca 2-30°C.

Kullanim kosullan

* Her bir bilesenin
kullarmm kosullarina
bakin.

Kullanmadan énce: Kit etiketinde

belirtilen raf 6mri boyunca 2-30°C.

Silika jel bulunan torba agildiktan
sonra: 2-30°C, 28 gline kadar.

Oda sicakhgu.

Kullanmadan énce: Kit etiketinde

belirtilen raf dmri boyunca 2-30°C.

Silika jel bulunan torba agildiktan
sonra: 2-30°C, 28 gline kadar.

Oda sicakhgt.

Kullanmadan énce: Kit etiketinde

belirtilen raf dmri boyunca 2-30°C.

Silika jel bulunan torba agildiktan
sonra: 2-30°C, 28 gline kadar.

Oda sicakhg.

Tablo 3. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ve her bir bilesen igin tasima,
saklama ve kullanim kosullannin 6zeti.
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Kullanicilara uyarilar

Uriin, gercek zamanl PCR teknikleri ve in vitro tani prosediirleri konusunda 6zel olarak bilgilendirilmis ve
egitilmis nitelikli ve egitimli klinik laboratuvar personeli tarafindan kullaniimak Gzere tasarlanmistir.

/n vitro tanisal kullanim igindir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
kullaniimadan 6nce VIASURE Grininin kullonim kilavuzu ve BD MAX™ System Kullanici Kilavuzu
dikkatle okunmalidir. Burada agiklanan prosediirler, gtivenlik énlemleri ve sinirlamalar hakkindaki bilgiler
anlasilmadan tahlili gergceklestirmeyin.

Son kullanma tarihi gegmis reaktifleri ve/veya materyalleri kullanmayin.

Dis kutuyu mihurleyen etiket acilmissa kiti kullanmayin.

Koruyucu kutu ulastiginda acilmis veya kirilmissa reaktifleri kullanmayin.

Koruyucu posetler ulastiginda agiksa veya kirllmissa reaktifleri kullanmayin.

Reaktif posetler icinde kurutucu mevcut dedilse veya parcalanmissa reaktifleri kullanmayin.

Kurutucu maddeyi reaktif posetlerinden ¢ikarmayin.

Folyo kirlmis veya hasar gérmusse reaktifleri kullanmayin.

Farkl posetlerden ve/veya kitlerden ve/veya partilerden reaktifleri karistirmayin.

Ana karisimi giines 1sigindan korumak icin, her kullanimdan sonra reaktiflerin koruyucu torbalarini derhal
fermuarla kapatin. Kapatmadan dnce posetlerdeki fazla havayi giderin.

Reaktifleri neme karsi koruyun. Neme uzun slire maruz kalmak Grlin performansini etkileyebilir.

Etiketin bozulmasini dnlemek icin Grind ¢6zicillerin yakininda kullanmayin.

Reaksiyon karisiminin, normalde tipn altinda, normalden farkh (konik sekil olmayan, homojen olmayan,
boyut olarak daha kiigik/daha biylk ve/veya beyazimsi renkten farkl) stabilize formatta gériiniimd,
testin islevini degistirmez.

BD MAX™ raf kurulumu sirasinda reaksiyon tipl ve rehidrasyon tampon tlplnin yerine sikica
oturdugundan emin olun.

Laboratuvarin genel alaninda didger PCR testleri yapiliyorsa, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix
Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, BD MAX™ ExK™ TNA-3 ekstraksiyon kiti, test igin
gerekli diger reaktifler ve BD MAX™ System (Urinlerinin kontamine olmamasina dikkat edilmelidir.
Reaktiflerin mikrobiyal ve ribonlkleaz (RNaz)/deoksiriboniikleaz (DNaz) kontaminasyonundan daima
kaginin. Steril RNaz/DNaz icermeyen, tek kullanimlik, aerosole direngli veya pozitif deplasmanli pipet
uclarinin kullaniilmasi énerilir. Her numune igin yeni ug kullanin. Reaktifler ve kartuslar (BD MAX™ PCR
Cartridge) kullanilmadan énce eldivenler dedistiriimelidir.

Ortamin amplikonlarla kontaminasyonunu 6nlemek icin, BD MAX™ PCR Cartridge kullandiktan sonra
pargalamayin. BD MAX ™ PCR Cartridge contalari kontaminasyonu onleyecek sekilde tasarlanmistir.
Tek yonli bir is akisi tasarlayin. Ekstraksiyon Alaninda baslanmali ve Amplifikasyon ve Tespit Alaninda
devam edilmelidir. Numuneleri, ekipmani ve reaktifleri 6nceki adimin gerceklestirildigi alana geri

gotirmeyin.
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8.

lyi Laboratuvar Uygulamalarina Uyun. Koruyucu kiyafet giyin, tek kullanimlik eldivenler, gézliikler ve
maske kullanin. Calisma alaninda bir sey yemeyin, icmeyin, sigara kullanmayin veya kozmetik trtnler
uygulamayin. Testi bitirdikten sonra ellerinizi yikayin.

Numuneler ile numunelere maruz kalan tiim reaktifler ve materyaller potansiyel olarak bulasici ve/veya
biyolojik risk tasiyan madde muamelesi gérmeli ve ulusal glvenlik dizenlemelerine uygun olarak ele
alinmahdir. Numunelerin toplanmasi, tasinmasi, saklanmasi, kullanimi ve bertarafi sirasinda gerekli
onlemleri alin.

Numuneler ve reaktifler biyolojik guvenlik kabininde kullanilmalidir. Potansiyel olarak bulasic
numunelerin islenmesine yonelik mevcut talimatlara uygun personal protective equipment (PPE) (kisisel
koruyucu ekipman) kullanin. Atiklari yerel dizenlemelere ve eyalet diizenlemelerine uygun olarak atin.
Yaygin olarak kullanilan ekipmanin, 6zellikle mikropipetler ve c¢alisma yiizeylerinin dizenli olarak
dekontamine edilmesi énerilir.

(EC) 1907/2006 sayili (REACH) Yoénetmeligi uyarinca, VIASURE Real Time PCR Detection Kits for BD
MAX™ System sagliga ve gevreye zararsiz olarak siniflandirildigi icin Malzeme Giivenlik Veri Formlarina
(Material Safety Data Sheets) gerek yoktur; ¢linkt bu trlnler (EC) No 1272/2008 (CLP) Yénetmeliginde
belirtilen tehlike siniflandirma kriterlerini karsilayan veya beyan icin belirtilen diizenlemede belirlenen
dederin Uzerinde konsantrasyona sahip tehlikeli maddeler ve/veya karisimlar icermemektedir. Malzeme
Guvenlik Veri Formuna (Material Safety Data Sheet) gerek olmadigini belirten bir beyan, Certest Biotec
S.L. firmasindan talep edilebilir.

BD MAX™ System (izerinde PCR test programinin taniminin, “PCR protokoll” (6rnek ekstraksiyon
parametreleri, 6zel barkodlar, PCR ayarlari vb.) bashgindaki talimatlar takip edilerek yapildigindan emin
olun.

Ek uyarilar, 6nlemler ve prosedirler icin BD MAX™ System Kullanici El Kitabina bakin.

Analiz sertifikasi cihazla birlikte verilmez; ancak ihtiya¢ duyulmasi halinde Certest Biotec S.L. web

sitesinden (www.certest.es) indirilebilir.

Test prosediri

8.1. Numunelerin toplanmasi, tasinmasi ve saklanmasi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System, steril esnek

naylon ¢ubukla toplanan nazofaringeal siriintl érnekleriyle test edilmis olup bu érnekler 3 mL BD™ Universal

Viral Transport System (UVT, SKU: 220220)? veya Universal Transport Media® (UTM®) (Copan)? steril

tlplne derhal yerlestirilmistir. Diger numune turleri kullanicr tarafindan dogrulanmalidir.

2 BD universal viral transport system. https://www.bd.com/en-us/products-and-solutions/products/product-families/bd-universal-viral-
transport-system
3 https://www.copangroup.com/product-ranges/utm/

13


http://www.certest.es/

IUo-444221tr0825.00T00

Toplanan, saklanan ve tasinan numuneler, kullanici tarafindan dogrulanan sartlarda muhafaza edilmelidir.
Genel olarak, klinik numuneler, tasima ortami olan veya olmayan (numune tirtne bagl olarak) temiz kaplarda
uygun sekilde toplanmali ve etiketlenmelidir. Toplandiktan sonra numuneler biyolojik tehlike iceren malzeme
torbasina konulmal ve testin kalitesini garantilemek icin mimkin olan en kisa slrede tasinmall ve
islenmelidir. Numuneler patojen materyalin tasinmasina iliskin yerel ve ulusal diizenlemelere uygun olarak,
Oda Sicakliginda (RT) 2 saate kadar veya 5 gline kadar 4°C sicakhkta tasinmalidir. Uzun sureli tasimalarda
(5 gunden fazla) -20°C veya daha dustk* sicaklikta génderim yapilmasi énerilir. Molekdler testler icin alinan
ornekler, nikleik asitlerin saklama sirasinda bozulmamasi icin kontrolli kosullarda saklanmahdir. Test igin
taze 6rnekler kullaniimasi 6nerilir, ancak bu mimkin olmadiginda veya retrospektif bir calismada érneklerin
éncelikle -70 veya -80 °C’de, ikinci secenek olarak ise -20 °C’de saklanmasi gerekirs. Orneklerin ve niikleik

asitlerin bozulmasini énlemek icin dondurma-¢ézme doéngulerinin tekrarlanmasindan kagmilmahdir.

Klinik numuneler uygun laboratuvar talimatlarina ve/veya laboratuvar politikalar kilavuzuna uygun sekilde
toplanmali, tasinmal ve saklanmalidir. Numuneler icin bkz. IDSA guideline (Miller, J. M., Binnicker, M. J.,
Campbell, S., ... & Pritt, B. S. (2018). A guide to utilization of the microbiology laboratory for diagnosis of
infectious diseases: 2018 update by the Infectious Diseases Society of America and the American Society for
Microbiology. Clinical Infectious Diseases, 67(6), e1-e94) or Sdnchez-Romero, M. I, Garcia-Lechuz Moya, J.
M., Gonzdlez Lépez, ). )., & Orta Mira, N. (2019). Recogida, transporte y procesamiento general de las muestras
en el laboratorio de Microbiologia. Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica, 37(2), 127-134.

https://doi.org/10.1016/j.eimc.2017.12.002.

Lutfen unutmayin: Yukarida belirtilen numune toplama, tasima ve saklama kosullari, nikleik asit tespiti igin
kullanilacak nazofaringeal drnekler icin yapilan énerilere dayanmaktadir ve bu éneriler, klinik mikrobiyolojide
genel toplama ve tasima prosedirlerine iligkin referans SEIMC raporunda ve IDSA yetkili kilavuzunda yer
almaktadir. Bununla birlikte, numunelerin uygun sekilde tasinmasi ve korunmasi icin laboratuvar kilavuzlarina

ve/veya laboratuvar politika kilavuzuna uymanizi éneririz.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kullanilarak
dabhili bir érnek kararlilik calismasi yapilmis olup GrlGin hedefleri agisindan pozitif olan BD™ Universal Viral
Transport System icinde toplanan negatif nazofaringeal strintl érnekleri kullanilmistir ve her bir sus 2-
3xLoD konsantrasyonunda hazirlanmistir. Kararhlik, Gg farkl test ile analiz edilmistir: birincil kararhhk (25°C:
24 ve 48 saat; 4°C: 1, 2 ve 7 gun; -20°C: 2, 3 ve 6 ay), 6rnek tampon tipunde kararlilik (25°C ve 4°C’'de 3 ve
7 glin) ve i¢ ice gegmis kararhlhk (6rnekler 4°C ve 25°C’'de 48 saat boyunca inklibe edilmis, ardindan bu

ornekler SBT'ye eklenmis ve 4°C ve 25°C’de 3 ve 7 giin sonra analiz edilmistir). Ayrica, érnekler bir hafta

4 |DSA guideline (Miller, J. M., Binnicker, M. J., Campbell, S., ... & Pritt, B. S. (2018). A guide to utilization of the microbiology laboratory for
diagnosis of infectious diseases: 2018 update by the Infectious Diseases Society of America and the American Society for Microbiology.
Clinical Infectious Diseases (Klinik Bulasici Hastaliklar), 67(6), e1-e94))

5 Sdnchez-Romero, M. I, Garcia-Lechuz Moya, J. M., Gonzdlez Ldpez, J. . & Orta Mira, N. Collection, transport and general processing of
clinical specimens in Microbiology laboratory. Enfermedades Infecc. y Microbiol. Clin. (English ed.) 37, 127-134 (2019).
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boyunca bes dondurma (-20°C’de) ve ¢ozme (-25°C’de) dongisiinden gecirildikten sonra analiz edilmistir.

Sonuglar, saklanan érneklerin test edilen tim kosullarda iyi bir performans sergiledigini gdstermistir.
8.2. Numunelerin hazirlanmasi ve NA ekstraksiyonu

Numune hazirlama islemini kullanilan ekstraksiyon kiti olan BD MAX™ ExK™ TNA-3'nin kullanim

talimatlarindaki 6nerilere uyarak gergeklestirin.

1. Bir BD MAX™ ExK™ TNA-3 Sample Buffer Tube icine 400 pL 6rnek pipetleyin ve tipU bir septum
bashdiyla kapatin. Numuneyi 1 dakika boyunca ylksek hizda vorteksleyerek tamamen karistirin.
Vorteksleme isleminin ¢calistirma isleminden birka¢ dakika 6nce yapildigindan emin olun. BD MAX™

System Operation’a (Kullanimina) gegin.

Uygulamaya 06zel ekstraksiyon hazirlama prosedirlerinin kullanici tarafindan gelistirilip dogrulanmasi

gerektigini ve diger bazi numunelerin 6n islem gerektirebilecedini unutmayin.
8.3. PCR protokolii

Not: Detayl talimatlar icin litfen BD MAX™ System Kullanici Kilavuzu'na bagvurun.

8.3.1. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD
MAX™ System icin PCR test programi olusturma

Not: VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System testini
zaten olusturduysaniz 8.3.1 numarali adimi atlayip dogrudan 8.3.2 numarali adima gegebilirsiniz.

1) BD MAX™ System’in “Run” (Calistir) ekraninda, “Test Editor” (Test Dlizenleyici) sekmesini segin.

2) “Create” (Olustur) digmesine tiklayin.

“Basic Information” (Temel Bilgiler) sekmesinde:

3) “Test Name” (Test Adi) alanina testinizin adini yazin: 6r. VIASURE Resp Virus.
Not: Test adinin benzersiz olmasi ve en fazla yirmi karakterden olusmasi gerekir.
4) “Extraction Type” (Ekstraksiyon Tipi) acilir menisinde, “ExK TNA-3"yi segin.

5) “Master Mix Format” (Ana Karisim Formati) acilir menlstnde, “Dual Master Mix Concentrated
Lyophilized MM with Rehydration Buffer (Type 5)” (Cift Ana Karisim Konsantre Liyofilize MM ile
Rehydration Buffer (Tip 5)) 6desini secin. Cift Ana Karisim secildiginde, “Test Editor” (Test
Duzenleyici) sekmesinin sagindaki sekme konfigirasyonu degisir. “PCR settings” (PCR ayarlar),
“Melt settings” (Eritme ayarlar) ve “Test Steps” (Test Basamaklan) igin her iki takma tlipini de

kapsayan ek sekmeler vardir.
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6) “Sample Extraction Parameters” (Ornek Ekstraksiyon Parametreleri) alaninda “User Defined”

(Kullanici Tanimh) secenegini belirleyin ve asagidaki parametre degerlerini ayarlayin (Tablo 4).

Sample Extraction Parameters Value (units)
(Ornek Ekstraksiyon Parametreleri) (Deder (birimler))
Lysis Heat Time (Lizis Isi Suresi) 10 dk
Lysis Temperature (Lizis Sicakhgi) 60°C
Sample Tip Height (Ornek Ucu Yiiksekligi) 1600 adim
Sample Volume (Ornek Hacmi) 950 uL
Wash Volume (Yikama Hacmi) 500 pL
Neutralization Volume (Nétralizasyon Hacmi) Yok
DNase Heat Time (DNaz Isi Siiresi) Yok

Tablo 4. BD MAX™ ExK™ TNA-3 ile gergeklestirilen érnek ekstraksiyonu parametreleri.

7) “Ct Calculation” alaninda (Ct Hesaplamasi)’nda “Call Ct at Threshold Crossing” (Esigin Gegilmesi

Halinde Ct'yi Ara)’yi secin (varsayilan olarak secilidir).

