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Revizyon ve Degisiklik Ge¢misi

inceleyen
Versiyon Yazar Degisikliklerin 6zeti inceleme Onay tarihi | Onaylayan
tarihi
01 Jézsef ik yayin Beatrix Kosiba | 31.07.2023 | Elmar
Antal 31.07.2023 Schilling
02 Jozsef NB incelemesine gore Gabriella 30.11.2023 | Elmar
Antal yapilan diizeltme: Adlovits Schilling
hasta/meslekten 30.11.2023
olmayan kisi bolimiiniin
tanitimi, Bilimsel
Gegerlilik iddialarinin
yeniden ifade edilmesi,
kisaltma bolimiiniin
tanitimi, NB adindaki
hatanin dizeltilmesi,
03 Jozsef NB incelemesinin Gabriella 13.02.2023 | Elmar
Antal ardindan yapilan Adlovits Schilling
diizeltme: Bilimsel 12.02.2023
Gecerlilik bolimunin
basliginda diizeltme,
B6lim A madde 6.1'den
gereksiz paragrafin
kaldirilmasi, Bolim B
madde 5.1'in yeniden
ifade edilmesi
04 JOzsef NB onay sayfasinin Gabriella 06.03.2024 | Elmar
Antal ayarlanmasi, Temel UDI- | Adlovits Schilling
ID yazim hatasi diizeltme | 06:03.2024
05 Jozsef Giris — Cihaz ailesi i¢in Gabriella 19.06.2024 | Elmar
Antal yeni sablon, yeni cihaz | Adlovits Schilling
grubu (aile) tyeleri 19.06.2024
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inceleyen
Versiyon Yazar Degisikliklerin 6zeti inceleme Onay tarihi | Onaylayan
tarihi
06 Linda Amaclanan kullanim, Gabriella 23.05.2025 | Elmar
Komporday | amaclanan kullanicilar Adlovits Schilling

ve yontem ilkesinin Libor Kolesar :
glincellenmesi; DNA Krisztina Rigd N | }
izolasyon kitlerinin 22.05.2025 ‘. \_//
eklenmesi L=

Kontrollii kopyanin yeri: Uriin Diizenlemesi\01 - Teknik Belgeler Bellegi\02 - NanoTYPE\01 -
NanoTYPE CE\B&liim G — Uriin V ve V — Klinik performans ve klinik kanit\
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Bu Giivenlik ve Performans Ozeti (SSP), cihazin giivenlik ve performansinin temel yénlerinin giincel
bir 6zetine kamunun erisimini saglamayi amag¢lamaktadir.

Asadidaki bilgiler profesyonel kullanicilara yéneliktir.
Bu bilgilerin ardindan hastalara/meslekten olmayan kisilere yénelik bir 6zet bulunmaktadir (bkz.

Béliim B)

EUDAMED
GTIN

IFU

IVDR

HLA
KPL
NGS
ONT
PCR
PMS
PMPF
SSP
uDI
UDI-DI

SSP, cihazin giivenli kullanimini saglamak icin ana belge olan Kullanim
Talimatlarinin yerini almak lizere tasarlanmamistir; ayrica, hedeflenen
kullanicilara tani veya tedavi 6nerileri sunmak lizere de tasarlanmamistir.

Kisaltmalar

IVDR'ye gore tibbi cihazlara iliskin Avrupa veri tabani (asagiya bakin)
Kiresel Ticaret Uriin Numarasi, UDI-DI olarak hizmet eder (asagiya bakin)
Kullanim Talimatlari

Avrupa Parlamentosu ve Konseyinin in vitro tani tibbi cihazlarina iliskin 2017/746
sayih TizGgu (AB)

insan Lokosit Antijeni

Bilinen Uriin Sinirlamalari

Yeni Nesil Dizileme

Oxford Nanopore Technologies

Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Pazarlama Sonrasi Gozetim

Pazarlama Sonrasi Performans Takibi

Giivenlik ve Performans Ozeti

Benzersiz Cihaz Tanimlamasi

Bir Ureticiye ve bir cihaza 6zgl UDI cihaz tanimlayicisi (‘UDI-DI’)

OMiXON GiZLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BILGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR iINCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR
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1.1.

1.2.

1.3.
1.4.
1.5.

1.6.
1.7.
1.8.

1.9.

1.10.

Cihaz Grubu NanoTYPE
Adi

Uretici Adi:
Adres:
SRN':

Cihaz Temel UDI-DI:

EMDN™" Kod:
Tanim:

Cihazin risk sinifi

Ticari adlarn:

NanoTYPE 24/11 CE

NanoTYPE 96/11 CE

NanoTYPE 4x96/11 CE

Omixon Biocomputing Ltd.

H-1117 Budapest, Kaposvar u. 14-18., Macaristan, AB
HU-MF-000003018
599956578001TV

W01030499

DOKU TiPLEME REAKTIFLERI - DIGER
C

Cihaz ne hasta basinda test amaglidir ne de yardimci bir tani aracidir.

ilk IVDR sertifikasinin yili:

- .. Adi
Yetkili temsilci SRN:
Onaylanmig Adi:
Kurulus SIN™™*:

2024

Yok

Yok

BSI Group The Netherlands B.V.
2797

*: Tek kayit numarasi. **: Avrupa Tibbi Cihaz Terminolojisi. ***: Tek kimlik numarasi

2.1.

Kullanim amaci:

NanoTYPE cihaz grubu, insan tam kanindan elde edilen
insan genomik DNA’sindan insan Lokosit Antijenleri (HLA)
kompleksinin Sinif | (A, B ve C) ve Sinif Il (DQA1, DQB1,
DRB1, DRB3/4/5, DPA1, DPB1) genlerinin tanilanmasi ve
tanimlanmasi i¢in tasarlanmis kalitatif in vitro tani tibbi
cihazlari icerir. Cihaz grubunun Uyeleri, cihaz modeline
bagli olarak hedeflenen genlerin listesinin amplifikasyonu
icin polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullanan tek
kullanimlik, otomatik olmayan tahlillerdir. Uretilen
amplikonlar, Omixon NanoTYPER yazilimi kullanilarak
yuksek ¢ozlnurlikli HLA genotiplemesi igin veri Gretmek
amaciyla Oxford Nanopore Technologies reaktifleri ve
platformlari ile bir asagl akis (downstream) kitlphane
hazirlanmasi ve dizilenmesi icin tasarlanmistir. Tahlil
sonuclarinin, nakil amaciyla hasta ve donor popilasyonu
arasindaki HLA gen uyumlulugunun degerlendirilmesine

OMiXON GiZLi
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yardimci olarak kullanilabilecek, test edilen bireyin HLA
profilini saglamasi amacglanmaktadir.
Popiilasyon(lar): Transplantasyon hastalari ve donorler
Endikasyonlar®*: Yok
Kontrendikas-
yonlar™:

2.2.
Hasta

2.3. Heparin tedavisi

NanoTYPE HLA testiicin sektor en iyi uygulama laboratuvar
standartlarina uygun calisan tani laboratuvarlarinda HLA
tiplemesinin yani sira molekiiler ve in vitro tani prosediirleri
tekniklerinde egitimli laboratuvar teknisyenleri ve hekimler
gibi uzman saglik personeli tarafindan in vitro tani amagli
kullanim igin tasarlanmistir.