8) Yazilim strimi 5.00 veya (zeri ise ve barkodlu folyolu takma tiipleri varsa, “Custom Barcodes” (Ozel

Barkodlar) alaninda asagidaki yapilandirmayi segin:
a. Snap-In 2 Barcode (2 numarah takma tiip Barkodu): 1K (Respiratory Virus Mix [reaction tube
ile ilgili).
b. Snap-In 3 Barcode (3 numarali takma tip Barkodu): 11 (Rehydration Buffer tube igin)

¢. Snap-In 4 Barcode (4 numarall takma tip Barkodu): 1M (Respiratory Virus Mix I/ reaction

tube ile ilgili).

“PCR Settings” (PCR Avyarlari) sekmelerinde:

9) “PCR Settings” (PCR Ayarlan) alaninda, sirasiyla 2 numaral takma tip (snap-in 2) (raftaki yesil renk
kodlamasi) ve 4 numarali takma tlp (snap-in 4) (raftaki mavi renk kodlamasi) icin Tablo 5 ve Tablo
6 ‘da aciklanan parametreleri girin: “Alias” (Takma ad) (en fazla yedi alfanimerik karakter), “PCR

Gain” (PCR Kazanci), “Threshold” (Esik), “Ct Min” (Ct Min) ve “Ct Max” (Ct Maks).

Channel Alias PCR Gain Threshold Ct Min Ct Max

(Kanal) (Takma Ad) (PCR Kazanimi) (Esik) (Ct Min) (Ct Maks)
475/520 (FAM) SARS 80 150 0 40
530/565 (HEX) FLUB 40 150 0 40
585/630 (ROX) FLUA 80 150 0 40
630/665 (Cyb) RSV 80 150 0 40
680/715 (Cyb.5) EIC 80 150 0 35

Tablo 5. 2 numaral takma tip igin “PCR settings” (PCR ayarlari)

16



IUo-44422

1tr0825.00T00

Alias PCR Gain Threshold Ct Min Ct Max

(Takma Ad) (PCR Kazanimi) (Esik) (Ct Min) (Ct Maks)
475/520 (FAM) HPIV 60 150 0 40
530/565 (HEX) HCOV 40 150 0 40
585/630 (ROX) MPV 80 150 0 40
630/665 (Cyb) HADV 80 150 0 40
680/715 (Cy5.5) EIC 80 150 0 35

Tablo 6. 4 numarali takma tiip igin “PCR settings” (PCR ayarlan)

Not: Her kanal igin baslangi¢ noktasi olarak yukarida listelenen minimum esik degerlerinin ayarlanmasi 6nerilir, ancak esiklerin
floresan egrilerinin Ustel fazi dahilinde ancak arka plan sinyallerinin Gzerinde kalmasini saglamak igin nihai ayarlarin sonug
enterpolasyonu sirasinda son kullanici tarafindan belirlenmesi gerekir. Farkl cihazlar igin esik dederi, farkl sinyal yogunluklari

nedeniyle degisebilir.

10) “Color compensation” (Renk telafisi) alaninda asagidaki parametreleri girin (Tablo 7 ve 8).

False Receiving Channel (Yanlis Alici Kanal)

o e 475/520  530/565  585/630  630/665 680/715
475/520
Excitation 530/565 1 § 0 0 0
(Gl 585/630 0 0 - 1 0
(Eksitasyon
Kanali) 630/665 0 0 3 - 18
680/715 0 0 0 15 .

Tablo 7. 2 numarali takma tlip icin “Color compensation™ (Renk telafisi) parametreleri.

False Receiving Channel (Yanlis Alici Kanal)

Channel (Kanal) YASSYIe) 530/565 585/630 630/665 680/715
475/520
Excitation 530/565 0 - 0 0 0
Channel 585/630 0 0 - 3 0
(Eksitasyon
Kanal) 630/665 0 0 5 - 19
680/715 0 0 0 3 -

Tablo 8. 4 numarali takma tiip i¢in “Color compensation” (Renk telafisi) parametreleri.

“Melt Settings” (Eritme Ayarlan) sekmelerinde herhangi bir islem yapmaya gerek yoktur, bu driin igin gecerli
degildir.

“Test Steps” (Test Asamalari) sekmesinde:

11) Asama adini (en fazla yirmi karakter) girin ve PCR protokolinin her asamasini tanimlamak igin
asagidaki parametreleri ayarlayin: “Profile Type” (Profil Tir0), “Cycles” (Dénguler), “Time” (Siire) ve
“Temperature” (Sicaklik) ve tespit asamasini tanimlamak igin “Detect” (Tespit) alanini segin (Tablo
9). Yeni bir asama eklemek icin “Add” (Ekle) digmesine tiklayin ve gerekli tim asamalar tanimlanana

kadar bu islemi tekrarlayin.
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Not: “Type” (Tur) alani bos olmalidir.
Step name Profile Type Cycles Time (s) Temperature | Detect
(Déngdiler) | (Streler) (Sicaklik) (Tespit)

(Adim ad) (Profil Tipi)
Reverse transcription L
R RV-transcription Hold 1 900 45°C -
(Revers transkripsiyon)
Initial denaturati
nrtiatdena utd on IN-denaturation Hold 1 120 98°C -
(Baslangi¢ denatirasyonu)
Denaturation and
Annealing/Extension (Data 10 95°C -
llecti 2-
. el . Annealing/Extension 45
(Denatlrasyon ve Yeniden Temperature
Birlestirme/Genisletme (Veri 61,1 63°C v
toplama))

Tablo 9. 2 numarali (snap-in 2) ve 4 numaral takma tip (snap-in 4) igin PCR protokoli.

“Result Logic” (Sonug Mantidi) sekmesinde:
12) “Target” (Hedef) alanina hedefinizin adini yazin: ér. SARS (en fazla yedi alfanimerik karakter). Her

bir hedef icin 12-15 numaral adimlar tekrarlayin (6r. 2 numarall takma tip (snap-in 2) icin SARS,
FLUB, FLUA ve RSV veya 4 numaral takma tip (snap-in 4) icin HPIV, HCOV, MPV ve HADV) ve
tanimlanan hedefe 6zel tablolar izleyin.

Not: “Master Mix” (Ana Karisim) agilir mentsinden 2 numarali takma tipu (yesil) (snap-in 2

(green)) secerek ilk reaksiyon karisimiicin sonug mantigini, 4 numarali takma ttpd (mavi) (snap-
secgerek ikinci reaksiyon karisimi i¢in sonu¢ mantigini belirleyin. Hedef adlan 2

in 4 (blue))
numarall takma tdp ve 4 numarah takma ttp igin farkli olmalidir.

13) Hedef sonug analizine dahil etmek istediginiz dalga boylarini (PCR kanallari) se¢mek igin “Analyze”

(Analiz) onay kutusunu tiklayin (2 numaral takma tlp igin Tablo 10-13, 4 numarali takma tip icin

Tablo 14-17).
Birinci ana karisim (Respiratory Virus Mix [ reaction tube): 2 numarall takma tip (yesil) (Snap-in 2

(green))
Wavelength ‘ Alias Type Analyze
(Dalga boyu) (Takma Ad) (Tar) (Analiz)
475/520 SARS PCR v
680/715 EIC PCR v
Tablo 10. SARS (SARS-CoV-2) hedefi icin “Result logic” (Sonu¢ mantigi) sekmesinde PCR kanallari segimi
Wavelength ‘ Alias Type Analyze
(Dalga boyu) (Takma Ad) (Tar) (Analiz)
530/565 FLUB PCR v
680/715 EIC PCR v

Tablo 11. FLUB (Influenza B) hedefi icin “Result logic” (Sonug mantigi) sekmesinde PCR kanallar segimi.
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Wavelength Alias Analyze

(Dalga boyu) (Takma Ad) (Analiz)
585/630 FLUA PCR v
680/715 EIC PCR v

Tablo 12. FLUA (Influenza A) hedefi igin “Result logic” (Sonug mantigi) sekmesinde PCR kanallar segimi.

Wavelength Alias Analyze

(Dalga boyu) (Takma Ad) (Analiz)
630/665 RSV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tablo 13. RSV (Respiratory Syncytial Virus tip A ve B) hedefi igin “Result logic” (Sonu¢ mantigi) sekmesinde PCR kanallari

segimi.

ikinci ana karisim (Respiratory Virus Mix Il reaction tube): 4 numarali takma tip (mavi) (Snap-in 4

(blue))
Wavelength Alias Analyze
(Dalga boyu) (Takma Ad) (Analiz)
475/520 HPIV PCR v
680/715 EIC PCR 4

Tablo 14. HPIV (Parainfluenza tip 1, 2, 3 ve 4) hedefi igin “Result logic” (Sonu¢ mantigi) sekmesinde PCR kanallari segimi.

Wavelength ‘ Alias Analyze

(Dalga boyu) (Takma Ad) (Analiz)
530/565 HCOV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tablo 15. HCOV (Koronavirlis 229E, NL63, HKU1 ve OC43) hedefi i¢in “Result logic” (Sonu¢ mantigl) sekmesinde PCR

kanallari segimi.

Wavelength ‘ Alias Type Analyze

(Dalga boyu) (Takma Ad) (Tar) (Analiz)
585/630 MPV PCR v
680/715 EIC PCR v

Tablo 16. MPV (Metapndémovirls) hedefi igin “Result logic” (Sonug mantigi) sekmesinde PCR kanallari segimi.

Wavelength ‘ Alias Analyze

(Dalga boyu) (Takma Ad) (Analiz)
630/665 HADV PCR v
680/715 EIC PCR v

IUo-444221tr0825.00T00

Tablo 17. HADV (Adenoviris) hedefi igin “Result logic” (Sonug mantigl) sekmesinde PCR kanallari segimi.

14) “Edit Logic” (Mantigi Dizenle) digmesine tiklayin.

15) “Edit Logic” (Mantigi Dizenle) penceresinde sonug tlrlerinin tim kombinasyonlari listelenir. Her bir
satir igin, “Result” (Sonug) acilir mendsinden, ilgili satirdaki kosullar saglandiginda ¢agrilan sonucu

secin ve 2 numarah takma tup icin tablo 18-21"i, 4 numaral takma tip icin tablo 22-25'i izleyin.
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Birinci ana karisim (Respiratory Virus Mix [ reaction tube): 2 numaral takma tip (yesil) (Snap-in 2

(green)l
Result ‘ SARS EIC
(Sonug) (475/520) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

Tablo 18. SARS (SARS-CoV-2) hedefi igin sonug tirleri ve sonug mantigi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS

(Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (C6zlimlenmemis).

Tablo 19. FLUB (Influenza B) hedefi icin sonug tirleri ve sonug mantidi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS

Result ‘ FLUB EIC

(Sonuc) (530/565) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

(Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (C6ziimlenmemis).

Tablo 20. FLUA (Influenza A) hedefi icin sonug tiirleri ve sonu¢ mantigi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS

Result ‘ FLUA EIC

(Sonug) ~ (585/630) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gecgerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gecersiz) | Invalid (Gegersiz)

(Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (C6ziimlenmemis).

Result RSV EIC

(Sonug) (630/665) (680/715)
POS Valid (Gecgerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gecersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

IUo-444221tr0825.00T00

Tablo 21. RSV (Respiratory Syncytial Virus tip A ve B) hedefi icin sonug tirleri ve sonu¢ mantigi kombinasyonlarinin listesi.
Mevcut sonuglar POS (Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (Cézimlenmemis).

Not: Onceden tanimlanmis Ct Max dederine gére (Tablo 5):

i. SARS (475/520), FLUB (530/565), FLUA (585/630) veya RSV (630/665) kanallari igin sonug tird, elde
edilen Ct degeri <40 oldugunda “Valid” (Gegerli) ve elde edilen Ct degeri >40 oldugunda “Invalid”

(Gecersiz) olarak kabul edilir.

ii. EIC (680/715) kanali igin sonug tird, elde edilen Ct dederi <35 ise “Valid” (Gegerli), elde edilen Ct

degderi >35 ise “Invalid” (Gegersiz) olarak kabul edilir.
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ikinci ana karisim (Respiratory Virus Mix /l reaction tube): 4 numarali takma tip (Snap-in 4 (blue))

Tablo 22. HPIV (Parainfluenza tip 1, 2, 3 ve 4) hedefi igin sonug tirleri ve sonu¢ mantigi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS

Result ‘ HPIV EIC

(Sonug) (475/520) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

(Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (C6ziimlenmemis).

Tablo 23. HCOV (Koronaviriis 229E, NL63, HKU1 ve OC43) hedefi igin sonug tlrleri ve sonu¢ manti§i kombinasyonlarinin listesi. Mevcut

Result ‘ HCoV EIC

(Sonug) (530/565) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gecgersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gecgersiz) | Invalid (Gecersiz)

sonuglar POS (Pozitif), NEG (Negatif) ve UNR'dir (C6zimlenmemis).

Tablo 24. MPV (Metapndmoviris) hedefi igin sonug tirleri ve sonug mantigi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS (Pozitif), NEG

Result ‘ MPV EIC

(Sonuc) (585/630) (680/715)
POS Valid (Gecgerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

(Negatif) ve UNR'dir (G6zimlenmemis).

Result HADV EIC

(Sonug) (630/665) (680/715)
POS Valid (Gegerli) Valid (Gegerli)
UNR Valid (Gegerli) | Invalid (Gegersiz)
NEG Invalid (Gegersiz) | Valid (Gegerli)
UNR Invalid (Gegersiz) | Invalid (Gegersiz)

IUo-444221tr0825.00T00

Tablo 25. HADV (Adenoviriis) hedefi icin sonug tarleri ve sonug mantigi kombinasyonlarinin listesi. Mevcut sonuglar POS (Pozitif), NEG
(Negatif) ve UNR'dir (C6zimlenmemis).

Not: Onceden tanimlanmis Ct Max degerine gére (Tablo 6):

i. HPIV (475/520), HCOV (530/565), MPV (585/630) veya HADV (630/665) kanallari igin
sonug tirQ, elde edilen Ct dederi =40 oldugunda “Valid” (Gegerli) ve elde edilen Ct degeri

>40 oldugunda “Invalid” (Gegersiz) olarak kabul edilir.

ii. EIC (680/715) kanali igin sonug turd, elde edilen Ct degeri <35 ise “Valid” (Gegerli), elde

edilen Ct dederi >35 ise “Invalid” (Gegersiz) olarak kabul edilir.

16) Testi kaydetmek icin “Save” (Kaydet) digmesine tiklayin.
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8.3.2. BD MAX™ Raf kurulumu

1)

2)

3)

4)

5)

Test edilecek her bir numune icin, BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit icinden bir adet Unitized Reagent Strips
cikarin. Tdm sivilarin tiplerin alt kisminda oldugundan ve BD MAX™ System numune raflarina
yuklendiginden emin olmak icin her bir seridi hafifce sert bir ylizeye vurun.

Gerekli sayida BD MAX™ ExK™ TNA Extraction Tubes (B4) (beyaz folyo) koruyucu posetlerinden ¢ikarin.
Extraction Tube(s) (beyaz folyo) TNA seridindeki ilgili pozisyonlara yerlestirin (1. Yerlestirme pozisyonu,
raftaki beyaz renkli kodlama. Sekil 1'e bakin). Fazla havayi ¢ikartin ve poseti fermuar ile kapatin.
Uygun sayidaki Respiratory Virus Mix I reaction tubes (1K folyo) belirleyin ve ayirin ve bunlari seritteki
(2 numarali takma tip, raftaki yesil renk kodlamasi) ilgili pozisyonlara yerlestirin. Sekil 1'e bakin).

d. Fazla havayi ¢ikartin ve aliminyum posetleri fermuar ile kapatin.

b. Rehidrasyonu dogru sekilde gergeklestirebilmek igin, Iitfen liyofilize Griinin tlpUn dibinde
oldugundan ve tlipln Ust kismina veya folyo kapamasina yapismadigindan emin olun. Tim
ardndn tipun altinda oldugundan emin olmak igin her bir tlpl sert bir ylizeye hafifce vurun.

Gerekli sayida Rehydration Buffer tubes (11 folyo) ¢ikarin ve seritteki konumlarina yerlestirin (3.
Yerlestirme pozisyonu, raftaki renksiz kodlama. Sekil 1'e bakin).

d. Fazla havayi ¢ikartin ve poseti fermuar ile kapatin.

b. Aktarimi dogru sekilde gerceklestirebilmek igin, sivinin tiptn dibinde oldugundan ve tipun Ust
kismina veya folyo kapamasina yapismadigindan emin olun. Tim tamponun tlpin altinda
oldugundan emin olmak igin her tlipl sert bir ylizeye hafifce vurun.