2.4. Amacglanan kullanicilar:

3.1. Cihazin Ag¢iklamasi

3.1.1. Cihazin Kullanim Kosullari

Cihaz laboratuvar testleri igindir.

3.1.2. Yontem Prensibi

NanoTYPE 24/11 CE veya 96/11 CE veya 4x96/11 CE bir HLA amplifikasyon kitidir. Kit, 11 HLA
lokusunun (HLA-A, B, C, DQA1, DQB1, DPA1, DPB1, DRB1 ve DRB3/4/5) eszamanli
amplifikasyonuna olanak tanir ve sonraki ONT kitliphanesi hazirlama ve dizileme adimiigin is akisl
talimatlarinin yani sira HLA genotiplemesi icin yazilim analizi saglar.

11 lokusun tamami tek bir uzun menzilli multipleks PCR ile amplifikasyona tabi tutulur. 1-3
numune olmasi durumunda, amplikonlar barkodla etiketlenir, havuzlanir ve bir adaptore baglanir.
>4 numune olmasi durumunda, havuzlama ve adaptor baglantisi arasinda ek bir adim — kitliphane
boyutu secimi — vardir. Nihai kiitiiphane sonrasinda akis hiicresine yiklenir.

Dizileme sirasinda bir DNA fragmani bir nanogozenege girer. Nanogdzenekten gecerken, her DNA
bazi, spesifik bir imza ile elektrik alanini bozar ve tek molekil detektorii olarak kullanilabilir.
Elektrik sinyalinin dekonvoliisyonu, elektrik sinyalini FASTQ cikti formatinda bir DNA dizisine
donustiren bir baz ¢agirici kullanilarak yapilir. Bu FASTQ dosyasi daha sonra genotipleme igin
NanoTYPER yazilimina aktarilir.

OMiXON GiZLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BILGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR iINCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR
Kontrolsiiz basilan kopyalar giincel olmayabilir. Sadece referans amagl kullanin.
Giincel versiyon i¢gin belge kontrol sistemine veya kontrol edilen departman kopyasina bakin.

SABLON No. T-TP004-009 SURUM: 03 YAYINLANMA TARIHi: 18.06.2024 8/39



3.2. Cihaz Kitlerinin Aciklamasi
Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 24/11 CE sunun igin: kit basina 24 reaksiyon

Bilesen

Diizenleyici
Durumu
Tanim

A1l | PCR Enzimi(24) |Termostabil DNA Polimeraz
enzimi

35 24 Aksesuar Yok

Al12 | PCR Tamponu Tampon

(24) 150 24 Aksesuar Yok

A13 | dNTP Karisimi DNA amplifikasyonu / PCR
(24) enziminin substratlari icin 60 24 Aksesuar Yok
monomer molekil karisimi

P206 | HLA Coklu Primer | DNA amplifikasyonunun/
Karisimi 24/11 PCR enziminin substratlarinin
v2.1 baslatiimasi icin primer 22 24 Aksesuar Yok
karisimi/son derece segici
kisa DNA dizilerinin karisimi

Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 96/11 CE sunun igin: kit basina 96 reaksiyon

Bilesen

Diizenleyici
Durumu

Al4 Termostabil DNA Polimeraz

enzimi

PCR Enzimi (96)

140 96 Aksesuar Yok

OmixoN GizLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BiLGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR INCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR
Kontrolsiiz basilan kopyalar giincel olmayabilir. Sadece referans amagh kullanin.
Giincel versiyon igin belge kontrol sistemine veya kontrol edilen departman kopyasina bakin.
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Bilesen

Diizenleyici
Durumu

Al15 | PCR Tamponu Tampon 600 96 Aksesuar Yok
(96)
A16 | dNTP Karisimi DNA amplifikasyonu / PCR
(96) enziminin substratlari icin 240 96 Aksesuar Yok
monomer molekil karisimi
P208 | HLA Coklu DNA amplifikasyonunun /
Primer Karisimi | PCR enziminin substratlarinin
96/11v2.1 baslatiimasi icin primer 90 96 Aksesuar Yok

karisimi/son derece segcici
kisa DNA dizilerinin karisimi

Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 4x96/11 CE sunun icin: kit basina 384 reaksiyon

Bilesen (bu kitte her birinden 4 adet)

Diizenleyici
Durumu

Al4 | PCR Enzimi (96) Termqstabll DNA Polimeraz 140 96 Aksesuar Yok
enzimi
Al15 | PCR Tamponu Tampon 600 9% Aksesuar Yok
(96)
A16 | dNTP Karisimi DNA amplifikasyonu / PCR
(96) enziminin substratlari icin 240 96 Aksesuar Yok
monomer molekul karisimi
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Bilegen (bu kitte her birinden 4 adet)

Diizenleyici
Durumu

P208 | HLA Coklu DNA amplifikasyonunun/
Primer Karisimi | PCR enziminin substratlarinin
96/11v2.1 baslatiimasi icin primer 90 96 Aksesuar Yok

karisimi/son derece segcici
kisa DNA dizilerinin karisimi

*: 5 :Yapilabilen reaksiyon sayisi

3.3. Cihazin Onceki Nesilleri veya Varyantlari

e NanoTYPE 24/11 RUO — Esdeger yalnizca arastirma amach Grin.
e NanoTYPE 24/11 CE — HLA Coklu Primer Karisimi 24/11 v2.0 ile

3.4. Cihazla Birlikte Kullanilmasi Amaglanan Herhangi Bir
Aksesuarin Acgiklamasi

Diger Dahil: NGS dizileyici: Oxford Nanopore Technologies (ONT)
Cihazlar: MinION/GridION, teknik 6zellikleri Ek C'de ayrintili

olarak agiklanmistir
PCR Amplifikasyonu: NanoTYPE 24/11 CE, asagidaki teknik 6zelliklere
sahip ABI Veriti 96-kuyucuklu termal
dongilleyicilerde gelistirildi ve dogrulandi:
e ABI 9600 emiilasyon modunda kullanilan PCR
programi.
1ila 1000 pL kapasiteli hacimleri isleyebilen
mikropipet,
e 1-100 pL kapasiteli hacimleri islemek icin ¢ok
kanalli pipet.
DNA Miktar Tayini:  Qubit florometre (Thermo Fisher Scientific)
Genel laboratuvar e 1,5-2,0 ml tuipler icin manyetik stant
ekipmanlari e 96 kuyucuklu sogutucu rafi veya buzlu buz kovasi
e 1,5 mL tip sogutucu rafi veya buzlu buz kovasi
e Mikroplaka santrifiiji

Sivi ellecleme aletleri:

OmixoN GizLi
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e Mikrotlip santrifliju

e Vorteks
e Zamanlayici
Dahil degil. Tanimlanmadi.
Diger Dahil: NGS dizileme: o ONT MinION akis hiicresi tipi R9.4.1
Uriinler: e ONT Hizli Barkodlama Kiti 96 (SQK-RBK110.96)

ONT Akis Hiicresi Yikama kiti
e MinKNOW yazilimi (dizileyicinin kontrol yazilimi)
teknik 6zellikler Ek C'de ayrintili olarak verilmigtir
DNA Miktar Tayini:  Qubit dsDNA BR Tahlil Kiti
Sarf malzemeleri: e Molekdler sinif etanol
e Molekiler sinif su (DNase ve RNase icermez)
o Genel laboratuvar sarf malzemeleri
Dahil degil. Tanimlanmadi.