Uygun sayidaki Respiratory Virus Mix Il reaction tubes (1M folyo) belirleyin ve ayirin ve bunlar seritteki
(4 numarali takma tip, raftaki mavi renk kodlamasi) ilgili pozisyonlara yerlestirin. Sekil 1'e bakin).

d. Fazla havayi ¢ikartin ve aliminyum posetleri fermuar ile kapatin.

b. Rehidrasyonu dogru sekilde gerceklestirebilmek icin, lutfen liyofilize Grindn tiplin dibinde
oldugundan ve tipln Gst kismina veya folyo kapamasina yapismadigindan emin olun. Tim

arinln ttptn altinda oldugundan emin olmak icin her bir tlpl sert bir ylizeye hafifce vurun.

22



IUo-444221tr0825.00T00

Sekil 1. BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit igindeki BD MAX™ TNA Reagent Strip (TNA).

Atik
Hazne
Yerlestirilecek tipler
#1 #2 #3 #a Pipet Uclan
[ I T ]
D H
olle|e]|e
Lizis/Salinim Tepkime
Tuplu Tapi 2 elle]|lollo
Yikama
Tamponu =
Ekstraksiyon ollellollo
Tapla .
; ElGsyon N NN N
Tepkime Tamponu
Tupd 1 #1 #2 #3 #4
Nétrali
Rehidrasyon ?I.::nl;gz{lon
Tamponu

8.3.3. BD MAX™ Cihaz kurulumu.

1)

2)

3)

4)

5)

/)

8)
9)

BD MAX™ System yazilimi v4.50A veya daha Ustl stiriminde “Run” (Calistir) ekraninda “Work List”
(Is Listesi) sekmesini secin.

“Test” acilir menlsiinden, istediginiz testi secin: 6r. VIASURE Resp virus (e§er test olusturulmadiysa
8.3.1 bélimand inceleyin).

“Kit Lot Number” (Kit Parti Numarasi) acilir menlsiinden, kit icin uygun parti numarasini segin
(kullanilan ekstraksiyon kitinin dis kutusunda bulunur) (istege bagli).

Not: Parti numaralari, burada segilmeden 6nce “Envanter” ekraninda tanimlanmis olmahdir.
Barkod tarayici ile tarayarak veya elle girerek Sample Buffer Tube (Ornek Tampon Tipi) kimlik
numarasini “Sample tube” (Ornek tiipil) alanina girin.

“Patient ID” (Hasta Kimligi) ve/veya “Accession” (Giris) alanini doldurun ve Tab veya Enter tusuna
basin. Tum Sample Buffer Tubes barkodlari (Numune Tampon Tipleri) girilene kadar devam edin.
“Specimen/Patient ID” (Numune/hasta kimliginin) ve “Sample Buffer Tubes” (Numune Tampon
Taplerinin) 6gesinin dogru sekilde eslestiginden emin olun.

Hazirlanan Sample Buffer Tube 6gesini (Numune Tampon Tiptni) BD MAX™ Racks’a yerlestirin.
Raflar BD MAX™ System’e yukleyin (A Rafi, BD MAX™ System’in sol tarafinda ve B Rafi sag tarafta
yer alir).

BD MAX™ System’e gerekli sayida BD MAX™ PCR Cartridge(s) yerlestirin.

BD MAX™ System’in kapadini kapatin.

10) Prosediire baslamak igin “Start” (Basla) diigmesine tiklayin.
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8.3.4. BD MAX™ sonug raporu

1) Menu ¢cubugundan “Results” (Sonugclar) diigmesine tiklayin.
2) Either double click on your run in the list or press the “view” button.

3) Ekranin alt kismindaki “Print” (Yazdir) ve “Export” (Disa aktar) digmeleri etkinlestirilecektir.

Sonuglar yazdirmak igin:
1. “Print” (Yazdir) 6gesine tiklayin.
2. Calistirma raporunun “Print” (Yazdir) 6nizleme penceresinde sunlari secin: “Run Details”
(Galistirma Detaylari), “Test Details” (Test Detaylari) ve “Plots” (Cizit).
3. Raporu yazdirmak igin “Print” (Yazdir) Gzerine tiklayin veya raporun bir PDF dosyasini USB

bellege aktarmak icin “Export” (Disa aktar) Gzerine tiklayin.

Sonuclari disa aktarmak igin:
1. “Export” (Disa aktar) digmesine tiklayarak raporu (PDF ve CSV dosyasi) bir USB bellege
aktarin.
2. Disa aktarma tamamlandidinda “Results Export” (Sonuglar Disa Aktar) penceresinde

basarili/basarisiz simgesi gorantilenir.

9. Sonuclarin yorumlanmasi

Verilerin nasil analiz edilecedine dair ayrintili agiklama icin, BD MAX™ System Kullanim Kilavuzuna bakin.

Verilerin analizi, Ureticinin talimatlarina gére BD MAX™ yazilimi tarafindan yapiir. BD MAX™ yazilimi,
asagidaki sekilde test edilen her bir numunenin her bir tespit kanali icin Ct dederlerini ve amplifikasyon

egrilerini raporlar:

- 0'In Ct dederi, belirtilen Esik dederine sahip yazim tarafindan hesaplanan hicbir Ct degerinin olmadigini
gosterir (bkz. Tablo 5). “0" Ct degeri gosteren numunenin amplifikasyon egrisi manuel olarak kontrol

edilmelidir.

- -1 olan Ct degeri, herhangi bir amplifikasyon islemi gerceklesmedigini, yazilim tarafindan herhangi bir Ct
degeri hesaplanmadigini veya hesaplanan Ct dederinin belirtilen esik degerinin altinda veya belirlenen Ct

Max dederinin (kesme dederi) Gzerinde oldugunu belirtir.

- Diger herhangi bir Ct degeri, amplifikasyon egrisi ile iliskilendirilerek yorumlanmali ve tanimlanan sonug

mantigina gore degerlendirilmelidir. Bunun igin Tablo 26 ve 27'de belirtilen yorumlama kilavuzlarini izleyin.

Amplifikasyon karisiminin dogru calisip ¢alismadigini dogrulamak icin Endojen Dahili Kontrol sinyalini kontrol

edin. Ek olarak, herhangi bir BD MAX™ System hatasi raporu olup olmadigini kontrol edin.

Sonuclar, asagidaki tablolar kullanilarak okunmali ve analiz edilmelidir:

24



IUo-444221tr0825.00T00

Birinci ana karisim (Respiratory Virus Mix I reaction tube): 2 numaral takma tip (Snap-in 2)

SARS-CoV-2 Influenza B Influenza A Rgs::utizlly Hastanin bireysel numunelerinin
(hedef ad: (hedef ad: (hedef ad:: Virl)JIS (hYtedef yoruymlanm05|
SARS) FLUB) FLUA) adr: RSV)
POS POS POS POS SARS-CoV-2, Influenza B, Influenza A ve RSV
RNA saptandi
SARS-CoV-2, Influenza B ve Influenza A RNA
POS POS POS NEG
saptandi, RSV RNA saptanmadi
SARS-CoV-2, Influenza B ve RSV RNA
POS POS NEG POS
saptandi, Influenza A RNA saptanmadi
SARS-CoV-2, Influenza A ve RSV RNA
POS NEG POS POS
saptandi, Influenza B RNA saptanmadi
Influenza B, Influenza A ve RSV RNA saptandi,
NE P P P
G oS 0S 0S SARS-CoV-2 RNA saptanmadi
SARS-CoV-2 ve Influenza B RNA saptandi,
POS POS NEG NEG
Influenza A ve RSV RNA saptanmadi
SARS-CoV-2 ve Influenza A RNA saptandi,
POS NEG POS NEG Influenza B ve RSV RNA saptanmadi
SARS-CoV-2 ve RSV RNA saptandi, Influenza
POS NEG NEG POS B ve Influenza A RNA saptanmadi
Influenza B ve Influenza A RNA saptandi,
NEG POS POS NEG
SARS-CoV-2 ve RSV RNA saptanmadi
Influenza B ve RSV RNA saptandi, SARS-CoV-
NEG POS NEG POS
2 ve Influenza A RNA saptanmadi
Influenza A ve RSV RNA saptandi, SARS-CoV-
NEG NEG POS POS
2 ve Influenza B RNA saptanmadi
SARS-CoV-2 RNA saptandi, Influenza B,
POS NEG NEG NEG Influenza A ve RSV RNA saptanmadi
Influenza B RNA saptandi, SARS-CoV-2,
NEG POS NEG NEG Influenza A ve RSV RNA saptanmadi
Influenza A RNA saptandi, SARS-CoV-2,
NE NE P NE
G G oS G Influenza B ve RSV RNA saptanmadi
RSV RNA saptandi, SARS-CoV-2, Influenza B
NE NE NE P
G G G 0S ve Influenza A RNA saptanmadi
NEG NEG NEG NEG RNA hedefi saptanmadi
PCR reaksiyonunda inhibitérlerin olmasi ya da
numune isleme ve/veya amplifikasyon
UNR UNR UNR UNR adimlarinda genel bir sorun (hata kodu ile rapor
edilmemis) meydana gelmesi durumunda
C6zimlenmemis (UNR) Sonug elde edilir.t
Belirsiz tahlil sonucu (IND). BD MAX™ System
IND IND IND IND arizasi nedeniyle. Bir hata koduna badl cihaz
anizasi durumunda gosterilen tahlil sonucu.?
Eksik tahlil sonucu (INC). BD MAX™ System
INC INC INC INC arizasi nedeniyle. Calulsma.nln
tamamlanamamasi  durumunda  gdsterilen
tahlil sonucu.?

Tablo 26. Numunelerin yorumlanmasi.
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1 Endojen Dahili Kontrol (EIC) dikkate alinabilmesi icin Ct dederi < 35 olan bir amplifikasyon sinyali gdstermelidir. EIC icin bir sinyal
yoksa veya Ct dederi > 35 ise sonug Kararsiz (UNR) olarak kabul edilir ve testin tekrarlanmasi gerekir. Sonug raporunu ve segilen

hedeflerin Ct dederlerini kontrol edin ve asadidakileri gz 6niinde bulundurarak uygun islemi yapin:

I. Hedeflenen genlerin sonuglar gegersiz oldugunda (Ct > 40, yazilim tarafindan “-1” sonucu olarak gdsterilir), yeterli 6rnek
hacmi mevcutsa Sample Buffer Tube (Ornek Tampon Tiipiini, SBT) tekrar hazirlayarak testi birinci érnekten tekrarlamak

gerekir. Laboratuvar yénergelerini ve/veya mikrobiyoloji laboratuvari politika kilavuzlarini uygulayin.

Il.  Hedeflenen genlerin sonuclari gecgerli oldugunda (Ct < 40), ylksek konsantrasyonlu érnekleri test ederken hedefe 6zgu
nikleik asitlerin tercihli amplifikasyonu nedeniyle EIC'den amplifikasyon gérilmeyebilir veya Ct dederi >35 olan bir
amplifikasyon (yazilim tarafindan “-1” sonucu olarak gosterilir) gorulebilir. Gerekli gérildiginde bu 6rnekleri 1/10
oraninda seyreltin, Sample Buffer Tube (Ornek Tampon Tipind, SBT) tekrar hazirlayin ve testi yeniden uygulayin.

Laboratuvar yénergelerini ve/veya mikrobiyoloji laboratuvari politika kilavuzlarini uygulayin.

NOT: Nazofaringeal sirintller, 25°C'de saklandiginda 2 giine kadar, 4°C'de saklandiginda 7 gline kadar SBT'ye

aktarilmadan saklanabilir.

2 Belirsiz (IND) veya Eksik (INC) sonuglar bir sistem arizasi nedeniyle elde edilmis olabilir ve yeniden test edilmesi gereklidir. Uyari

ve hata kodlarinin yorumlanmasi icin BD MAX™ System Kullanici Kilavuzu’'na bakin.

ikinci ana karisim (Respiratory Virus Mix l/reaction tube): 4 numarall takma tip (Snap-in 4)

Parainfluenza | Koronaviris Adenovirls

(hedef ad: (hedef ad: mzt;’;;zo dTT\;’:::’; (hedef ad:
HPIV) HCOV) i HADV)

Hastanin bireysel numunelerinin
yorumlanmasi

Parainfluenza, koronaviriis, metapndmoviris

POS POS POS POS
ve adenoviriis RNA/DNA saptandi

Parainfluenza, koronavirls ve
POS POS POS NEG metapnémovirlis RNA saptandi, adenoviriis
DNA saptanmadi

Parainfluenza, koronaviriis ve adenoviriis
POS POS NEG POS RNA/DNA saptandi, metapndmoviriis RNA
saptanmadi

Parainfluenza, metapnémoviris ve adenoviriis
POS NEG POS POS RNA/DNA saptandi, koronaviriis RNA
saptanmadi

Koronaviriis, metapndmovirlis ve adenovirlis
NEG POS POS POS RNA/DNA saptandi, parainfluenza RNA
saptanmadi

Parainfluenza ve koronaviriis RNA saptandi,
POS POS NEG NEG metapndmovirls ve adenoviriis RNA/DNA
saptanmadi

Parainfluenza ve metapnémoviriis RNA
POS NEG POS NEG saptandi, koronaviris ve adenoviris
RNA/DNA saptanmadi

Parainfluenza ve adenoviriis RNA/DNA
POS NEG NEG POS saptandi, koronaviriis ve metapndmoviriis
RNA saptanmadi

Koronaviris ve metapnémoviris RNA
NEG POS POS NEG saptandi, parainfluenza ve adenoviris
RNA/DNA saptanmadi
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NEG

Koronaviriis ve adenovirlis RNA/DNA
POS NEG POS saptandi, parainfluenza ve metapnémoviris
RNA saptanmadi

NEG

Metapnomoviriis ve adenoviriis RNA/DNA
NEG POS POS saptandi, parainfluenza ve koronaviriis RNA
saptanmadi

POS

Parainfluenza RNA saptandi, koronaviris,
NEG NEG NEG metapndmovirls ve adenoviriis RNA/DNA
saptanmadi

NEG

Koronaviriis RNA saptandi, parainfluenza,
POS NEG NEG metapndmovirls ve adenoviriis RNA/DNA
saptanmadi

NEG

Metapndémoviriis RNA saptandi,
NEG POS NEG parainfluenza, koronaviriis ve adenoviris
RNA/DNA saptanmadi

NEG

Adenoviriis DNA saptandi, parainfluenza,
NEG NEG POS koronaviriis ve metapnémoviriis RNA
saptanmadi

NEG

NEG NEG NEG RNA hedefi saptanmadi

UNR

PCR reaksiyonunda inhibitérlerin olmasi ya da
numune isleme ve/veya amplifikasyon
UNR UNR UNR adimlarinda genel bir sorun (hata kodu ile rapor
edilmemis) meydana gelmesi durumunda
Cozumlenmemis (UNR) Sonug elde edilir.t

IND

Belirsiz tahlil sonucu (IND). BD MAX™ System
IND IND IND arizasl nedeniyle. Bir hata koduna bagli cihaz
anzasi durumunda gosterilen tahlil sonucu.?

INC

Eksik tahlil sonucu (INC). BD MAX™ System
arizasi nedeniyle. Calismanin
tamamlanamamasi  durumunda  gosterilen
tahlil sonucu. ?

INC INC INC

Tablo 27. Numunelerin yorumlanmasi.

1 Endojen Dahili Kontrol (EIC) dikkate alinabilmesi igin Ct dederi < 35 olan bir amplifikasyon sinyali gdstermelidir. EIC icin bir sinyal

yoksa veya Ct dederi > 35 ise sonug Kararsiz (UNR) olarak kabul edilir ve testin tekrarlanmasi gerekir. Sonug raporunu ve segilen

hedeflerin Ct degerlerini kontrol edin ve asagdidakileri g6z éniinde bulundurarak uygun islemi yapin:

Hedeflenen genlerin sonuclari gegersiz oldugunda (Ct > 40, yazilim tarafindan “-1” sonucu olarak gosterilir), yeterli 6rnek
hacmi mevcutsa Sample Buffer Tube (Ornek Tampon Tiiptini, SBT) tekrar hazirlayarak testi birinci érnekten tekrarlamak
gerekir. Laboratuvar yénergelerini ve/veya mikrobiyoloji laboratuvari politika kilavuzlarini uygulayin.

Hedeflenen genlerin sonuglar gegerli oldugunda (Ct < 40), yiksek konsantrasyonlu érnekleri test ederken hedefe 6zgu
nikleik asitlerin tercihli amplifikasyonu nedeniyle EIC’den amplifikasyon goérilmeyebilir veya Ct degeri >35 olan bir
amplifikasyon (yazilim tarafindan “-1" sonucu olarak gosterilir) gorilebilir. Gerekli gortldiginde bu ornekleri 1/10
oraninda seyreltin, Sample Buffer Tube (Ornek Tampon Tipiind, SBT) tekrar hazirlayin ve testi yeniden uygulayin.

Laboratuvar yénergelerini ve/veya mikrobiyoloji laboratuvari politika kilavuzlarini uygulayin.

NOT: Nazofaringeal sirintiler, 25°C'de saklandiginda 2 gine kadar, 4°C’de saklandiginda 7 gline kadar SBT'ye

aktarilmadan saklanabilir.

2 Belirsiz (IND) veya Eksik (INC) sonuglar bir sistem arizasi nedeniyle elde edilmis olabilir ve yeniden test edilmesi gereklidir. Uyari

ve hata kodlarinin yorumlanmasi icin BD MAX™ System Kullanici Kilavuzu’na bakin.
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Not: Harici kontroller kullanilirken; negatif icin ENC ve pozitif icin EPC (bilinen pozitif érneklerdeki numunede
mevcut olan mikroorganizma(lar) icin pozitif olmasi beklenir) olmak Uzere asagidaki beklenen sonuglari
vermelidir. Pozitif bir test sonucu veren bir ENC, bir kontaminasyon olayi veya numune isleme hatasi oldugunu
gosterir. Negatif sonug veren bir EPC, numune isleme/hazirlama tekniginde bir sorun oldugunu gosterir.
Numune isleme/hazirlama teknigini gézden gegirin. Harici kontrol hatasi meydana geldiginde yeniden test

edilmesi gerekir.

Devam eden bir belirsiz sonu¢ durumunda, kullanim talimatlarinin, kullanici tarafindan kullanilan ekstraksiyon
isleminin gdzden gecirilmesi; her bir PCR adiminin dogru uygulandiginin teyidi ve parametrelerin gézden

gecirilmesi; ve egrinin sigmoid sekilde oldugunun ve floresan yodunlugunun kontrol edilmesi énerilir.

Test sonuglari tibbi gegmis, klinik semptomlar ve diger tani testleri baz alinarak, bir saglik uzmani tarafindan

degerlendirilmelidir.

10. Testin kisitlamalari

e Test sonuglar tibbi gecmis, klinik semptomlar ve dider tani testleri baz alinarak, bir saghk uzmani
tarafindan degerlendirilmelidir.

e Bu test diger 6rnek tirleriyle kullanilabilse de yalnizca nazofaringeal strtntulerle dogrulanmistir.

e lyi bir test performansi igin liyofilize Griin, tipiin altinda olmali ve tiipin st alanina veya folyo kapamaya
yapismamahdir. Tim Grinln tipin altinda oldugundan emin olmak igin her bir tipU sert bir ylzeye
hafifce vurun.

e Testin kalitesi numunenin kalitesine baglidir; nikleik asit, klinik érneklerden uygun sekilde ekstrakte
edilmelidir.

e Bu test kalitatif bir testtir ve kantitatif dederler saglamaz veya mevcut organizma sayisini goéstermez.
PCR ile elde edilen Ct dederlerini, kullanilan termal doéngileyiciye ve calismanin kendisine badl
oldugundan numunenin konsantrasyonu ile iliskilendirmek mimkun degildir.

e Bu gibi durumlarda, tespit sininnin altinda son derece disik hedef seviyeleri tespit edilebilir, ancak
sonuglar tekrarlanamayabilir.

e Bu araligin Ustinde veya altinda konsantrasyonlara sahip numuneler hatali sonuglar verebileceginden,
|utfen tahlilin amaclanan 6lgim araligina dikkat edin.

e SARS-CoV-2, influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4), insan
koronavirlisi (229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirlis ve adenovirlis érneklerinde yiksek
konsantrasyonlarda hedef RNA/DNA bulunmasi veya énceki reaksiyonlardan kaynaklanan PCR Grtnleri
nedeniyle kontaminasyon nedeniyle yanlis pozitif sonuclar alinma olasiligi vardir.

e SARS-CoV-2'nin Nve ORFIab genlerinin, Influenza A/B'nin M geninin (matriks proteini (M1)), Influenza
A H1N1 alt tipinin HA geninin, RSV'nin (tip A ve B) N geninin, parainfluenza’nin (tip 1, 2 ve 3) HNgeninin,
parainfluenza’'nin (tip 4) F geninin, koronavirisin (229E, NL63, HKU1 ve 0C43) N geninin,

metapndémovirlisin £ geninin ve adenovirlisiin Aexon geninin tespiti icin VIASURE Respiratory Virus
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Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’da kullanilan spesifik primer ve prob
kombinasyonlari insan genomu, insan mikroflorasi veya 6ngorilebilir yanlis pozitif sonuclara neden
olabilecek diger solunum yolu mikroorganizmalari ile anlamli birlesik homologluk géstermemektedir.
Yalanci Negatif sonuglar, asadidakiler dahil gesitli faktoérlerden ve bunlarin kombinasyonlarindan
kaynaklanabilir:

o Uygun olmayan érneklerin toplanmasi, tasinmasi, depolanmasi ve/veya muamele yontemleri.

o Uygun olmayan isleme prosedirleri (RNA/DNA ekstraksiyonu dabhil).

o Orneklerin tasinmasi/saklanmasi ve/veya islenmesi sirasinda RNA/DNA'nin bozulmasi.

o Primer veya prob baglanma bdlgelerindeki mutasyonlar veya polimorfizmler, yeni veya
bilinmeyen SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve
4), insan koronavirlisi (229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirls ve/veya adenoviris
suslarinin tespitini etkileyebilir.

o Numunede test icin tespit limitinin altinda viral yik.

o RT-gPCR inhibitorlerinin veya diger tirden muidahale edici maddelerin varlidi. Enfeksiyonu
onlemek icin veya enfeksiyonun tedavisi sirasinda kullanilan asilarin, bazi antiviral
terapotiklerin,  antibiyotiklerin,  kemoterapétiklerin,  immuinosupresan  ilaglarin  veya
antifungallerin etkisi degerlendirilmemistir.

o Karisan maddelerin  etkisi sadece bu kullanim talimatinin 12.7.1 (Karisan maddelerin
incelenmesi) boliminde belirtilenler icin degerlendirilmistir. Hem Respiratory Virus Mix /
reaction tube hem de Respiratory Virus Mix /l reaction tube igin flutikazon (1,26E-06 mg/mL) ve
nikotin (3,00E-02 mg/mL) test edilirken midahale tespit edilmistir. Litfen, RT-qPCR
reaksiyonunun tamamen veya kismen karismasina neden olan en yaygin endojen ve eksojen
maddeleri kontrol etmek i¢in bu bolime bakin. Bu bélimde belirtiimeyen diger maddeler hatali
sonuglara yol acabilir.

o Kullanim talimatlarina ve test prosediiriine uyulmamasi.

Pozitif test sonucu, mutlaka canli virlslerin varlidini géstermez ve bu virislerin bulasici oldugu veya klinik
semptomlara neden olan ajanlar oldugu anlamina gelmez. Ancak, pozitif bir sonug, hedef viris
sekanslarinin var oldugunu gosterir.

Negatif sonuglar, bir klinik 6rnekteki SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B),
parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4), insan koronavirlst (229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirls
ve/veya adenovirlis RNA/DNA varhdini dislamaz ve tedavi veya diger hasta yonetimi kararlari icin tek
dayanak olarak kullanilamaz. Bu mikroorganizmalarin neden oldugu enfeksiyonlarda optimum 6rnek
tirleri ve virlis seviyelerinin en yuksek oldugu zaman dilimi belirlenmemistir. Patojeni tespit etmek icin
ayni hastadan birden fazla numune (tip ve zaman noktasi) alinmasi gerekebilir.

Influenza B'nin Victoria Soyuna ait 2019 yilindan dolasimda olan bazi tirlerin tespitinin, bu yeni

tirlerdeki nokta mutasyonlar nedeniyle riske girmesi mimkindir. Influenza B'nin yalnizca kapsayicihg,
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Ch4T, CH55T ve C120T mutasyonlarini iceren varyantlar icin test edilmistir (referans sekansi
NC002210.1).

e Diger solunum yolu hastaliklari igin yapilan tani testleri negatifse ve klinik gézlemler, hasta éykusi ve
epidemiyolojik bilgiler SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3
ve 4), insan koronavirlst (229E, NL63, HKU1 ve 0OCA43), metapnémoviriis ve/veya adenovirlis
enfeksiyonunun olasi oldugunu goésteriyorsa, yanls negatif sonug distinilmeli ve hastayi yeniden test
etme secenegi degerlendirilmelidir.

e Coklu etmenler nedeniyle floresan degerleri degisebilir; 6rnegin: Digerlerinin yani sira PCR ekipmani (ayni
model olsa bile), ekstraksiyon sistemi, 6rnek tird, 6rnegin daha énceki tedavisi vs.

e Cihaz, spesifik olarak Influenza A HIN1pdmO09 susunu saptayan primerler ve problar icermektedir.
Pandemik influenza susu dislanamayacagindan, pozitif bir influenza sonucunda ek testler
dederlendirilmelidir.

e Pozitif ve negatif prediktif dederler, tim /n vitro tani testlerinde prevalansa son derece bagimlidir.
VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
performansi, prevalansa ve test edilen populasyona bagli olarak degisiklik gésterebilir.

e VIASURE Respiratory Virus Extended MixReal Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kullanilarak
Gozumlenemeyen, Belirsiz veya Eksik sonuclar elde edilmesi durumunda, testi tekrarlamak gerekir.
Gozumlenmemis sonuclar, numunede inhibitorlerin varligindan veya liyofilize edilmis reaksiyon karisimi
tipunin yanlis rehidrasyonundan kaynaklanabilir. Bir cihaz anizasi varsa, Belirsiz veya Eksik sonuclar

elde edilecektir.

11.Kalite kontrol

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System , her reaksiyon
tipunde teknigin dogru performansini teyit eden bir Endojen Dahili Kontrol (EIC) igerir. Ayrica, harici
kontrollerin (EPC ve ENC) kullaniimasi, testin performansini dogrulamayi saglar. Harici kontroller, sonuglarin
yorumlanmasi amaciyla BD MAX™ System tarafindan kullanilmaz; numune olarak dederlendirilir. Harici
Pozitif Kontrol (EPC), test reaktiflerinin olasi arizasini izlemek icin, Harici Negatif Kontrol (ENC) ise hedef

nikleik asitler tarafindan ¢evre veya reaktif kontaminasyonunu tespit etmek icin kullanilmaktadir.

12. Analitik Performans 6zellikleri

12.1. Analitik lineerlik

Testin dogrusalligi, SARS-CoV-2, influenza A virtsd, influenza B virls(, insan respiratuar sinsisyal virisu,
parainfluenza virGsl, koronavirlis, metapnémovirlis ve adenovirlse ait spesifik ve sentetik RNA/DNA'lari
bilinen bir konsantrasyonda igeren nazofaringeal strintl érneklerinin on kat ardisik seyreltisi test edilerek
belirlenmis ve dogrulanmistir (2E+07 ila 2E+00 kopya/pL aralidinda). Bir testten elde edilen amplifikasyon

grafikleri 6rnedi asagida verilmistir:
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Sekil 2. BD MAX™ System'de ¢alisilan SARS-CoV-2 (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun diliisyon serileri (475/520 (FAM) kanali).
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Sekil 3. BD MAX™ System'de ¢alisilan Influenza B (2E+07 ila 2E+00 kopya/pL) sablonunun diltisyon serileri (530/565 (HEX) kanall).
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Sekil 4. BD MAX™ System'de ¢alisilan Influenza A (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun dilisyon serileri (585/630 (ROX) kanali).
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Sekil 5. BD MAX™ System'de ¢alisilan RSV (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun diliisyon serileri (630/665 (Cy5) kanali).
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Sekil 6. BD MAX™ System'de ¢alisilan parainfluenza (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun diltisyon serileri (475/520 (FAM) kanali).
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Sekil 7. BD MAX™ System’de ¢alisilan koronaviris (2E+07 ila 2E+00 kopya/pL) sablonunun diliisyon serileri (530/565 (HEX) kanali).
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Sekil 8. BD MAX™ System'de ¢alisilan metapnémoviriis (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun dillisyon serileri (585/630 (ROX) kanali).
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Sekil 9. BD MAX™ System'de ¢alisilan adenoviris (2E+07 ila 2E+00 kopya/pl) sablonunun diliisyon serileri (630/665 (Cy5) kanali).
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12.2. Anadlitik hassasiyet. Tespit Limiti (LoD)

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in analitik
duyarhhdr veya tespit siniri (LoD), referans suslarla zenginlestirilmis BD™ Universal Viral Transport ile
toplanan negatif nazofaringeal érnekler veya asagidaki tabloda belirtilen sentetik RNA kullanilarak Gg parti

ile analiz edilmistir:

Virls Sus/sentetik RNA Harici Referans
SARS-CoV-2 Istyla |n0kt|vece0c:|/l/$§§:6\;sil(/:;c\)/2§ sus 2019-n VR-1986HK
Influenza A Influenza A virtst (HIN1) sus A/PR/8/34 VR-95PQ
Influenza B virlist (Yamagata Soyu) suu
Influenza B B/Florio(lq/4/20906 yu) VR-1804PQ
RSV A insan respiratuar sinsisyal viriisii A Sus Long VR-26PQ
RSV B insan respiratuar sinsisyal viriisii B sus 9320 FR-293
Parainfluenza virds tip 1 insan parainfluenza virisi 1 sus C35 VR-94
Parainfluenza viris tip 2 insan parainfluenza viriisii 2 sus Greer VR-92
Parainfluenza viris tip 3 insan parainfluenza viriisii 3 sus C 243 VR-93
Parainfluenza viris tip 4 insan parainfluenza virlsi 4b sus CH 19503 VR-1377
Koronaviriis 0C43 Betakoronaviris 1 VR-1558
Koronavirtis 229E insan koronaviriisii 229E VR-740
Koronavirlis NL63 insan Koronavirisi, sus NL63 FR-304
Koronaviriis HKU1 Kantitatif sentetik insan koronavirisi HKU1 RNA | ATCC-VR3262SD
Adenovirlis insan adenovirisii 1 sus Adenoid 71 VR-1

Tablo 28. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System performans testlerinde (LoD
testi) kullanilan referans suslar ve sentetik RNA.

Ayrica, SARS-CoV-2 hedefi icin 1st WHO International Standard SARS-CoV-2 RNA (NIBSC code 20/146)
kullanilarak LoD (1U/uL) analiz edilmistir. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection
Kit for BD MAX™ System igin elde edilen LoD sonuclar asagidaki tabloda ayrintili olarak verilmistir:

Nazofaringeal sirinta

Respiratory Virus Mix /reaction tube

SARS FLUA FLUB RSV

1,35E+00 kopya/pL RSV A

4.5E+00 UL 2,562E+01 TCID50/mL RSV B

6,7E-01 kopya/pL 7,29E+00 kopya/uL
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Respiratory virus Mix Il reaction tube

HPIV HCOV MPV HADV
5,33E+00 TCID50/mL HPIV 1 4,80E-02 TCID50/mL HCOV 0C43
4,80E+00 TCID50/mL HPIV 2 1,60E-01 TCID50/mL HCOV 229E 6,00E+00
5,10E-02 TCID50/mL
9,00E+02 TCID50/mL HPIV 3 4,80E-03 TCID50/mL HCOV NL63 TCID50/mL
1,44E+01 TCID50/mL HPIV 4 6,00E+00 kopya/uL HCOV HKU1

Tablo 29. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igin tespit sinir sonuglarn. U =
Uluslararasi Birim, TCID50 = Medyan Doku Kiilttirti Enfeksiyon Dozu.

12.3. Ol¢iim arahg

Testin 6lgiim aralidi, SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4),
insan koronavirlst (229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirlis ve adenovirlse ait spesifik ve sentetik
NA'nin bilinen bir konsantrasyonunu iceren on kat ardisik seyreltisi test edilerek belirlenmistir. Sonuclar,
2E+07 ila 2E+00 kopya/uL aralidinda dogru hedeflerin tespitini teyit etmeye olanak tanimistir. Ancak HCoV-
HKUZ'in 6l¢im arahdi 2E+06 ila 2E+00 kopya/pL araliinda degismektedir.

Sonug olarak, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
Olcim arahdi basariyla belirlenmis, bu da genis bir viral ylik spektrumunda gavenilir, dogru ve tekrarlanabilir

sonuglar saglayarak kitin ¢esitli klinik tani senaryolarindaki kullanimini dogrulamistir.