3.5. Cihazla Birlikte Kullanilmasi Amaglanan Diger Cihaz ve
Uriinlerin Ac¢iklamasi

Diger Tibbi Dahil: NanoTYPER™ (HLA genotipleme yazilimi)
Cihazlar: Dahil degil. Tanimlanmadi.

4.1. Ortak Spesifikasyonlar (CS)

e Ortak Spesifikasyon belirlenmemistir.

4.2. Uyumlastirilmisg Standartlar

e ENISO 13485:2016+A11:2021 — Tibbi cihazlar — Kalite yonetim sistemleri - Diizenleyici
amaclar icin gereklilikler (ISO 13485:2016)

e ENISO 14971:2019/A11:2021 — Tibbi cihazlar - Tibbi cihazlara risk yonetiminin
uygulanmasi (ISO 14971:2019)

e ENISO 15223-1:2021 — Tibbi cihazlar - Uretici tarafindan saglanacak bilgilerle birlikte
kullanilacak semboller — Bolim 1: Genel gereksinimler (1ISO 15223-1:2021)

OMiIXON GizZLi
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4.2.1. Diger Standartlar

5.1.

5.2.

ISO 20916:2019 — in vitro tani tibbi cihazlari. insan goniilliilerden alinan numuneler
kullanilarak yapilan klinik performans ¢alismalari. iyi calisma uygulamasi

ISO/TR 20416:2020 — Tibbi cihazlar. Ureticiler icin pazarlama sonrasi gézetim

ISO 23640:2015 — in vitro tani tibbi cihazlari. in vitro tani reaktiflerinin stabilitesinin
degerlendirilmesi

ISO 20417:2021 — Tibbi cihazlar. Uretici tarafindan saglanacak bilgiler

CLSI EP12-A2:2008 Diizeltme Ekim 2021 Kalitatif Test Performansinin Degerlendirilmesine
Yonelik Kullanici Protokolii

Artik Riskler ve istenmeyen Etkiler

Risk Yonetimi sirasinda kabul edilemez bir risk tespit edilmemistir, ancak cihazlarin
Bilinen Uriin Sinirlamalari Béliim 5.3'te aciklanmistir.

Uyarilar ve Onlemler

5.2.1. Uriin giivenligi

Bu belgede aciklanan urtiniin/trinlerin dogru ve guvenli kullanimini saglamak igin, bu
belgede yer alan talimatlar, nitelikli ve uygun sekilde egitilmis personel tarafindan
kesinlikle ve acik¢a uygulanmalidir. Bu belgenin tim igerigi, s6z konusu Grand/Granleri
kullanmadan dnce tamamen okunmali ve anlasiimalidir.

Burada yer alan tiim talimatlarin eksiksiz bir sekilde okunmamasi ve agik¢a uygulanmamasi,
Uriine zarar verebilir, kullanicilar veya digerleri de dahil olmak tizere kisilerin yaralanmasina
ve diger mallarin hasar géormesine neden olabilir. Omixon, burada agiklanan Grinlerin
(bunlarin parcalari veya yazilimlari dahil) uygunsuz kullanimindan veya bu drinlerin,
Omixon tarafindan musterinin bu Urinleri satin almasiyla baglantili olarak verilen agik
yazili lisanslar veya izinler kapsami disinda kullanilmasindan kaynaklanan hicbir
sorumlulugu kabul etmez.

Testin dogru bir sekilde uygulanmasi icin iyi laboratuvar uygulamalari sarttir. PCR 6ncesi
ve sonrasl adimlari her zaman 6zel olarak ayrilmis alanlarinda gerceklestirin. Her isyerinin
kendine ait pipetleri ve gerekli yardimci malzeme ve ekipmanlari bulunmalidir. Sadece
DNase icermeyen sarf malzemeleri kullanin.

Kimyasallarla galisirken her zaman sunlari giyin: (1) uygun bir laboratuvar 6nligu, (2) tek
kullanimlik eldivenler ve (3) glivenlik gozlikleri.
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e Cihaz reaktiflerinin kimyasal bilesenlerine iliskin genel bir bakis, Uriin destek web sitesine
yiklenen ilgili SDS'lerde bulunabilir. Diger bilesenler icin litfen belirtilen Grin tedarik-
cilerinden temin edebileceginiz uygun Glivenlik Bilgi Formlarina (SDS) bakin.

e Reaktiflerin depolama kosullarinin disindaki sicakliklara gereksiz yere uzun siire maruz
kalmasindan kaginin.

e Reaktifleri UV isigina maruz birakmayin.

e Reaktifleri bu Kullanim Talimatlarinda belirtilen hacimlerden farkl hacimlerde sulandirmayin
veya seyreltmeyin. Belirtilen hacimden daha az reaktif kullanmayin. Bu faaliyetler performans
hatalarina yol acabilir.

e Uriiniin herhangi bir parcasi hasarliysa (kirik flakonlar, gevsek kapaklar, vb.) {riinii
kullanmayin.

e Etikette belirtilen son kullanma tarihinden sonra trind kullanmayin!

e Cihaz reaktiflerini baska Ureticilerin Grinleriyle degistirmeyin veya karistirmayin!

e Kitler arasinda flakonlari karistirmayin ve eslestirmeyin. Farkl katalog veya LOT numarasi
tasiyan kitlerdeki flakonlar birbirinin yerine KULLANILAMAZ.

e Farkl dizileme calismalarinda paralel olarak islenen numuneler icin ve ayrica yikama
sonrasinda akis hticrelerinin tekrar kullanimi icin farkh barkod setlerinin kullaniimasi
siddetle onerilir.

e Numunenin protokoliin her adiminda her zaman benzersiz sekilde tanimlanabilmesi icin,
numuneyi ve ilgili barkodunu proses boyunca takip edin. Bu amag igin, ¢alisma kitabinin
kullaniimasi onerilir.

e Numunenin protokoliin her adiminda her zaman benzersiz sekilde tanimlanabilmesi icin,
numuneyi ve ilgili barkodunu proses boyunca takip edin. Bu amag igin, ¢alisma kitabinin
kullaniimasi onerilir.

e Kullanici, cihazla ilgili herhangi bir ciddi olayi Ureticiye ve kullanicinin ve/veya hastanin
bulundugu Uye Devletin yetkili makamina bildirmelidir.

e Protokoliin zaman agisindan kritik uygulamalarda kullanilmasi son kullanicinin
sorumlulugundadir.