12.4. Dogruluk

12.4.1. Dogruluk (Gergeklik)

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in dogrulugu,
asagida listelenen referans materyalin BD™ Universal Viral Transport System icinde toplanan negatif

nazofaringeal drneklere eklenerek test edilmesiyle degerlendirilmistir .

1. Sentetik DNA fragmentleri
e SARS-CoV-2'nin ORFI genine ait sentetik DNA fragmenti: NCOXPC, FAM kanali.
e SARS-CoV-2'nin Ngenine ait sentetik DNA fragmenti: NCOXPC, FAM kanal..
e Influenza A'nin M1 genine ait sentetik DNA fragmenti: YIAXPC, ROX kanal.
e Influenza A'nin HA genine ait sentetik DNA fragmenti: HNVXPC, ROX kanal.
e Influenza B'nin M1 genine ait sentetik DNA fragmenti: YIBXPC, HEX kanall.
e RSV A'nin Ngenine ait sentetik DNA fragmenti: RSAXPC, Cy5 kanal.
e RSV B’nin Ngenine ait sentetik DNA fragmenti: RSBXPC, Cy5 kanall.
e Parainfluenza 1'in A#N genine ait sentetik DNA fragmenti: PIXPC, FAM kanal.
e Parainfluenza 2'in AN genine ait sentetik DNA fragmenti: PIXPC, FAM kanall.
e Parainfluenza 3'in A#N genine ait sentetik DNA fragmenti: PIXPC, FAM kanal.
e Parainfluenza 4'in Fgenine ait sentetik DNA fragmenti: PIXPC, FAM kanali.
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e Koronavirlis 0C43’Un N genine ait sentetik DNA fragmenti: CORXPC, HEX kanali.
e Koronavirtis-229E’lGn N genine ait sentetik DNA fragmenti: CORXPC, HEX kanall.

e Koronavirlis-NL63'lin N genine ait sentetik DNA fragmenti: CORXPC, HEX kanali.

e Koronaviriis HKU1'Gn N genine ait sentetik DNA fragmenti: CORXPC, HEX kanall.

e Metapndmoviris Fgeniicin sentetik DNA fragmenti: MPVXPC, ROX kanali.

e Adenovirlis hexon geni igin sentetik DNA fragmenti: ADVXPC, Cy5 kanali.

Sentetik DNA fragmentlerinin timi uygun kanalda dogru sekilde saptandi.

2. The American Type Culture Collection (“ATCC®")

Harici .
and Mikroorganizma Urin adi
Referans
Heat-inactivated 2019-nCoV/USA-
- ARS-CoV-2
VR-1986HK SARS-Co SARS-CoV-2 WA1/2020 Saptandi
Quantitative Synthetic
VR-3276SD SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 RNA: Yok Saptandi
ORF, E,N
Genomic RNA from .
SARS lliskili Koronavirls
VR-1986D SARS-CoV-2 2019 Novel . Saptand
986 © ove 2, izole USA-WA1/2020 aptand
Coronavirus
VR-95PQ Influenza A Influenza A virus A/PR/8/34 Saptand
(HIN1), Purified P
Influenza B virus
VR-1804PQ Influenza B (Yamagata Lineage), B/Florida/4/2006 Saptandi
Purified
Human respiratory
VR-26PQ RSV-A syncytial virus, High Sus Long Saptandi
titer
. . Human parainfluenza
- P fl 1
VR-94 arainfluenza viris virus 1 (HPIV-1) C35 Susu Saptandi
. o Human parainfluenza
VR-92 Parainfluenza virts 2 . Greer Susu Saptandi
virus 2 (HPIV-2)
VR-93 Parainfluenza virls 3 Human parainfluenza C 243 Susu Saptandi
virus 3 (HPIV-3) ? P
H infl
VR-1377 Parainfluenza viris 4 li::gg Ec(n;c:;rvfg\)za CH 19503 Susu Saptandi
VR-1558 Koronavirtis 0C43 Betacoronavirus 1 0OC43 Susu Saptandi
H .
VR-740 Koronaviriis 229E “mdnzczogr;mv'ms 229E Susu Saptandi
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Quantitative Synthetic
VR-3262SD Koronaviris HKU1 Human Coronavirus HKU1 Susu Saptandi
Strain HKU1 RNA
Quantitative Synthetic
VR-3263SD Koronavirtis NL63 Human coronavirus NL63 Susu Saptandi
Strain NL63 RNA
Synthetic Human
VR-3250SD Metapndémoviris metapneumovirus Yok Saptandi
RNA
VR-1 Adenovirls Human adenovirus 1 Sus Adenoid 71 Saptandi
6. Tip (C Tard) Tonsil 99
VR-6 Adenovirls Human Adenovirus 6 P ( Suur:l)J ons! Saptandi
Tip 15 (Tur D) 305 S
VR-16 Adenovirls Human Adenovirus 15 'P [9(5;rc|3|. 38] e Saptandi
Tip 31 (Tur A) 1315/63
VR-3343 Adenovirls Human Adenovirus 31 'P ( ;ru&)‘ / Saptandi

Tablo 30. American Type Culture Collection (ATCC®) referans materyali.

ATCC'den gelen tim suslar uygun kanalda dogru sekilde tespit edildi ve EIC, Ct dederi <35 olan bir

amplifikasyon gosterdi.

3. The International Reagent Resourc (IRR™)

Harici -
and Mikroorganizma Uriin adi
Referans
Human Respiratory
FR-2 RSV-B Sus 9320 Saptand
93 Syncytial Virus B us aptand
FR-304 K iris NL63 | Uman Coronavirus, NL63 S Saptand
oronavirlis Strain NLG3 usu aptandi
A/Brisb 59/2007
FR-1 Influenza A Influenza A virus /Bris (Ij:el;fl) / Saptandi
South Dakota/6/2007
FR-3 Influenza A Influenza A virus AlSou akota/6/ Saptandi
(HIN1)
AMH ii/31/2007
FR-5 Influenza A Influenza A virus / G\/(V:Ill{\l l)/ Saptandi
A/Qatar/1123/2007
FR-6 Influenza A Influenza A virus /Qa ((]I:/lNl)/ Saptandi
A i 71/2007
FR-7 Influenza A Influenza A virus /Cambodia/0371/200 Saptandi
(HIN1)
A/Brisb 10/2007
FR-8 Influenza A Influenza A virus /Bris (EZ’T\I/Z) / Saptandi
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i 760/2007
FR-12 Influenza A Influenza A virus MGIV\:E;/NZ) / Saptandi
FR-13 Influenza A Influenza A virus A/Texas/71/2007 (H3N2) Saptandi
A/Brisb 10/2007 IVR-
FR-27 Influenza A Influenza A virus /Bris 10:7e/(H3/N2) Saptandi
A/Brisb 59/2007 IVR-
FR-28 Influenza A Influenza A virus /Bris f:f;/(Hl/N 1) Saptandi
South Dakota/6/2007
FR-29 Influenza A Influenza A virus A 0;_17;(310,\/1 1/) Saptandi
California/07/2009
FR-201 Influenza A Influenza A virus A (lef\lr;;sgmgg Saptandi
California/08/2009
FR-202 Influenza A Influenza A virus A (:Ililr:;ggmgg Saptandi
A/New York/18/2009
FR-203 Influenza A Influenza A virus / (EVZN;)rl;{jmf)g Saptandi
A/Mexico/4108/2009
FR-245 Influenza A Influenza A virus / (Ij):lilol/)pdmf)Q Saptandi
A/California/07/2009
FR-246 Influenza A Influenza A virus NYMC X-179A Saptandi
(HIN1)pdm09
FR-16 Influenza B Influenza B virus B/Pennsylvania/7/2007 Saptandi
(Yamagata Soyu)
FR-17 Influenza B Influenza B virus B/Santiago/4364/2007 Saptandi
(Yamagata Soyu)
FR-18 Influenza B Influenza B virus B/Brisbane/3/2007 Saptandi
(Yamagata Soyu)
B/P Ivania/5/2007
FR-19 Influenza B Influenza B virus / enrllsy V_GmG/ / Saptandi
(Victoria Soyu)
B/Vi i 4/2
FR-20 Influenza B Influenza B virus Nlc_torlo_/BO /2006 Saptandi
(Victoria Soyu)
B/B | h 2007
FR-183 Influenza B Influenza B virus /Bangladesh/3333/200 Saptandi
(Yamagata Soyu)
H Respirat
FR-294 RSV A Hman Respiratory Sus A-2 Saptandi
Syncytial Virus

Tablo 31. International Reagent Resource (IRR™) referans materyali.

IRR'den gelen tum suslar uygun kanalda dogru sekilde tespit edildi ve EIC, Ct degeri <35 olan bir

amplifikasyon gosterdi.
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4. National Institute for Biological Standards and Control (NIBSC)

Harici .
and Mikroorganizma Uran adi
Referans
First WHO International
England/02/2020
20/146 SARS-CoV-2 Standard for SARS-CoV-2 ng Gnizf)le/ Saptandi
RNA
2019 novel coronavirus
20/110 SARS-CoV-2 (SARS-CoV-2) Working Yok Saptandi
Reagent for NAT
Research Reagent for SARS-
19/304 SARS-CoV-2 CoV-2 RNA Yok Saptandi
Parainfl Vi Serot
08/176 Parainfluenza virts 1 aran uenzol rus serotype Yok Saptandi
Parainfl Vi Serot
08/178 Parainfluenza virls 2 arain uenzoz Irus serotype Yok Saptandi
Parainfl Virus Serot
08/180 Parainfluenza viris 4 aran uenzal Irus serotype Yok Saptandi
Human Metapneumovirus
2 Metapno ird Yok Saptand
08/320 etapnémovirts Working Reagent for NAT o aptandi
First WHO International
16/324 Adenovirls Standard for Human Tip 2 Saptandi
Adenovirus DNA

Tablo 32. National Institute for Biological Standards and Control (NIBSC) referans materyali.

NIBSC'den gelen tim suslar uygun kanalda dogru sekilde tespit edildi ve EIC, Ct dederi <35 olan bir

amplifikasyon gosterdi.

5. BEI Resources

AP Mikroorganizma
Referans g
NR-52287 SARS-CoV-2 SARS-Related Coronavirus 2 | 120/ USA-WAL/2020, | o
Gama Isint Uygulanmis
NR-28530 RSV Human Respiratory Syncytial A2000/3-4 Susu Saptandi
Virus, A2000/3-4 ? P
NR-22227 Metapndémovirts Human metapneumovirus TN/83-1211 Saptandi

Tablo 33. BEI Resources referans materyali.

BEI Resources’dan gelen tim suslar uygun kanalda dogru sekilde tespit edildi ve EIC, Ct dederi <35 olan bir

amplifikasyon gosterdi.
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6. Kontrol materyali

Harici Referans

Mikroorganizma

Urdn adi

Flu A/Victoria/2570/2019

Fluarix Tetra Influenza A/ Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Saptand
2022/2023 Influenza B Tetra 2022/2023 Flu B/Austria/1359417/2021 P
Flu B/Phuket/3073/2013
Flu A/Victoria/4897/2022
Fluarix Tetra Influenza A/ Influenza vaccine Fluarix Flu A/Darwin/6/2021 Saptand
2023/2024 Influenza B Tetra 2023/2024 Flu B/Austria/1359417/2021 P !
Flu B/Phuket/3073/2013
Synthetic SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate
102019 SARS-CoV-2 Saptand
© RNA Control 1 Australia/VIC01/2020 aptandt
Synthetic SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 isolate Wuhan-
102024 SARS-CoV-2 RNA Control 2 Hu-1 Saptandi
Synthetic SARS-CoV-2 Birlesik Krallik varyanti
1 7 SARS-CoV-2 Saptand
0390 © RNA Control 14 (B.1.1.7_710528) aptandi
Synthetic SARS-CoV-2 Birlesik Krallik varyanti
1 SARS-CoV-2 Saptand
03909 © RNA Control 15 (B.1.1.7_601443) aptandi
Synthetic SARS-CoV-2 . .
104043 SARS-CoV-2 RNA Control 16 Guney Afrika varyant Saptandi
Synthetic SARS-CoV-2 .
104044 SARS-CoV-2 RNA Control 17 Japonya/Brezilya varyant Saptandi
A lex™ SARS-CoV-2
0505-0129 SARS-CoV-2 ceuplex™ SARS-Co Yok Saptand
Verification Panel
AMPLIRUN® SARS-CoV-
MBC139-R SARS-CoV-2 5 B.1.351 RNA CONTROL B.1.351 soyu Saptandi
AMPLIRUN® TOTAL
MBTCO030-R SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 CONTROL B.1.351 soyu Saptandi
SARS-CoV-2, AMPLIRUN® TOTAL Influenza A H3N2
Influenza A, SARS-CoV- (A/Perth/16/2009), Influenza B
MBT 1-R Saptand
03 Influenza B ve 2/FLUA/FLUB/RSV (B/Brisbane/60/2008), RSV aptandt
RSV CONTROL (9320)
AMPLIRUN®
MBC144-R MPV METAPNEUMOVIRUS B1 Soyu Saptandi
RNA CONTROL
SCV2_24C1B- SARS-CoV-2 Delta
SARS-CoV-2 . Delta varyanti B.1.617.2 Saptandi
01 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2.23C1D SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron XBB Altsoyu Saptandi
01 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2.23C1D SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BQ1.1 Altsoyu Saptandi
02 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2.23C1D SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 Omicron BA.2.75 Altsoyu Saptandi
03 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2.23CiD SARS-CoV-2 SARS-Co . Omicron BA.5 Altsoyu Saptandi
04 variant
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SCVv2_23C1D- SARS-CoV-2 SARS-COV.-Z Omicron BQ.1 Altsoyu Saptandi
05 variant
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS-COV.-Z Omicron BA.4 Altsoyu Saptandi
01 variant
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS-COV.-Z Omicron BA.5 Altsoyu Saptandi
03 variant
SCV2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS-COV.-Z Omicron BA.4 Altsoyu Saptandi
04 variant
SCVv2_23C1B- SARS-CoV-2 SARS-CoV_—Z Omicron BA.2 Altsoyu Saptandi
05 variant
SCVv2_23C1C- SARS-CoV-2 SARS—CoV_—Z Omicron BA.2.75 Altsoyu Saptandi
01 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2_23C1C SARS-CoV-2 SARS-Co _ Omicron BQ.1 Altsoyu Saptandi
02 variant
- ARS-CoV-2 i
SCV2_23CiC SARS-CoV-2 SARS-Co _ Omicron BQ1.1 Altsoyu Saptandi
03 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2_23Ci1C SARS-CoV-2 SARS-Co _ Omicron XBB Altsoyu Saptandi
04 variant
- ARS-CoV-2 i
SCv2_23Ci1C SARS-CoV-2 SARS-Co _ Omicron BA.2 Altsoyu Saptandi
05 variant
- ARS-CoV-2 i
SCV2_23C1A SARS-CoV-2 SARS-Co . Omicron BA.5 Altsoyu Saptandi
01 variant
SCV2_23C1A- SARS-CoV-2 SARS—COV.—Z Omicron BA.2 Altsoyu Saptandi
02 variant
SCV2_23C1A- SARS-CoV-2 SARS—COV.—Z Omicron BA.5 Altsoyu Saptandi
03 variant
V2_23C1A- SARS-CoV-2 Omi
SCv2_23C SARS-CoV-2 o . micron BA.4 Altsoyu Saptandi
05 variant
A
ID3-09 2023 RSV Influenza A virus Susu/Cambodia/e0826360/2020 | Saptandi
(H3N2)
359043 RSV Human Besplratory Yok Saptandi
Syncytial Virus, B
PINFRNA101S- Por.o'llnﬂt_Jenzc PIV-2 Yok Saptandi
06 virus tip 2
- Parainfl
PINFRNA22S arainfluenza PIV-3 Yok Saptandi
02 virus tip 3
CVRNA225-04 Koronaviriis Coronavirus HKU HKU Susu Saptandi
Adenovirus Culture Fluid
A f Tip 2 (TG
0810110CF denoviriis (Heat Inactivated) Type 2 ip 2 (Tur C) Saptandi
Adenovirus Culture Fluid
A - Ti Tur B
0810062CFHI denoviriis (Heat Inactivated) Type 3 ip 3 (Tar B) Saptandi
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Adenovirus Culture Fluid
0810070CFHI Adenoviriis enovirus Lulture il Tip 4 (Tir E) Saptandi
(Heat Inactivated) Type 4

Adenovirus Culture Fluid
0810020CF Ad ird Tip 5 (Tar C Saptand
enovirus (Heat Inactivated) Type 5 Ip 5 (Tur C) aptand

Adenovirus Culture Fluid

0810021CFHI Adenovirls (Heat Inactivated) Type Tip 7A (Tar B) Saptandi
7A
Adenovirus Culture Fluid
0810119CFHI Adenovirls (Heat Inactivated) Type Tip 37 Saptandi
37

Adenovirus Type 40
0810084CFHI Adenovirls Culture Fluid (Heat Tip 40, Dugan susu Saptandi
Inactivated) Strain Dugan

Adenovirus Type 41
0810085CFHI Adenovirls Culture Fluid (Heat Tip 41 (TUr F), Tak susu Saptandi
Inactivated) Strain Tak

Human Metapneumovirus

0810159CF MPV N

Tip B2 Saptandi

Tablo 34. SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV, parainfluenza, koronavirlis, metapnémoviriis ve adenovirls i¢in kontrol materyali.

Tdm suslar uygun kanalda dogru sekilde saptanmis olup EIC, Ct dederi <35 olacak sekilde amplifikasyon

gostermistir.

7. Dis Kalite Degerlendirme (EQA) Programlari

QCMD, INSTAND, CAP ve RCPA programlarindan SARS-Cov-2, influenza A, influenza B, RSV, parainfluenza
virlist, koronavirlis, metapndmoviriis ve/veya adenoviriis ile diger hedef disi mikroorganizmalari igeren

toplam 85 numune analiz edilmistir ve ylksek uyum gdsterilmistir.
12.4.2. Hassasiyet

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kitinin
dogrulugunu belirlemek igin, her bir floresan kanal icin segilen temsilci hedefler icin Tablo 28'de belirtilen
referans suslarla zenginlestirilmis BD™ Universal Viral Transport System ile alinan nazofaringeal sirintuler
kullanilarak test ici (tekrarlanabilirlik), testler arasi, partiler arasi ve cihazlar arasi testler (tekrar Uretilebilirlik)
gerceklestirilmistir: SARS-CoV-2, influenza A, influenza B, RSV B, parainfluenza viris tip 3, koronaviriis OC43,

metapndémoviriis ve adenovirUs.

Test ici

Test ici, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
kullanilarak tim numunelerin alti replikasini ayni calistirmada analiz ederek test edilmistir. Sonuclarin bir 6zeti

asagidaki tabloda gosterilmektedir.
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Respiratory Virus Mix /reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (x) G %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,31 1,02

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,15 0,45 1,53
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 32,98 0,53 1,62

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,32 0,52 1,68
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 33,45 1,35 4,03

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,37 0,67 2,15
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 32,18 1,49 4,64

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 31,02 0,56 1,79
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CYK.5) 26,17 0,38 1,46

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,97 0,50 1,93
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 26,37 0,91 3,46

Tablo 35. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igin test ici sonuglar. (Ct) = esik
dongust. (x) = aritmetik ortalama Ct dederi, (o) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli degil.

Respiratory virus Mix /l reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (x) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 32,13 0,56 1,76

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,97 1,16 3,88
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 34,23 0,73 2,14

Koronaviris 5xLoD 530/565 (HEX) 32,03 0,85 2,65
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 31,63 0,66 2,09

Metapndmoviris 5xLoD 585/630 (ROX) 29,63 0,77 2,61
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 34,35 0,10 0,31

Koronaviris 5xLoD 630/665 (CY5) 33,55 1,39 4,15
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,72 0,53 2,08

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 0,61 2,39
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,63 0,23 091

Tablo 36. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System icin test i¢i sonuglari. (Ct) = egik
dongusu. (x) = aritmetik ortalama Ct dederi, (o) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gecerli dedil.
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Testler arasi

Testler arasi, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System
kullanilarak farkli numunelerin dort replikasini G¢ farkli ginde ¢ farkli operatorle test ederek

gerceklestirilmistir. Sonuclarin bir 6zeti asagidaki tabloda gdsterilmektedir.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 30,33 0,38 1,27

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,28 0,97
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 32,61 0,66 2,03

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,55 0,46 1,45
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 32,94 0,99 2,99

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,95 0,76 2,37
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 32,80 0,74 2,27

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 31,67 0,53 1,68
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,90 0,25 0,95

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,99 0,40 1,65
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,84 0,31 1,21

Tablo 37. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System icin testler arasi sonuglar. (Ct) =
esik déngusu. (x) = aritmetik ortalama Ct dederi, (6) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli degil.

Respiratory virus Mix Il reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 31,86 0,71 2,22

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 30,18 0,82 2,72
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 33,45 0,76 2,27

Koronaviris 5xLoD 530/565 (HEX) 31,56 0,96 3,04
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 30,79 0,93 3,01

Metapndémoviriis 5xLoD 585/630 (ROX) 29,68 0,88 2,97
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 35,08 1,62 4,61

Adenoviriis 5xLoD 630/665 (CY5) 33,20 0,77 2,33
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok
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2xLoD 680/715 (CYK.5) 25,49 031 1,21
EIC 5xLoD 680/715 (CYK.5) 25,65 0,33 1,30
680/715 (CY5.5) 25,52 031 1,21

Negatif kontrol

Tablo 38. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igin testler arasi sonuglar. (Ct) =
esik dénguisu. (x) = aritmetik ortalama Ct degeri, (o) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli degil.

Partiler arasi

Partiler arasi degerler, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™
System’in U¢ partisini kullanarak farkli numunelerin alti replikasi ile belirlenmistir. Sonuglarin bir 6zeti

asagidaki tabloda gosterilmektedir.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 29,07 0,45 1,53

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 29,14 0,59 2,01
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 32,58 0,64 1,95

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,01 1,03 3,31
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 32,75 1,7 5,33

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 3161 1,14 3,62
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 31,72 1,90 5,99

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,21 1,35 4,46
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CY5.5) 25,40 0,31 1,23

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,61 0,53 2,06
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,54 0,37 1,45

Tablo 39. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System icin partiler arasi sonuglar. (Ct)
= egik déngUsu. (X) = aritmetik ortalama Ct degeri, (6) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli dedil.

Respiratory virus Mix Il reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 31,45 1,20 3,82

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,53 0,59 1,99
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 32,35 0,71 2,20

Koronaviris 5xLoD 530/565 (HEX) 30,18 1,33 4,39
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok
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2xLoD 585/630 (ROX) 31,66 1,00 3,16

Metapndémoviriis 5xLoD 585/630 (ROX) 29,16 1,25 4,29
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 33,23 0,70 2,12

Adenoviriis 5xLoD 630/665 (CY5) 32,83 1,06 3,23
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CY5.5) 24,82 0,43 1,73

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,57 0,42 1,64
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,03 0,36 1,43

Tablo 40. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igin partiler arasi sonuglar. (Ct)
= esik dongusu. (x) = aritmetik ortalama Ct degeri, (o) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli degil.

Cihazlar arasi

Cihazlar arasi degerler, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™

System kullanilarak test ici, testler arasi ve partiler arasi testler icin kullanilan ayni numunelerin alti replikasi

ile belirlenmistir. Bu testler iki farkll BD MAX™ System ile iki laboratuvarda gerceklestirilmistir. Sonuclarin bir

Ozeti asagidaki tabloda gosterilmektedir.

Respiratory Virus Mix /reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 30,30 0,29 0,96

SARS-CoV-2 5xLoD 475/520 (FAM) 28,93 0,24 0,82
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 32,70 0,42 1,29

Influenza B 5xLoD 530/565 (HEX) 31,26 0,45 1,43
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 33,33 1,47 4,42

Influenza A 5xLoD 585/630 (ROX) 31,52 0,61 1,92
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 32,80 0,76 2,33

RSV 5xLoD 630/665 (CY5) 30,88 1,30 4,20
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CY5.5) 35,97 0,32 1,24

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,71 0,33 1,28
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,96 0,37 1,44

Tablo 41. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System i¢in cihazlar arasi sonuglar. (Ct)
= egik déngusu. (x) = aritmetik ortalama Ct degeri, (6) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli dedil.
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Respiratory virus Mix Il reaction tube

Hedef Ornekler Kanal Ct (%) c %CV
2xLoD 475/520 (FAM) 31,95 0,83 2,61

Parainfluenza virus 5xLoD 475/520 (FAM) 29,79 0,95 3,18
Negatif kontrol 475/520 (FAM) Neg Yok Yok

2xLoD 530/565 (HEX) 34,26 0,74 2,15

Koronaviris 5xLoD 530/565 (HEX) 31,95 0,61 191
Negatif kontrol 530/565 (HEX) Neg Yok Yok

2xLoD 585/630 (ROX) 31,59 0,50 1,58

Metapndémoviriis 5xLoD 585/630 (ROX) 29,51 1,03 3,48
Negatif kontrol 585/630 (ROX) Neg Yok Yok

2xLoD 630/665 (CY5) 34,14 0,72 2,12

Adenoviriis 5xLoD 630/665 (CY5) 32,31 0,36 1,13
Negatif kontrol 630/665 (CY5) Neg Yok Yok

2xLoD 680/715 (CYK.5) 25,35 0,22 0,85

EIC 5xLoD 680/715 (CY5.5) 25,10 0,22 0,87
Negatif kontrol 680/715 (CY5.5) 25,73 0,28 1,11

Tablo 42. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System icin cihazlar arasi sonuglar. (Ct)
= esik dongusu. (x) = aritmetik ortalama Ct degeri, (o) = standart sapma, (%CV) = varyasyon katsayisi, Neg = negatif, N/A = gegerli degil.

Sonug olarak, dogruluk ¢calismasi VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for

BD MAX™ System’in glivenilir performansini ve tutarliigini dogrulamistir.

12.5. Tasima

Saglamlik (Tasima parametresi), 6zellikle SARS-CoV-2 virlis enfeksiyonu belirteglerinin saptanmasi veya
Olcilmesi amaclanan cihazlar icin ortak 6zelliklerin belirlendigi Ek XlII'e uygun olmak (zere, (AB) 2017/746
sayili Yonetmelik uyarinca belirli D sinifi IVD cihazlarin ortak 6zelliklere uygun olarak analiz edilmistir. Bu
Oneriler yalnizca SARS-CoV-2 virls hedefi icin gecerli olmasi nedeniyle dider Respiratory Virus Mix /reaction
tube hedefleri bu testte analiz edilmedi. Ancak, her iki Master Mix ile testi gergeklestirmek i¢in parainfluenza

virUs tip 3 de Respiratory Virus Mix // reaction tube hedefi olarak analiz edilmigtir.

Kontaminasyon tasima orani, negatif nazofaringeal sirinti érneklerinin 60 replikasi, yliksek titrede viral
SARS-CoV-2 RNA’sina sahip bir SARS-CoV-2 6rnedinin 60 replikasi (First WHO International Standard for
SARS-CoV-2 RNA (NIBSC code: 20/146), at 1E+02 IU/mL) ve ylksek titrede viral HPIV 3 RNA ’sina sahip bir
Human parainfluenza virus tip 3 6rnek RNA'sI test edilerek belirlenmistir (Human parainfluenza virus 3 (ATCC
Code: VR-93™), at 1E+05 TCID50/mL). Toplamda, numunelerin sirayla yerlestiriimesine olanak taniyan dama

tahtasi diizenine dayali bir test yontemi kullanilarak pozitif ve negatif numunelerle bes calistirma yapilmistir.

46



IUo-444221tr0825.00T00

Respiratory Virus Mix [ reaction tube icin 60 pozitif numunenin 60’1 dogru sekilde tespit edilmis, 60 negatif
numunenin 59'u negatif sonug vermis ve uyum orani %98,33 olarak hesaplanmistir. Respiratory Virus Mix If
reaction tube igin pozitif numunelerin tim{ dogru sekilde tespit edilmis ve negatif numunelerin timi negatif

sonug vermistir. Her iki reaksiyon tlpUnln sonuglarina gére ¢capraz kontaminasyon orani neredeyse %0'dl.

12.6. Tim sistemde hata orani

Saglamlik (Tum sistemde hata orani parametresi), SARS-CoV-2 virls enfeksiyonu belirteglerinin saptanmasi
veya 6lclimesi amaglanan cihazlar igin ortak 6zelliklerin belirtilerine uygun olarak analiz edilmistir.- Bu 6neriler

yalnizca SARS-CoV-2 viris hedefi icin gecerli oldugundan, diger hedefler bu testte analiz edilmemistir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System tarafindan
dusuk pozitif SARS-CoV-2 RNA numunelerinin tespit edildigini gostermek igin, First WHO International
Standard for SARS-CoV-2 RNA (NIBSC code: 20/146) standardi ile zenginlestiriimis 119 negatif
nazofaringeal strintd numunesi, viris konsantrasyonu LoD degerinin ¢ katina (3xLoD) esit oldugunda

VIASURE testi ile analiz edilmistir.

Galismanin sonugclari, tim replikalarin SARS-CoV-2 RNA hedefi icin reaktif oldugunu ve uyum oraninin

%100’e karsilik geldigini géstermektedir. Sonuc olarak, sistem genelinde hata orani %0’dir.

12.7. Analitik 6zgillik ve reaktivite

Analitik 6zgullik ve analitik reaktivite, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit
for BD MAX™ System igin /n silico olarak ve sertifikali referans suslar, sertifikali referans RNA/DNA'lar ve EQA
programlarindan gelen materyaller gibi farkl baslangic materyalleri  kullanilarak deneysel olarak

degerlendirilmistir.
12.7.1. Analitik Ozgdllik

Analitik 6zgullik, testin hedefledigi unsuru saptama yetenedidir. Analitik 6zgullik igin iki bilesen dikkate
alinmalidir: Capraz reaktivite ve girisim. Capraz reaktivite, genetik olarak iliskili dizilerin bir hasta
numunesinde mevcut oldugu durumlarda ortaya c¢ikabilirken, girisim, numune matrislerinde potansiyel olarak

mevcut olan spesifik maddelerin varliginin RT-gPCR performansini etkilemesi durumunda ortaya cikabilir.

Capraz reaktivite in siliko analizi

Gapraz reaktivite, NCBI Genbank’'tan patojenlerin referans dizileri kullanilarak

(https://www.ncbi.nim.nih.gov/genbank/) ve dahili bir biyoinformatik analiz  yaziimi  kullanilarak

degerlendirilmistir. NCBI Genbank Nuikleotid Veritabani Gizerinden her bir primer ve prob icin BLAST analizi

ve kurum ici biyoinformatik analiz gergeklestirilmistir.
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Hizalama ytzdesi homolojinin %80'inden az olan hizalanmis dizilerin tespit edilme olasiliginin distik oldugu
distnilmustur. Elde edilen sonuglar, analiz edilen tim dizilerin, Respiratory Virus Mix I reaction tube setinde
yer alan SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B ve RSV (tip A ve B) primer ve prob setleri ile ve Respiratory
Virus Mix ll reaction tube setinde yer alan parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4), insan koronavirisi (229E, NL63 ve
HKU1), metapnémoviriis ve adenovirls primer ve prob setleri ile %80'in altinda homolojiye sahip oldugunu

gostermistir.
Koronavirlis OC43 durumunda elde edilen sonuglar sunlardir;

Koronaviriis 0C43

Koronavirlis OC43 ile filtrelenmis BLAST analizi (OC43 Taksonomi Kimligi: 31631 haric) primer ve problar ile
sigir, manda, oriks, zUrafa, deve, kdépek, at, domuz, tavsan, Sable antilopu, Sambar geyidi, Tapir, Su geyigi, Su
antilopu, Watusi, Beyaz kuyruklu geyik ve Yak tiirlerinden elde edilen betakoronavirlis 1 suslari arasinda
ylUksek homoloji gostermektedir. Ancak, bu virlsler insanlar arasinda tanimlanmamis olup simdilik zoonotik

virtsler olarak degerlendiriimemektedir, dolayisiyla koronavirtiis OC43'Un tespitini etkilememektedir.

Bu nedenle, %80'in Gzerinde homoloji gbsterenler de dahil olmak izere analiz edilen higbir dizi, koronaviriis

OC43’ilin dogru tespitini etkileyemez.

Sonuc olarak, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in
SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4), insan koronavirls
(229E, NL63, HKU1 ve OC43), metapndémovirls ve adenovirls hedef tasarimlari, bu mikroorganizmalarin

tespitinde yanlis pozitiflere neden olmamalidir.

Analitik 6zqllik deneysel testi

Capraz reaktivite deneysel testi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in ¢apraz
reaktivitesi, BD™ Universal Viral Transport System ile alinan nazofaringeal sirintide zenginlestirilmis
solunum vyolu enfeksiyonlari ile iliskili farkh mikroorganizmalardan olusan bir panel test edilerek
dogrulanmistir. Mimkin oldugunda ve konsantrasyon verileri mevcut oldugunda, girisimci virlis ve bakteriler,
tibbi olarak ilgili seviyelerde (bakteriler igin genellikle 1E+05 - 1E+06 KOB (koloni olusturan birim)/mL ve
virlsler igin 1E+04 - 1E+05 LOB (plak olusturan birim)/mL) degerlendirilmistir. Hedef mikroorganizmalar harig,

test edilen asagidaki hicbir mikroorganizma arasinda ¢apraz reaktivite tespit edilmemistir.