5.2.2. Reaktif ve numune kullanimi

e insan DNA'sinin tam kandan izole edilmesini &neriyoruz.

e Kani heparinli tliplerde toplamayin.

e Lipemik veya hemolize numuneleri kullanmayin.

e Heparin tedavisi goren hastalardan alinan kan numunelerini kullanmayin.

e Numune hazirhginin kalitesini ve tutarhligini saglamak icin, iyi bir sekilde test edilmis,
piyasada bulunan bir DNA izolasyon kiti kullanmanizi 6neririz.

e gDNA eliisyon tamponundaki EDTA, PCR reaksiyonunu inhibe edebilir, bu nedenle yalnizca
disiik EDTA icerigine sahip ellisyon tamponu kullanilmasi dnerilir.
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Hazirlanan gDNA'nin uzun sureler igin -20 °C veya daha disuk sicaklikta saklanmasini ve
gDNA'nin btunlGglinG ve stabilitesini korumak icin tekrar tekrar dondurulup ¢oziilmesinden
kaginilmasini 6neriyoruz.

Reaktifleri veya numuneleri kullanirken her zaman (1) uygun bir laboratuvar 6nltga, (2)
tek kullanimlik eldivenler ve (3) koruyucu gozliikler.

Kullanilmis eldivenleri tehlikeli atik kutusuna atin!

Eldivenleri ¢ikardiktan sonra ellerinizi iyice yikayin!

Numuneleri, materyalleri ve cihazlari potansiyel enfeksiydz madde olarak degerlendirin!
Reaktif flakonlarindan alikotlari alirken reaktiflerin mikrobiyal kontaminasyonundan kaginin!
Numunelerin islenmesi sirasinda kullanilan alanlari temizlemek ve dezenfekte etmek igin
dezenfektan kullanin!

Kit bilesenlerinin ve numunelerinin kullanimi, saklanmasi ve bertarafi, ulusal giivenlik
kilavuzlarinda tanimlanan prosediirlere ve llke, federal yonetim, eyalet ve yerel yénetim
yonetmeliklerine uygun olmalidir.

Bu Grdndn kullanimi PCR, NGS teknikleri ve NGS veri analizi konusunda egitim almis
personelle sinirli olmalidir.

Cihazin hassasiyeti nedeniyle, numune ve materyallerin islenmesi sirasinda reaktiflerin ve
karisimlarinin kontamine olmamasina dikkat edilmelidir.

Barkod plakasini ve RAP-F adaptdr reaktiflerini kullanacaginiz zamana kadar buzda tutun.
Dondurucu sicaklik kontrol ve izleme prosediirleri uygulanmali ve diizenli olarak bakimi
yapilmalidir.

Disuk gozenek sayisina sahip akis hiicreleri nedeniyle numune islemede gecikme
yasanmamasil icin, her zaman yeterli sayida akis hiicresinin bulundurulmasi 6nerilir.

5.2.3. Performans

En iyi performans icin sunlari ayni is akisinda kullanin: (1) NanoTYPE CE kiti, (2) Omixon
NanoTYPER™ CE yazilimi ve (3) Ekipman, reaktifler ve malzemeler bélimiindeki 6geler.
Kullanim Talimatlari’'nin Ekipman, Reaktifler ve Malzemeler boliimiinde yer alan malzemeler
disinda baska malzemeler kullanilmasi halinde, bunlarin kullanici tarafindan dogrulanmasi
ve onaylanmasi gerekmektedir.

Onerilen termal déngiileyici ABI Veriti® veya ABI VeritiPro® cihazidir. ABI Veriti icin rampa
hizini ABI 9600 emiilasyon moduna benzer sekilde ayarlayin. ABI VeritiPro icin isitma hizini
+0,8 °C/s'ye ve sogutma hizini -1,6 °C/s'ye ayarlayin.

Tum cihazlar, Ureticinin talimatlarinda ve/veya yerel laboratuvar kurallarinda (kalibrasyon
dahil) tanimlanan iyi laboratuvar uygulamalarina uygun sekilde calistiriimali ve bakimi
yapilmalidir.

En iyi performans icin protokol, numune basina 200 ng gDNA gerektirir ve bunun kalitesi
1,8-2,0'k 260/280 absorbans degerleri ve 2,0-2,2'lik 260/230 absorbans orani degerlerine
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uymalidir. Bu arahgin disindaki degerler safsizliklari veya kontaminantlarin varligini
gosterir (alkol, tuzlar, deterjanlar, formaldehit, heparin). Girdi DNA konsantrasyonunu
dogru sekilde belirlemek 6nemlidir. Dogru DNA o6lcimi icin bir florometrik yontem
kullanilmasini siddetle tavsiye ederiz. DNA konsantrasyonunun 260 nm absorbans ile
olciilmesi dnerilmez. ilk amplifikasyon adimi 6,5 kilobazdan uzun uygun miktarda sablon
materyali gerektirdiginden DNA 6rneginin bitinligl korunmalidir.

e MinKNOW ve NanoTYPER yazilimlari ayni bilgisayarda kuruluysa, baz cagirma ve HLA
genotipleme islemlerini ayni anda yapmayin; aksi takdirde islemlerden biri ¢okebilir.

e Su reaktiflerin potansiyel PCR inhibitorleri oldugu bilinmektedir: EDTA, kalsiyum, polisakkarit,
izopropil alkol, etanol, SDS, ire, guanidyum tuzlari ve HOCI. Bu maddelerin gDNA
numunelerindeki konsantrasyonlari belirli esikleri asarsa PCR'nin performansi etkilenecektir.
Bu maddeleri gDNA numunelerinizden ¢ikarmak icin bilinen bir DNA ekstraksiyon yontemi
kullanin.

e RNA, gDNA amplifikasyonunun potansiyel bir PCR inhibitori olabilir. DNA ekstraksiyonu
sirasinda RNA izlerini ortadan kaldirmak icin RNAse islemini kullanin.

e NanoTYPE, en yaygin kullanilan bazi ekstraksiyon yéntemleriyle kombinasyon halinde
basariyla test edilmistir. 1) Revvity'den Chemagic DNA Kan KiTi (CMG-1086-EFS), 2) Qiagen'den
QlAamp Kan Mini Kiti (250) (51106), 3) Promega'dan Maxwell RSC Tam Kan DNA Kiti (AS1520)
veya 4) Macherey-Nagel'den NucleoSpin Kan (740951.50). Ancak, bilinmeyen karisan
maddelerle enterferansi dislamak igin, kullanicinin her zaman analizle birlikte kendi
ekstraksiyon yontemini valide etmesi kendi sorumlulugundadir.

e isletim sisteminin kararliligini korumak icin calistirmalar arasinda MinKNOW bilgisayarinin
yeniden baslatilmasi siddetle 6nerilir.

5.3. Giuvenligin Diger llgili Yonleri
Bilinen Uriin Sinirlamalari (KPL) belgesi, NanoTYPE {iriin ailesinin bilinen belirsizliklerini, tahlil ve
yazilim sinirlamalarini listelemektedir. KPL, Kullanim Talimatlari (IFU) ile birlikte temin edilir ve

ayrica Omixon web sitesinde MyOmixon > Uriin indirmeleri > NanoTYPER altinda bulunabilir veya
Omixon Destek'ten talep edilebilir.

e Nadir durumlarda, primer baglanmasini tehlikeye atan bilinmeyen dizi varyantlari
amplifikasyon verimliligini etkileyebilir.
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5.3.1. Tahlil Tasarimindan Kaynaklanan Belirsizlikler

Lokus Belirsiz alel grubu
HLA- 01:01:01/1484:01/1626:01Q/01:01:16
DPB1

02:01:02/1315:01/02:01:64
04:01:01/1300:01/1321:01/1322:01/04:01:63/1436:01/1444:01Q/04:01:76/04:01:77
04:02:01/1346:01
05:01:01/1273:01/05:01:16
13:01:01/107:01

14:01:01/1653:01
15:01:01/1499:01
28:01:01/1654:01
39:01:01/39:01:02
105:01:01/1072:01/665:01:01
296:01/1286:01
584:01:01/584:01:02

HLA-  |01:01:01/01:100/01:01:35/01:01:41/01:144
DRBL  103:01:01/03:01:31/03:147
04:04:01/04:365

04:06:02/04:354
07:01:01/07:139/07:151
08:01:01/08:105

08:03:02/08:03:15
09:01:02/09:31:02/09:57
10:01:01/10:38

11:01:01/11:01:50

11:02:01/11:334
12:01:01/12:10/12:111
12:02:01/12:101/12:109
13:01:01/13:01:34/13:01:42/13:361
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Lokus Belirsiz alel grubu

14:25:01/14:25:02

14:54:01/14:216/14:243/14:253

15:01:01/15:204

15:02:01/15:140/15:149

15:03:01/15:185

16:02:01/16:64/16:75/16:76

HLA-  |01:01:02/01:62:01/01:01:16/01:119/01:128

DRB3  102.02:01/02:144/02:167/02:168/02:188/02:189/02:193/02:02:34/02:02:35/02:204/02:211/
02:212
03:01:01/03:70/03:71

HLA-  |01:01:01/01:156/01:168

DRB4  101:03:01/01:173
01:03:01:02N/01:03:01:13N

HLA-DRBS5 |01:01:01/01:126/01:139

5.3.2. Tahlil Sinirlamalari

HLA-B*51:

01:02:01, HLA-B*51:01:09, HLA-B*51:02:02, HLA-B*35:471, HLA-DQB1*03:276N ve

HLA-DRB4*03:01N, ileri primer bolgesindeki bir indel nedeniyle amplifiye olmazlar. Asagidaki alel
gruplari diisik amplifikasyon gosterebilir ve ¢ok nadiren (~%1 olasilikla) alel kayiplari meydana
gelebilir: HLA-DQB1*03, HLA-DQB1*04:02, HLA-DRB1*04, HLA-DRB1*07.

5.3.3.

Dizileme Teknolojisinin Sinirlamalarindan Kaynaklanan
Belirsizlikler

Normal olarak eksprese edilen bir alel eslesmesi bulunmasi durumunda, belirli bos ve alternatif
olarak eksprese edilen aleller raporlanmaz. Asagidaki iyi belgelenmis bos aleller bu sinirlamadan
etkilenir ve listelenen normal olarak eksprese edilen aleller raporlanir:

HLA-A*01:01:81/HLA-A*01:15N
HLA-B*37:01:01/HLA-B*37:42N
HLA-C*02:02:02/HLA-C*02:92N
HLA-C*05:248/HLA-C*05:99N
HLA-DRB1*07:01:01/HLA-DRB1*07:26N
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5.3.4. Herhangi Bir Saha Giivenligi Diizeltme Eyleminin Ozeti
e Gecgerli degil.

6.1. Analitin Bilimsel Gegerliliginin Ozeti

Mevcut bilgilerin degerlendirmesine gore, analit olarak insan genomik DNA'sinin uygulanmasi,
hem hematopoietik kok hiicre naklinde hem de solid organ naklinde 11 lokus belirleme ve
dondr/alici HLA eslesmesi icin dlsuk, orta ve yliksek ¢ozunurliik ile bilimsel olarak gecerlidir.
Belirtilen numune tird olan vendz kan, insan genomik DNA'sinin bilimsel olarak gegerli bir
kaynagidir.

6.2. Esdeger Cihazlardan Performans Verilerinin Ozeti
Gegerli degil.

6.3. CE isaretlemesinden Once Yapilan Calismalardan Elde
Edilen Performans Verilerinin Ozeti

Analitik Dogruluk: %99,50
Performans Tekrarlanabilirlik: %100,0
Tekrar Lottan Lota: %99,73
iiretilebilirlik: Operatérden Operatére: %100,0
Numune kurulumlarinin coklu - tekli: %99,8
esdegerligi: 12'ye karsi 4: %100,0
12'ye karsi 24: %100,0
Kesinlik: %99,96
Stabilite Kullanimda Acik: >6 saat
Kullanimda Kapali: >6 saat
Raf Omrii: 24 ay
Tasima stabilitesi: Belirtilen nakliye kosullarinda bozulma
ve sizintl s6z konusu degildir.
Enterferans DNA izolasyon Kitleri PMPF Calismasinda belirlenecektir
Karisan maddeler: ¢ 0,5mM'nin Uzerinde EDTA

verilen konsantrasyon sinirinin Gzerinde 2,0 mMnin zerinde kalsiyum
y 60,0 ng/uL'nin tzerindeki polisakkarit

enterferansa neden olabilir «  %1'in tzerinde izopropil alkol (h/h)
%1'in Uzerinde etanol (h/h)

OMiIXON GizZLi
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A
Klinik Pozitif Yiizde Uyum:
Performans Negatif Yiizde Uyum:
Teknik Toplam amplifikasyon siiresi:
Ozellikler Amplikon Rutin protokol:

konsantrasyonu Tek protokol:

%1'in Uzerinde SDS (h/h)

%0,005'in Gzerinde lre (w/v)

20 mM'nin Uzerindeki Guanidyum tuzlari
100 pM'nin tizerinde HOCI

%99,44
%99,98
<3 saat
>37 ng/ul
>37 ng/ul

6.3.1. Lokus Diizeyi Klinik Performans Parametreleri

6.3.1.1.  Pozitif Yiizde Uyum

Rutin ve tek protokoller [%] Tek numune protokolii [%]

100,0 100,0

99,61 100,0

100,0 100,0

HLA-DPA1 100,0 100,0
HLA-DPB1 100,0 100,0
HLA-DQA1 99,48 97,73
HLA-DQB1 98,03 97,73
DRB1 99,74 100,0
DRB3 98,82 100,0
DRB4 98,56 95,45
HLA-DRB5 99,61 100,0
Toplam PPA 99,44 99,90

6.3.1.2.  Negatif Yiizde Uyum

Rutin ve tek protokoller [%] Tek numune protokolii [%]

HLA-DPA1

HLA-DPB1

HLA-DQA1

100,0 100,0
99,99 100,0
100,0 100,0
100,0 100,0
100,0 100,0
99,98 99,77

OmixoN GizLi
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Rutin ve tek protokoller [%] Tek numune protokolii [%]

HLA-DQB1 99,91 99,77
HLA-DRB1 99,99 100,0
DRB3 99,83 100,0
DRB4 99,64 97,73
HLA-DRBS 99,90 100,0

Toplam PPA 99,98 99,90

6.3.1.3.  Lokus Diizeyi Analitik Performans Parametreleri

Hassasiyet [%]