Capraz reaktivite testi
Adenovirus Tip 15 (Tur D), sus 35 Influenza A virus
- 8 SARS-CoV-2 -
[955, CH.38] 1 AlCambodia/e0826360/2020 (H3N2) | ° +
Infl AVi Hawaii/31/2007
Adenovirus Tip 2, tir C 4| mhuenza 'r(flﬁll)owa"/ / +/- SARS-CoV-2 /-
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Capraz reaktivite testi
Adenovirus Tio 3. tir B o Influenza A Virus A/Mexico/4108/2009 Y SARS-CoV-2 B.1.1.7_601443, UK Y
P (HIN1)pdm09 variant
Adenovirus Tip 31 (TUr A) Sus o Influenza A Virus A/New York/18/2009 Y SARS-CoV-2B.1.1.7_710528, UK Y
1315/63 (HIN1)pdmO09 variant
Infl AVi tar/1123/2007
Adenovirus Tip 37 4~ | Influenza A Virus A/Qatar/1123/ +- SARS-CoV-2 B.1.351 +-
(HIN1)
Adenovirus Tip 4. tir E Y Influenza A Virus A/South Y SARS-CoV-2 Coronavirus 2 2019- +
P& Dakota/6/2007 (HIN1) nCoV/USA-WA1/2020 susu
Adenovirus Tio 40. Dugan susu | +/ Influenza A Virus A/South Y SARS-CoV-2 Delta variant Y
p A%, bugdn stis Dakota/6/2007 X-173 (H1N1) B.1.617.2
Adenovirus Tip 41 (Tur F), Tak o Influenza A Virus A/Taiwan/760/2007 Y SARS-CoV-2 Omicron variant, Y
susu (H3N2) sublineage BA.2
Influenza A Virus A/Texas/71/2007 SARS-CoV-2 Omicron Variant,
Ad irus Tip 5, tir C - - ) _
enovirus Tip >, tur + (H3N2) + sublineage BA.2 +
Influenza B Virus
Ad irus Tip 6 (Tur C), Tonsil SARS-CoV-2 Omi Variant,
enovirus Tip 6 (Tr C), Tonsi +/- | B/Bangladesh/3333/2007 (Yamagata | +/- © . micron varian +/-
99 susu i sublineage BA.2
Lineage)
Adenovirus Tip 7A, tirr B - Influenza B Virus B/B-risbone/3/2007 - SARS—COY—2 Omicron variant, -
(Yamagata Lineage) sublineage BA.2.75
) . Influenza B Virus . )
Adenovirus Human Adenovirus . . . SARS-CoV-2 Omicron Variant,
. +/- B/Pennsylvania/5/2007 (Victoria +/- . +/-
DNA Tip 2 . sublineage BA.2.75
Lineage)
Influenza B Virus
SARS-CoV-2 Omi Variant,
Bordetella holmesii - B/Pennsylvania/7/2007 (Yamagata +/- © . micron varian +/-
. sublineage BA.4
Lineage)
Influenza B Virus
SARS-CoV-2 Omi iant,
Bordetella parapertussis - B/Santiago/4364/2007 (Yamagata +/- © . micron varian +/-
: sublineage BA.4
Lineage)
. Influenza B Virus B/Victoria/304/2006 SARS-CoV-2 Omicron Variant,
Bordetella pertussis - o +/- . +/-
(Victoria Lineage) sublineage BA.4
Bordetello pertussis Tio susu Klebsiella pneumoniae Pneumoniae SARS-CoV-2 Omicron variant, Y
P P sus altttrd PCI 602 Susu sublineage BA.5
SARS-CoV-2 Omicron Variant
Candlida albi - Legionell hila Sgl (ST47 - ' -
andida albicans egionella pneumophila Sgl ( ) sublineage BAS +/
Chlamydophila pneumoniae CM- . . SARS-CoV-2 Omicron Variant,
- L /I hila Sgl (ST62 - -
1 Susu egionella pneumophila 1 ( ) sublineage BA.5 +
. Legionella pneumophila Pneumophila SARS-CoV-2 Omicron Variant,
C HKU - - -
oronavirus + alttirt Philadelphia-1 Susu sublineage BA.5 +
Coronavirus NLE3 Susu o MERS-CoV Florida/USA-2_Saudi SARS-CoV-2 Omicron Variant, Y/
? Arabia_2014 Susu sublineage BQ.1
Enterovirus D58 US/MO/14- SARS-CoV-2 Omicron Variant,
- M. /la catarrhalis 59632 S - -
18949 oraxella catarrhalis usu sublineage BQ.1 +/
Haemophilus influenzae Mycoplasma pneumoniae SARS-CoV=2 Omicron variant, +/
P veop p sublineage BQ1.1
Haemophilus influenzae Mycoplasma pneumoniae Pl 1428 Susu SARS-CoV=2 Omicron Variant, +/
P yeop P $ sublineage BQ1.1
Haemophilus influenzae L-378 . . SARS-CoV-2 Omicron variant,
- Parainfluenza virus tip 2 +/- . +/-
Susu sublineage XBB
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Capraz reaktivite testi
. - SARS-CoV-2 Omi Variant,
Slnsan rinovirus 17 Sus 33342 - Parainfluenza virs tip 3 © . micron varian +/-
+/- sublineage XBB
Influenza A Virus o Preumocystis iroveci SARS-CoV-2 SARS-CoV-2izole Y
A/Brisbane/10/2007 (H3N2) ysuss Australia/VIC01/2020
Influenza A Virus Pseudomonas aeruginosa RH 815 SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 izole
A/Brisbane/10/2007 IVR-147 | +/- “ iy Zg’ - o1 2 +-
(H3N2) ?
Influenza A Virus
- RSV A 2000/3-4 - SARS-CoV-2 -
AfBrisbane/59/2007 (HINT) | / + © +
Influenza A Virus
Staphyil il is PC1 1200
A/Brisbane/59/2007 IVR-148 | +/- RSV A-2 Susu 1 | TP owccussip 'u ermis -
(HIN1) ?
Influenza A Virus
A/California/07/2009 +/- RSV Tip B +/- Streptococcus pneumoniae -
(HIN1)pdmO09
Influenza A Virus Streptococcus pneumoniae [CIP
A/California/07/2009 NYMC X- | +/- SARS-CoV-1 Frankfurt 1 Susu +/- r 10422'05] Susy -
179A (HIN1)pdm09 s
Influenza A Virus 4
A/Cambodia/0371/2007 (H1N1)

Tablo 43. Capraz reaktivite analizine dahil edilen referans patojenik mikroorganizmalar. “+/-" sonucu, saptanan hedefe bagh olarak
farkll kanallardan elde edilen pozitif veya negatif sonucu ifade eder. Test edilen bir mikroorganizma cihaz tarafindan saptanan
hedeflerden biri oldugunda, ilgili kanalda pozitif sonug elde edilirken diger kanallarda negatif sonug elde edilir.

Sonug olarak, capraz reaktivite testlerinden elde edilen sonuclar, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix
Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in hedeflenen mikroorganizmalari tespit etme konusunda
ylUksek 06zgillige sahip oldugunu ve dolayisiyla yanhs pozitif sonuclar riskini en aza indirdigini
Diger herhangi bir spesifik olmayan amplifikasyon

ilgili  mikroorganizmalarla

gobzlenmediginden, cihazin hedefleri dogru bir sekilde ayirt etme yetenedine sahip oldugu disinilmektedir.

gostermektedir.

Eszamanli enfeksiyon calismasi

Her bir floresan kanal igin secilen temsilci hedefler icin tablo 28'de ayrintilan verilen referans suslar
kullanilarak bir eszamanl enfeksiyon ¢alismasi yapilmistir: SARS-CoV-2, influenza A, influenza B, RSV B,
parainfluenza virls tip 3, koronaviriis OC43, metapndmovirls ve adenovirls; bunlarin her birinin varhginin,
konsantrasyondan bagimsiz olarak, birbirlerinin tespitini degdistirip degistirmedigini dogrulamak igin farkl
konsantrasyonlarda incelenmistir. Referans materyalle kontamine edilmis dokuz nazofaringeal érnek analiz
edilmistir; bir hedef diisiik konsantrasyonda (3xLoD) ve diger hedefler cok yuksek konsantrasyonda, mimkin

oldugu kadar genellikle 1E+04 — 1E+05 birim/mL olarak analiz edilmistir.

Sonuclar, VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System ile

analiz edildiginde hedeflenen mikroorganizmalarin tespitinin dedismedigini gdstermektedir.
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Muadahale edici mikrobiyal ajanlarin incelenmesi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kiti igin
potansiyel midahale edici mikrobiyal ajanlari analiz etmek tizere miidahale edici mikrobiyal ajanlar calismasi
yapilmistir. 3xLoD’de SARS-CoV-2, influenza A ve B virUsleri, RSV B, parainfluenza virls tip 3, koronaviris
0OC43, metapndmovirls ve adenovirus (tablo 28'de ayrintili olarak verilen referans suslar) varliginda solunum
hastaliklari ile iligkili farkli mikroorganizmalardan olusan bir panel test edilmistir. MUmkin oldugunda ve
konsantrasyon verileri mevcut oldugunda, midahale edici virlis ve bakteriler, tibbi agidan ilgili seviyelerde
(bakteriler icin genellikle 1E+05 — 1E+06 CFU (koloni olusturan birim)/mL ve virUsler i¢in 1E+04 — 1E+05 pfu

(plak olusturan birim)/mL) degerlendirilmistir. Her bir numune i¢in her bir nokta analizi iki kez yapilmistir.

Testin kontrolleri olarak Pozitif Matris Kontroli (Positive Matrix Control, PMC) ve Negatif Matris Kontroll
(Negative Matrix Control, NMC) dahil edilmistir. PMC, herhangi bir midahale edici mikrobiyal ajan olmadan
spesifik hedef suslar ile zenginlestirilmis negatif nazofaringeal matrise, NMC ise herhangi bir miidahale edici

mikrobiyal ajan icermeyen negatif nazofaringeal matrisine karsilik gelmektedir.

Respiratory Virus Mix [reaction tube ve Respiratory Virus Mix /I reaction tube

Mikroorganizma Adi ko-:—'les?n?c:jcllse;on Sonug
PMC Yok N.I
NMC Yok N.I
insan rinovirus 17 1,60E+04 TCID50/mL N.I
Enterovirus D58 4,00E+04 TCID50/mL N.I
MERS-CoV 3,565E+03 TCID50/mL N.I
Chlamydophila pneumoniae 3,16E+04 TCID50/mL N.I
Streptococcus pneumoniae 1,80E+03 CFU/uL N.I
Mycoplasma pneumoniae 1,00E+05 CFU/mL N.I
Candlida albicans 4,18E+06 CFU/mL N.I
Staphylococcus epidermidis 3,60E+06 CFU/mL N.I
SARS-CoV 1 5,20E+02 kopya/mL N.I
Bordetella pertussis 1,20E+05 CFU/mL N.I
Bordetella holmesii 4,10E+04 CFU/mL N.I
Bordetella parapertussis 1,20E+05 CFU/mL N.I
Klebsiella pneumoniae 3,65E+04 CFU/uL N.I
Moraxella catarrhalis 1,00E+06 CFU/mL N.I
Legionella pneumo,tfh'/_'/a pneumophila 5,60E+04 CFU/L N

alttdard

Haemophilus influenzae 5,20E+03 CFU/uL N.I
Pseudomonas aeruginosa 4,90E+06 CFU/mL N.I
Pneumocystis jirovecii 1,00E+03 kopya/uL N.I

Tablo 44. Midahale edici mikrobiyal ajan testi. N.I. = Midahale yok.
Sonug olarak, test edilen hicbir mikroorganizmanin hedeflenen nikleik asidin tespitinde midahaleye neden

olmadigi gézlemlenmistir.

51



IUo-444221tr0825.00T00

Midahale edici maddelerin incelenmesi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kitine yonelik
potansiyel miidahale edici endojen ve ekzojen maddeleri test etmek icin midahale edici maddeler calismasi
yapilmistir. SARS-CoV-2, influenza A, influenza B, RSV B, parainfluenza virls tip 3, koronaviriis OC43,
metapndémovirls ve adenoviris icin Tablo 28’de ayrintilari verilen referans suslarla zenginlestirilmis negatif
nazofaringeal matrise toplam yirmi potansiyel midahale edici madde eklenmis ve alti replikayla

degerlendirilmistir.

Testin kontrolleri olarak Pozitif Matris Kontroli (Positive Matrix Control, PMC) ve Negatif Matris Kontroll
(Negative Matrix Control, NMC) dahil edilmistir. PMC, midahale edici madde icermeyen spesifik hedef
suslarla zenginlestirilmis negatif nazofarengeal matrise karsilik gelirken, NMC, herhangi bir midahale edici
madde veya eklenmis mikroorganizma/referans materyal icermeyen negatif nazofaringeal matrise karsilk

gelir. Asagidaki sonuglar elde edilmistir:

Respiratory Virus Mix [reaction tube ve Respiratory Virus Mix /l reaction tube

Madde adi Test edilen konsantrasyon Sonug
PMC Yok N.I.
NMC Yok N.I.

Oseltamivir 3,99E-04 mg/mL N.I.

Zanamivir 3,30 mg/mL N.I.

Azitromisin 1,10E-02 mg/mL N.I.

Mupirosin 1,50E-03 mg/mL N.I.

Tobramisin 3,30E-02 mg/mL N.I.

Albiimin 1,00E+01mg/mL N.I.

Genom DNA 3,60E-03 mg/mL N.I.

insan mukusu %1,00 (V/v) N.I.

Musin 2,50E+00 mg/mL N.I.

Trigliseritler 1,50E+01 mg/mL N.I.

Tam Kan %1,00 (V/V) NI

Karbosistein 5,00E+00mg/mL N.I.

N-asetilsistein 1,50E-01 mg/mL N.I.

Fenilefrin 3,00E-05mg/mL N.I.
Flutikazon 1,26E-06 mg/mL I

3,15E-07 mg/mL N.I.

Galphimia glauca, luffa operculata 1,25E+01 mg/mL N.I.

Oksimetazolin hidroklorir 1,00E-01mg/mL N.I.

Sodyum klorir 9,00E-01mg/mL NL.I.
Nikefin 3,00E-02mg/mL |

7,50E-04 mg/mL NL.I.

Benzokain 3,00E+00mg/mL NL.I.

Tablo 45. Potansiyel karisan maddeler. N.I: Raporlanabilir karisma yok, I: Kanigma var.
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VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System lzerinde hem
endojen hem ekzojen farkl potansiyel midahale edici maddeler test edilmistir. Respiratory Virus Mix /reaction
tube ve Respiratory Virus Mix /I reaction tube ile flutikazon (1,26E-06 mg/mL) ve nikotin (3,00E-02 mg/mL)
test edilirken midahale goézlemlenmis ve daha dislk konsantrasyonlarda bu midahale etkisinin
g6zlenmedigini dederlendirmek icin 1/4 dilisyon yapilmistir. Elde edilen sonugclar, test edilen nihai

konsantrasyonlarda, dederlendirilen maddelerin higbirinin miidahaleye neden olmadigini gdstermektedir.

12.7.2. Analitik reaktivite

Analitik reaktivite, dogru pozitif sonug veren hedef mikrobiyal suslarin veya DNA/RNA 6rneklerinin ylzdesi

olarak tanimlanabilir. Analitik reaktivite /n sifico olarak ve deneysel analizlerle incelenmistir.