Tekrar urretilebilirlik

Numune kurulumlarinin esdegerligi

Operator Tek
den Numuneye
Operatore Kiyasla
Coklu
Numune

| 99,48 | 99,98 | 1000 | 10000  100,0 100,0 100,0 100,0
99,48 | 99,98 | 1000 | 100,00 |  100,0 100,0 100,0 100,0
99,74 | 99,98 | 100,0 | 100,00 |  100,0 100,0 100,0 100,0
99,47 | 99,90 | 100,0 | 100,00 |  100,0 98,1 98,1 98,1
99,22 | 99,94 | 1000 99,60 | 1000 100,0 100,0 100,0
98,95 | 98388 | 1000 9877 | 1000 100,0 100,0 100,0
WCSNEEET 99,22 | 99,91 1000 | 10000 |  100,0 100,0 100,0 100,0
WS 99,74 | 99,99 | 1000 | 10000 | 1000 100,0 100,0 100,0
WCOGEER 9921 9974 | 1000 9873 |  100,0 100,0 100,0 100,0
(S 100,00 | 100,00 | 1000 | 10000 | 100,0 100,0 100,0 100,0
UESEEE 100,00 | 100,00 | 1000 | 100,00 | 100,0 100,0 100,0 100,0
Kiimiilatif | 99,50 | 99,96 | 1000 | 99,73 |  100,0 100,0 100,0 100,0

12 12
Numuneye Numuneye
Kiyasla 24 Kiyasla 4

Numune Numune

Dogruluk
[%]
Kesinlik
[%]

Tekrarlanabilirlik

6.4. Diger Kaynaklardan Elde Edilen Performans Verilerinin
Ozeti
Gecerli degil.

OmixoN GizLi
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6.5. Performans ve Giivenligin Genel Ozeti

Omixon NanoTYPE CE Analitik Performansina gore NanoTYPE cihaz grubu Uriinleri Tasarim
Dogrulama gerekliliklerini yerine getirmistir.

Omixon NanoTYPE CE'nin Klinik Performansi, Calismalarin hedeflerinde tanimlanan tim Klinik
Performans parametreleri ve Teknik Ozellikler ile belirlendi ve Bilimsel Gegerliligi gosterildi.
Performans Degerlendirmesine gére Omixon NanoTYPE CE;

e Klinik performans acisindan ilgili genel giivenlik ve performans gerekliliklerine uygundur,
e Amaclanan kullanimiigin glivenli ve etkilidir.

6.6. Devam Eden veya Planlanan Pazarlama Sonrasi
Performans Takibi

Cihaza yonelik PMSP-NT2411CE-001 PMSP for NanoTYPE 24 11 CE_v5 Pazarlama Sonrasi
Gozetim Planina gore, cihazin glvenligi ve performansi hakkinda dogrudan bilgileri degerlendirmek

amaciyla asagidaki Pazarlama Sonrasi Performans Takip faaliyetleri planlanmaktadir:
e Sunlar dahil PMPFP- NT2411CE-001 PMPFP for NanoTYPE 24_11 CE_v5.pdf,

o ONT akis hiicrelerinin basarisizlik orani izerine PMPF Calismasi.

o Surada belirlenen IMGT veritabani giincellemesinden sonra cihaz performansina
iliskin PMPF Calismasi, Calisma Plani: IMGT/HLA 0.00.0 galisma tasarimi
Confluence sayfasi:
https://confluence.omixon.com/pages/viewpage.action?pageld=105055392

o Ticari olarak temin edilebilen farkh DNA izolasyon kitlerinin performansinin
degerlendirilmesini amaclayan PMPF Calismasi

o MinKNOW yazilim giincellemelerini hedefleyen PMPF galismasi.

o Yeni cihaz modellerinin stabilite degerlendirmesini amaclayan PMPF Calismasi.

7.1. Olc¢iim Biriminin Agiklamasi
Gegerli degil.

7.2. Kalibrasyon i¢in Kullanilan Uygulanan Referans
Malzemeleri ve/veya Referans Olgiim Prosediirleri

e Referans Malzeme/Kalibratér Uygulanamaz.
e Referans Yontemi Gegerli Degildir.

OMiIXON GizZLi
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Profil Gegerli Degildir.
NanoTYPE CE egitim sunumu olarak NanoTYPER IVD Tibbi Cihaz Yaziliminin gerekli egitimi ile
baglantili olarak 6nceden tanimlanmis egitim materyali ile egitim imkani mevcuttur.

OMiXON GiZLi
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Bu Giivenlik ve Performans Ozeti (SSP), kendi kendine test icin tasarlanmamis cihazin giivenlik ve
performansinin temel yénlerinin giincellenmis bir 6zetine genel erisim saglamayr amag¢lamaktadir.
Asadida sunulan bilgiler hastalara ve meslekten olmayan kisilere yéneliktir. Saglik profesyonelleri
icin hazirlanan giivenlik ve performansa iliskin daha kapsamli bir 6zet bu belgenin ilk kismi olan
Béliim A'da bulunmaktadir.

SSP, tibbi bir durumun tanisi ve/veya tedavisi hakkinda genel tavsiye vermek
amaciyla tasarlanmamistir. Tibbi durumunuz veya cihazinizin sizin durumunuzda
kullanimi hakkinda sorulariniz varsa litfen saglik uzmaniniza basvurun.

SSP, cihazin givenli kullanimi hakkinda bilgi saglamak amaciyla Kullanim
Talimatlarinin yerini almak lizere tasarlanmamistir.

Kisaltmalar

EUDAMED IVDR'ye gore tibbi cihazlara iliskin Avrupa veri tabani (asagiya bakin)

GTIN Kiiresel Ticaret Uriin Numarasi, UDI-DI olarak hizmet eder (asagiya bakin)
IFU Kullanim Talimatlari
IVDR Avrupa Parlamentosu ve Konseyinin in vitro tani tibbi cihazlarina iliskin 2017/746
sayili TuzGigu (AB)
HLA insan Lokosit Antijeni
KPL Bilinen Uriin Sinirlamalari
NGS Yeni Nesil Dizileme
ONT Oxford Nanopore Technologies
PCR Polimeraz Zincir Reaksiyonu
PMS Pazarlama Sonrasi Gozetim
PMPF Pazarlama Sonrasi Performans Takibi
SSP Giivenlik ve Performans Ozeti
UDI Benzersiz Cihaz Tanimlamasi
UDI-DI Bir Ureticiye ve bir cihaza 6zgi UDI cihaz tanimlayicisi (‘UDI-DI’)
OMiXON GiZLi
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1.1.

1.2.
1.3.

1.4.
1.5.

2.1.

2.2.

2.3.

(o | g |

Ticari adlari:

Cihaz Grubu NanoTYPE 24/11 CE

Adi NanoTYPE NanoTYPE 96/11 CE
NanoTYPE 4x96/11 CE

Adi: Omixon Biocomputing Ltd.

Uretici Adres: H-111? Budapest, Kaposvar u. 14-18.,
Macaristan, AB

Cihaz Temel UDI-DI: 599956578001TV

Cihazin risk sinifi C

ilk IVDR sertifikasinin yili: Yok

Kullanim amaci:

NanoTYPE, insan tam kanindan elde edilen insan genomik
DNA'sindan insan Lokosit Antijenleri (HLA) kompleksinin Sinif | (A,
B ve C) ve Sinif Il (DQA1, DQB1, DRB1, DRB3/4/5, DPA1, DPB1)
genlerinin tanilanmasi ve tanimlanmasi icin tasarlanmis kalitatif in
vitro tani tibbi cihazlari ailesidir. Uriin yapilandirmasina bagl
olarak hedeflenen genlerin listesinin amplifikasyonu icin
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullanan tek kullanimlik,
otomatik olmayan bir tahlildir. Uretilen amplikonlar, Omixon
NanoTYPER vyazilimi kullanilarak ylksek c¢ozindrluklG HLA
genotiplemesi icin veri Uretmek amaciyla Oxford Nanopore
Technologies reaktifleri ve platformlari ile bir asagl akis
(downstream) kitiphane hazirlanmasi ve dizilenmesi igin
tasarlanmistir. Tahlil sonuclarinin, nakil amaciyla hasta ve dondr
popiilasyonu arasindaki HLA gen uyumlulugunun degerlendirilmesine
yardimci olarak kullanilabilecek, test edilen bireyin HLA profilini
saglamasi amaclanmaktadir.

Hasta Popiilasyon(lar): Transplantasyon hastalari ve donoérler
Endikasyonlar*: Yok
Kontrendikasyonlar*™: Heparin tedavisi

OMiXON GiZLi
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2.4. Amaclanan kullanicilar:  NanoTYPE, EFI veya ASHI akreditasyonlu olan veya EFl veya
ASHI spesifikasyonlarina gore ¢alisabilen tani laboratuvarlarinda
molekiler ve in vitro tani proseddrlerinin teknikleri ve HLA
tiplemesi konusunda egitim almis laboratuvar teknisyenleri
ve hekimler gibi profesyonel saglik personeli tarafindan in
vitro tani amach kullanim igin tasarlanmistir.

3.1. Cihazin Genel Agiklamasi

Cihaz laboratuvar testleri igindir.

3.2. Cihaz Kullanim Amacina Nasil Ulasiyor?

NanoTYPE 24/11 veya 96/11 ya da 4x96/11 bir HLA amplifikasyon kitidir. Kit, 11 HLA lokusunun
(HLA-A, B, C, DQA1, DQB1, DPA1, DPB1, DRB1 ve DRB3/4/5) eszamanh amplifikasyonuna olanak
tanir ve sonraki ONT kitlUphanesi hazirlama ve dizileme adimi igin is akisi talimatlarinin yani sira
HLA genotiplemesi icin yazilim analizi saglar.

11 lokusun tamami tek bir uzun menzilli multipleks PCR ile amplifikasyona tabi tutulur. 1-3
numune olmasi durumunda, amplikonlar barkodla etiketlenir, havuzlanir ve bir adaptore baglanir.
>4 numune olmasi durumunda, havuzlama ve adaptor baglantisi arasinda ek bir adim — kitliphane
boyutu secimi — vardir. Nihai kiitiiphane sonrasinda akis hiicresine yiklenir.

Dizileme sirasinda bir DNA fragmani bir nanogozenege girer. Nanogdzenekten gecerken, her DNA
bazi, spesifik bir imza ile elektrik alanini bozar ve tek molekil detektorii olarak kullanilabilir.
Elektrik sinyalinin dekonvoliisyonu, elektrik sinyalini FASTQ cikti formatinda bir DNA dizisine
donistiren bir baz ¢agirici kullanilarak yapilir. Bu FASTQ dosyasi daha sonra genotipleme igin
NanoTYPER yazilimina aktarilir.

OMiXON GiZLi
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3.3. Kitlerin Aciklamasi

Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 24/11 CE sunun igin: kit basina 24 reaksiyon

Bilesen

Diizenleyici
Sayisi

All | PCR Enzimi(24) |Termostabil DNA Polimeraz 24 Aksesuar Yok
enzimi
Al12 | PCR Tamponu Tampon 24 Aksesuar Yok
(24)
A13 | dNTP Karisimi DNA amplifikasyonu / PCR
(24) enziminin substratlari icin 24 Aksesuar Yok
monomer molekil karisimi
P206 | HLA Coklu DNA amplifikasyonunun/PCR
Primer Karisimi | enziminin substratlarinin
24/11v2.1 baslatilmasi igin primer 24 Aksesuar Yok
karisimi/son derece secici kisa
DNA dizilerinin karisimi

Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 96/11 CE sunun igin: kit bagina 96 reaksiyon

Bilesen

Diizenleyici
“_ o
Tanim
Sayisi

A14 | PCR Enzimi (96)

Termostabil DNA Polimeraz

. 96 Aksesuar Yok
enzimi

Al1l5 | PCR Tamponu
(96)

Tampon 96 Aksesuar Yok

OmixoN GizLi
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Bilesen
Diizenleyici
Durumu

Reaksiyon
Sayisi

Tanim

Al6 | ANTP Karigimi

DNA amplifikasyonu / PCR

(96) enziminin substratlari icin 96 Aksesuar Yok
monomer molekil karisimi
P208 | HLA Coklu DNA amplifikasyonunun/PCR
Primer Karisimi | enziminin substratlarinin
96/11v2.1 baslatiimasi icin primer 96 Aksesuar Yok

karisimi/son derece segici kisa
DNA dizilerinin karisimi

Cihazin Ticari Adi: NanoTYPE 4x96/11 CE sunun icin: kit basina 384 reaksiyon

Bilegen (bu kitte her birinden 4 adet)

Diizenleyici
Sayisi

Al4 | PCR Enzimi (96) Termqstabll DNA Polimeraz 96 Aksesuar Yok
enzimi
Al1l5 | PCR Tamponu Tampon 96 Aksesuar Yok
(96)
Al6 | ANTP Karigimi DNA amplifikasyonu / PCR
(96) enziminin substratlari icin 96 Aksesuar Yok
monomer molekil karisimi
P208 | HLA Coklu DNA amplifikasyonunun/PCR
Primer Karisimi | enziminin substratlarinin
96/11v2.1 baslatiimasi icin primer 96 Aksesuar Yok
karisimi/son derece segici kisa
DNA dizilerinin karisimi

OmixoN GizLi
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3.4. Cihazla Birlikte Kullanilmasi Amag¢lanan Herhangi Bir
Aksesuarin Ag¢iklamasi

Diger Dahil: NGS dizileyici: Oxford Nanopore Technologies (ONT) MinlON/GridION,
Cihazlar: teknik ozellikleri Ek C'de ayrintili olarak aciklanmistir
PCR NanoTYPE 24/11 CE, asagidaki teknik 6zelliklere sahip

Amplifikasyonu: ABI Veriti 96-kuyucuklu termal dongiileyicilerde
gelistirildi ve dogrulandi:
ABI 9600 emiilasyon modunda kullanilan PCR programi.
Sivi ellecleme 1 ila 1000 uL kapasiteli hacimleri isleyebilen mikropipet,

aletleri: 1-100 pL kapasiteli hacimleri islemek icin ¢cok kanalli
pipet.