In silico analizde analitik reaktivite

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in analitik
reaktivitesi, NCBI GenBank (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/genbank/), Global Initiative on Sharing All SARS-

CoV-2 Data (GISAID EpiCoV database (https://www.gisaid.org/)), Global Initiative on Sharing All Influenza
Data (GISAID EpiFlu database (https://www.gisaid.org/)), Global Initiative on Sharing All RSV Data (GISAID

EpiRSV database (https://www.gisaid.org/)) gibi kamuya agik olan nikleotit sekans veri tabanlari kullanilarak

ve dahili bir biyoinformatik analiz yazilimi kullanilarak dederlendirilmistir. Bu degerlendirmelerde, hedef
genlerin incelenen cihaz tarafindan dogru bir sekilde tespit edilebildigini gdstermek amaclanmistir. Primerler
ve prob tasariminin in silico analizi, nikleotid toplama veri tabaninda (nr/nt) mevcut olan dizilimlerin
hizalanmasi yoluyla gergeklestirilmistir. Dahil edilen dizilimlerin analizinden sonra elde edilen sonuclar
asagidaki tabloda gosterilmistir:

Uyumsuzluk olmadan Uyumsuzluklarla birlikte ;
Hizalanmig

dizilimlerin sayisi

Mikroorganizma deneysel olarak tespit deneysel olarak tespit
edilen dizilimlerin %’si edilen dizilimlerin %'’si

SARS-CoV-2 N geg‘é'lg'elle‘;ie N2 %98,08 - 22.404
Influenza A HA geni + M1 geni %0,88 %32,92 99.326
Influenza B M1 geni %?21,63 %70,58 24.369

RSV A Ngeni %2,32 %80,83 4.002
RSV B Ngeni %2,61 %80,11 4.172
Parainfluenza 1 HN geni
Connfuend | v -
Parainfluenza 4 Fgeni
Koronavirliis OC43 N geni %76,32 - 380
Koronavirls 229E Ngeni %0,00* - 266
Koronaviriis NL63 N geni %48,12 - 293
Koronaviriis HKU1 Ngeni %46,51 - 215
Metapnémovirls Fgeni %93,7 - 2.144
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Adenoviris A Hexon geni %98,7 - 154
Adenovirls B Hexon geni %98,75 - 718
Adenovirls C Hexon geni %96,17 - 392
Adenovirlis D Hexon geni %97,74 - 310
Adenoviris E Hexon geni %89,53 - 172
Adenoviris F Hexon geni %96,40 - 250
Adenovirls G Hexon geni %90,48 - 21

Tablo 46. Analitik Reaktivite /in silico testi.

*in silico analizine dahil edilen NCBI GenBank'tan elde edilen Koronavirtis 229E dizilimlerinin gogunda, hedefin dodru tespitini
etkilemeyen 1 veya 2 uyumsuzluk bulunmaktadir. Ayrnica, Griinlin analitik validasyonu sirasinda kullanilan Koronaviriis 229E sentetik
DNA'si, primerler ve problarin setiyle %100 homologluk géstererek dogru tespitini deneysel olarak ortaya koymustur.

Sonug olarak, kapsayicilik analizi, SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip
1, 2, 3 ve 4), koronavirts (NL63, 229E, HKU1 ve OC43), metapndmovirlis ve adenovirlisiin dogru bir sekilde
tespit edildigini VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System

ile gostermistir.

Analitik reaktivite islak testi

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System for SARS-CoV-
2'nin analitik reaktivitesi, BD™ Universal Viral Transport System ile toplanan nazofaringeal sirlintide
zenginlestirilmis asagidaki suslardan elde edilen RNA'ya karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuclar

gostermistir:

SARS-Related Coronavirus 2, Isolate USA-WA1/2020, Gamma-Irradiated (NR-52287), Quantitative
Synthetic SARS-CoV-2 RNA: ORF, E, N (VR-3276SD), Genomic RNA from 2019 Novel Coronavirus (VR-
1986D), 2019 novel coronavirus (SARS-CoV-2) Working Reagent for Nucleic Acid Amplification Testing
(NAT) (NIBSC 20/110), Research Reagent for SARS-CoV-2 RNA (NIBSC 19/304), Twist Synthetic SARS-CoV-
2 RNA Control 1 (MT007544.1): SARS-CoV-2 isolate Australia/VIC01/2020 (Twist Bioscience 102019), Twist
Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 2 (MN908947.3): SARS-CoV-2 isolate Wuhan-Hu-1 (Twist Bioscience
102024), Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 14 (B.1.1.7_710528), UK variant (Twist Bioscience
103907), Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 15 (B.1.1.7_601443), UK variant (Twist Bioscience
103909), Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 16 (EPI_ISL_678597), South Africa variant (Twist
Bioscience 104043), Twist Synthetic SARS-CoV-2 RNA Control 17 (EPI_ISL_792683), Japan/Brazil variant
(Twist Bioscience 104044), Accuplex™ SARS-CoV-2 Verification Panel (SeraCare c¢0505-0129),
AMPLIRUN® SARS-CoV-2 B.1.351 RNA CONTROL (MBC139-R), AMPLIRUN® TOTAL SARS-CoV-2
CONTROL (SWAB) (MBTC030-R), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FluA-FluB-RSV CONTROL (MBTC031-
R), SARS-CoV-2 Omicron Varian, sublineage BA.5 (SCV2_23C1A-01), SARS-CoV-2 Omicron Variant,
sublineage BA.2 (SCV2_23C1A-02), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BA.5 (SCV2_23C1A-03),
SARS-CoV-2 Omicron Variante, sublineage BA.4 (SCV2_23C1A-05), SARS-CoV-2 Omicron Variant,
sublineage BA.4 (SCV2_23C1B-01), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BA.5 (SCV2_23C1B-03,
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SARS-CoV-2 Omicron variant, sublineage BA.4 (SCV2_23C1B-04), SARS-CoV-2 Omicron variant,
sublineage BA.2 (SCV2_23C1B-05), SARS-CoV-2 Delta Variant B.1.617.2 (SCV2_24C1B-01), SARS-CoV-2
Omicron Variant, sublineage BA.2.75 (SCV2_23C1C-01), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BQ.1
(SCV2_23C1C-02), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BQ1l.1 (SCV2_23C1C-03), SARS-CoV-2
Omicron Variant, sublineage XBB (SCV2_23C1C-04), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BA.2
(SCV2_23C1C-05), SARS-CoV-2 Omicron variant, sublineage XBB (SCV2_23C1D-01), SARS-CoV-2
Omicron variant, sublineage BQ1.1 (SCV2_23C1D-02), SARS-CoV-2 Omicron variant, sublineage BA.2.75
(SCV2_23C1D-03), SARS-CoV-2 Omicron Variant, sublineage BQ.1 (SCV2_23C1D-04) ve SARS-CoV-2
Omicron variant, sublineage BA.5 (SCV2_23C1D-05).

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in Influenza A
icin analitik reaktivitesi, asagidaki suslardan elde edilen RNA'ya karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuglar

gostermistir:

Influenza A Virus, A/Brisbane/59/2007 (H1N1) (FR-1), Influenza A Virus, A/South Dakota/6/2007 (H1IN1) (FR-
3), Influenza A Virus, A/Hawaii/31/2007 (H1IN1) (FR-5), Influenza A Virus, A/Qatar/1123/2007 (H1IN1) (FR-
6), Influenza A Virus, A/Cambodia/0371/2007 (H1IN1) (FR-7), Influenza A Virus, A/Brisbane/10/2007 (H3N2)
(FR-8), Influenza A Virus, A/Taiwan/760/2007 (H3N2) (FR-12), Influenza A Virus, A/Texas/71/2007 (H3N2)
(FR-13), Influenza A Virus, A/Brisbane/10/2007 IVR-147 (H3N2) (FR-27), Influenza A Virus,
A/Brisbane/59/2007 IVR-148 (H1N1) (FR-28), Influenza A Virus, A/South Dakota/6/2007 X-173 (H1N1) (FR-
29), Influenza A Virus, A/California/07/2009 (HIN1)pdmO09 (FR-201), Influenza A Virus, A/California/08/2009
(HIN1)pdmO09 (FR-202), Influenza A Virus, A/New York/18/2009 (H1IN1)pdmO09 (FR-203), Influenza A Virus,
A/Mexico/4108/2009 (HIN1)pdm09 (FR-245), Influenza A Virus, A/California/07/2009 NYMC X-179A
(HIN1)pdmO9 (FR-246), Influenza A/Victoria/2570/2019 (H1N1) ve/veya Influenza A/Darwin/6/2021 (H3N2)
(Vaccine Fluarix Tetra 2022/2023), Influenza A/Victoria/4897/2022 (H1N1) ve/veya Influenza
A/Darwin/6/2021 (H3N2) (Vaccine Fluarix Tetra 2023/2024), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FluA-FluB-
RSV CONTROL (Vircell MBTC031-R) ve Influenza A Virus, H3/H2N2 (CAP ID3-09 2023).

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in Influenza B
icin analitik reaktivitesi, asagidaki suslardan elde edilen RNA'ya karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuclar

gostermistir:

Influenza B Virus, B/Pennsylvania/7/2007 (Yamagata Lineage) (FR-16), Influenza B Virus,
B/Santiago/4364/2007 (Yamagata Lineage) (FR-17), Influenza B Virus, B/Brisbane/3/2007 (Yamagata
Lineage) (FR-18), Influenza B Virus, B/Pennsylvania/5/2007 (Victoria Lineage) (FR-19), Influenza B Virus,
B/Victoria/304/2006 (Victoria Lineage) (FR-20), Influenza B Virus, B/Bangladesh/3333/2007 (Yamagata
Lineage) (FR-183), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FIuA-FluB-RSV CONTROL (MBTC031-R), Influenza
B/Austria/1359417/2021 ve/veya Influenza B/Phuket/3073/2013 (Vaccine Fluarix Tetra 2022/2023),
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Influenza B/Austria/1359417/2021 ve/veya Influenza B/Phuket/3073/2013 (Vaccine Fluarix Tetra
2023/2024).

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in RSV igin
analitik reaktivitesi, Human Respiratory Syncytial Virus A (Sus A-2) (FR-294), Human Respiratory Syncytial
Virus, A 2000/3-4 (NR-28530), AMPLIRUN TOTAL SARS-CoV-2-FluA-FluB-RSV CONTROL (MBTC031-R) ve
Human Respiratory Syncytial Virus, B (INSTAND 359043) RNA’sina karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuglar

gostermistir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in parainfluenza
icin analitik reaktivitesi, Parainfluenza Virus Serotip 1 (NIBSC 08/176), Parainfluenza Virus Serotip 2 (NIBSC
08/178), Parainfluenza Virus Serotip 4 (NIBSC 08/180), Parainfluenza Virus 2 (PINFRNA1015-06) ve
Parainfluenza Virus 3 (PINFRNA22S-02) RNA'sina karsi degerlendirilmis ve pozitif sonuclar gdstermistir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in koronavirlis
icin analitik reaktivitesi, Quantitative Synthetic Human coronavirus NL63 Susu RNA’sina (VR-3263SD) ve
Coronavirus HKU (CVRNA22S-04) RNA’sina karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuglar gdstermistir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in
metapndmovirls icin analitik reaktivitesi, AMPLIRUN® METAPNEUMOVIRUS RNA CONTROL (MBC144-R),
Human metapneumovirus (NIBSC 08/320) ve Quantitative Synthetic Human metapneumovirus hMPV RNA
(VR-3250SD) RNA'sina karsi degerlendirilmis ve pozitif sonuclar géstermistir.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in adenovirlis
icin analitik reaktivitesi, asagidaki suslardan elde edilen DNA'ya karsi dederlendirilmis ve pozitif sonuclar

gostermistir:

Adenovirus Tip 2, tir C (0810110CF), Adenovirus Tip 3, tir B (0810062CFHI), Adenovirus Tip 4, tur E
(0810070CFHI), Adenovirus Tip 5, tir C (0810020CF), Adenovirus Tip 6 (Tur C), sus Tonsil 99 (VR-6),
Adenovirus Tip 7A, tir B (081002 1CFHI), Adenovirus Tip 15 (Tr D), sus 35 [955, CH.38] (VR-16), Adenovirus
Tip 31 (Tar A) Sus 1315/63 (VR-3343), Adenovirus Tip 37 (0810119CFHI), Adenovirus Tip 40, sus Dugan
(0810084CFHI), Adenovirus Tip 41 (Tir F), sus Tak (0810085CFHI) ve First WHO International Standard for
Human Adenovirus DNA (NIBSC code: 16/324).

12.8. Metrolojik izlenebilirlik

Bu test 6lcim amaciyla gelistirilmemistir.
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13. Klinik performans 6zellikleri

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System’in klinik
performansi, hemsirelik personeli tarafindan esnek naylon bir steril cubuk kullanilarak alinan nazofaringeal
sUrdntd ornegdiile test edilmistir ve 6rnek 3 mL Universal Transport Media® (UTM®) (Copan) iceren steril tlipe

konulmustur. Sonuclar asagidaki gibiydi:

Numune tri is akist
SARS-CoV-2
Influenza A
Influenza B
Hospital Universitario Nazofaringeal
1 E/Iiguel Servet strtintller BD MAX™ ExK™ TNA-3 kit + BD RSV (tip A ve B)
(Zaragoza, ispanya) (Retrospektif MAX™ System Parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4)

calisma)
Koronavirlis (OC43, NL63, 229 ve HKU1)

Metapnémoviriis

Adenovirlis

Tablo 47. Saha, numune tiird, is akigi ve hedef.

VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igin gercek
pozitif ve negatif degerler, yanls pozitif ve negatif dederler, duyarhhk, 6zgillik, pozitif prediktif degerler (PPV),
negatif prediktif degerler (NPV) ve olasilik oranlari (LR) her karsilastirmali test icin hesaplanmis ve bunlar

asagidaki tabloda gosterilmistir:

Karsilagtirma

Saha ) Hassasiyet  Ozgdllik PPV
testi
SARS-CoV-2 110 |733| 7 | 6 0.95 0.99 0.94 (8'32 (141()70§3 (%%522
-CoV- 98- 9- ,02-
- - -0,97
(0,89-0,98) | (0,98-0,99) | (0,88-0,97) 0.99) 209.8) 0.11)
Cobas®
SARS-CoV-2 0,99 164,3 0,066
0,94 0,99 0,97
& Influenza Influenza A 143 | 699 | 4 | 10 . . ! (0,97- (61,8- (0,04-
0,88-0,97) | (0,98-0,99) | (0,93-0,99
A/B assay ( | AR ) 0,99) 436,8) 0,12)
(Roche)
1574 0,048
0,97 1 1 0,99
Influenza B 29 |826( O 1 . ’ (98,4- (0,01-
(0,83-0,99) | (0,99-1) (0,88-1) (0,99-1) 25172) 0.23)
1 Infl A 143 | 699 | 4 | 10 0.94 0.99 0.97 ((C)),Z;) (16614{33 (%%6216
nfluenza 97- 8- 04-
(0,88-0,97) | (0,98-0,99) | (0,93-0,99) 0.99) 436.8) 0.12)
Infl B 29 (826 0 | 1 0.97 ! ! 0.99 (1:37; ((2;(())418
Allplex™ RV ntiuenza (0.83-099) | (0,99-1) (0.88-1) (0.99-1) 251’72 0’23
Essential ) 23)
Assay 0,99 1259 0,048
(Seegene) | pov tipAveB) | 60 |787| 6 | 3 0.95 0.99 091 (0,98 (56 61 (601
ip Ave i i ) 98- 61- 01-
(0,87-0,99) | (0,98-0,99) | (0,82-0,96) 0.99) 279.9) 0.15)
0,99 77,61 0,099
Parainfluenza 0,90 0,99 0,90
. 74 765 | 9 8 (0,98- (40,38- (0,05-
tip1,2,3ve4d ,82-0, ,98-0, ,82-0,
(tip ve 4) (0,82-0,96) | (0,98-0,99) | (0,82-0,95) 0.99) 149.2) 0.19)
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Vetapromoviris | 73 | 778 os5 | 09 | s | ool | M|
taphomovirus (087-099) | (0.99-1) | (0,93-0,99) ‘ ' ’
0,99) 5240) 0.14)
Adenoviri s | 786 0,99 0,99 093 0,99 1558 (g’gég
enovirus 092-1) | (098-0.99) | (084-0.97) | (099-1) | (65-3734) | ("""
Allplex™
o | fooiss | o | s | oss | o | e | oo
ane , y i~ y -
(Seegene) + | 229 ve HKU1) (084-0.99) | (0.99-1) 1 (0.84-0.99) | (0.99-1) 1549,9) 0,189)
sequencing

Tablo 48. VIASURE Respiratory Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System igingergek pozitif (TP) ve negatif
(TN) degerler, yanlis pozitif (FP) ve yanlis negatif (FN) dederler, duyarlilik, 6zgtilliik, pozitif prediktif degerler (PPV), negatif prediktif
dederler (NPV) veolasilik oranlari (LR).

Sonug olarak, SARS-CoV-2, Influenza A, Influenza B, RSV (tip A ve B), parainfluenza (tip 1, 2, 3 ve 4),

koronavirlis (OC43, NL63, 229E ve HKU1), metapndmovirls ve adenovirls tespitinde VIASURE Respiratory

Virus Extended Mix Real Time PCR Detection Kit for BD MAX™ System kullanilarak yiksek uyum gdsteren

sonuclar elde edilmistir.
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