DNA Miktar Qubit florometre (Thermo Fisher Scientific)

Tayini:

Genel 1,5-2,0 ml tlipler icin manyetik stant

laboratuvar 96 kuyucuklu sogutucu rafi veya buzlu buz kovasi

ekipmanlari 1,5 mL tlp sogutucu rafi veya buzlu buz kovasi
Mikroplaka santrifiiju
Mikrotlip santrifiju

Vorteks
Zamanlayici
Dahil degil: Tanimlanmadi.
Diger Dahil: NGS dizileme: ONT MinION akis hiicresi tipi R9.4.1
Uriinler: ONT Hizh Barkodlama Kiti 96 (SQK-RBK110.96)

ONT Akis Hiicresi Yikama kiti

MinKNOW yazilimi (dizileyicinin kontrol yazilimi)

teknik ozellikler Ek C'de ayrintili olarak verilmistir
DNA Miktar Qubit dsDNA BR Tahlil Kiti

Tayini:

Sarf Molekiler sinif etanol
malzemeleri:  Molekiler sinif su (DNase ve RNase icermez)
Genel laboratuvar sarf malzemeleri
Dahil degil: Tanimlanmadi.

3.5. Cihazla Birlikte Kullanilmasi Amaglanan Diger Cihaz ve
Uriinlerin Agiklamasi
Diger Tibbi Dahil: NanoTYPER™ (HLA genotipleme yazilimi)

OMiXON GiZLi
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Cihazlar: Dahil degil. Tanimlanmadi.

Cihazin kullanimi veya sonuglari konusunda endiseleriniz varsa saglk uzmaniniza
basvurun.

Bu belge, gerektiginde saglik uzmaniniza danigmanin yerini almak {zere
tasarlanmamistir.

4.1. Potansiyel Risklerin Kontrol Edilme veya Yonetilme Sekli

Omixon Ltd. risk yonetimini kontrol etmek igin sirketin kalite yonetim sistemine entegre edilmis
bir prosediir uygulamaktadir. Risk yonetimi, asagidakileri degerlendirmek icin yapilir:

e |VD Tibbi Cihazlarin hasta, kullanici ve diger kisiler agisindan giivenligi ve
e Hem siiregler hem de Urlinlerde 6nerilen degisikliklerin s6z konusu giivenlige etkileri.

Risk yonetimi, bir IVD Grlininin yasam dongisli boyunca Tasarim ve Gelistirme, liretim ve
pazarlama sonrasi faaliyetler sirasinda risk analizi, risk degerlendirmesi, risk kontrollnu kapsar.
Omixon Ltd. tarafindan Gretilen tiim IVD tibbi cihazlar icin oldugu gibi, NanoTYPE cihazi icin de
belirlenen tim risklere iliskin risk yoénetimi kayitlarini iceren bir risk yénetim dosyasi olusturulur
ve tutulur.

Omixon, fayda-risk oranini olumsuz etkilemeden riskleri miimkiin oldugunca ortadan kaldirir veya
azaltir ve artik riski miimkiin oldugunca disiik tutmak igin her tiirli ¢abayi gosterir. Geriye kalan
riskler, Grlinlin hastaya saglayacagi faydalarla karsilastirilacaktir.

Omixon, kullaniciyi veya diger kisileri IFU ve/veya KPL'de herhangi bir artik risk konusunda
bilgilendirecektir.

4.2. Artik Riskler ve istenmeyen Etkiler

e Risk Yonetimi sirasinda kabul edilemez bir risk tespit edilmemistir, ancak cihazlarin Bilinen
Uriin Sinirlamalari Boliim 4.4'te agiklanmistir.

4.3. Uyarilar ve Onlemler

4.3.1. Uriin giivenligi

e Bu belgede aciklanan Urlintn/uranlerin dogru ve guivenli kullanimini saglamak igin, bu
belgede yer alan talimatlar, nitelikli ve uygun sekilde egitilmis personel tarafindan
kesinlikle ve agikca uygulanmalidir. Bu belgenin tiim igerigi, s6z konusu Grini/Grinleri
kullanmadan 6nce tamamen okunmali ve anlasiimalidir.

e Burada vyer alan tim talimatlarin eksiksiz bir sekilde okunmamasi ve acikca
uygulanmamasi, Urline zarar verebilir, kullanicilar veya digerleri de dahil olmak lzere
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kisilerin yaralanmasina ve diger mallarin hasar gérmesine neden olabilir. Omixon, burada
aciklanan Griinlerin (bunlarin pargalari veya yaziimlari dahil) uygunsuz kullanimindan veya
bu Urilinlerin, Omixon tarafindan musterinin bu Uriinleri satin almasiyla baglantili olarak
verilen acik yazili lisanslar veya izinler kapsami disinda kullanilmasindan kaynaklanan
hicbir sorumlulugu kabul etmez.

e Testin dogru bir sekilde uygulanmasi igin iyi laboratuvar uygulamalari sarttir. PCR Oncesi
ve sonrasi adimlari her zaman 6zel olarak ayrilmis alanlarinda gergeklestirin. Her isyerinin
kendine ait pipetleri ve gerekli yardimci malzeme ve ekipmanlari bulunmalidir. Sadece
DNase icermeyen sarf malzemeleri kullanin.

e Kimyasallarla calisirken her zaman sunlari giyin: (1) uygun bir laboratuvar 6nliugi, (2) tek
kullanimlik eldivenler ve (3) glivenlik gozlikleri.

e Cihaz reaktiflerinin kimyasal bilesenlerine iliskin genel bir bakis, Uriin destek web sitesine
yiklenen ilgili SDS'lerde bulunabilir. Diger bilesenler icin Ilitfen belirtilen Griin
tedarikcilerinden temin edebileceginiz uygun Givenlik Bilgi Formlarina (SDS) bakin.

e Reaktiflerin depolama kosullarinin disindaki sicakliklara gereksiz yere uzun siire maruz
kalmasindan kaginin.

e Reaktifleri UV isigina maruz birakmayin.

e Reaktifleri bu Kullanim Talimatlarinda belirtilen hacimlerden farkli hacimlerde
sulandirmayin veya seyreltmeyin. Belirtilen hacimden daha az reaktif kullanmayin. Bu
faaliyetler performans hatalarina yol acabilir.

e Uriiniin herhangi bir parcasi hasarliysa (kirik flakonlar, gevsek kapaklar, vb.) iriini
kullanmayin.

e Etikette belirtilen son kullanma tarihinden sonra trinid kullanmayin!

e Cihaz reaktiflerini baska Ureticilerin Grlnleriyle degistirmeyin veya karistirmayin!

e Kitler arasinda flakonlari karistirmayin ve eslestirmeyin. Farkl katalog veya LOT numarasi
tasiyan kitlerdeki flakonlar birbirinin yerine KULLANILAMAZ.

e Farkl dizileme calismalarinda paralel olarak islenen numuneler icin ve ayrica yikama
sonrasinda akis hucrelerinin tekrar kullanimi igin farkli barkod setlerinin kullaniimasi
siddetle onerilir.

e Numunenin protokoliin her adiminda her zaman benzersiz sekilde tanimlanabilmesi igin,
numuneyi ve ilgili barkodunu proses boyunca takip edin. Bu amag igin, ¢alisma kitabinin
kullanilmasi 6nerilir.

e Numunenin protokoliin her adiminda her zaman benzersiz sekilde tanimlanabilmesi igin,
numuneyi ve ilgili barkodunu proses boyunca takip edin. Bu amag icin, ¢alisma kitabinin
kullanilmasi 6nerilir.

e Kullanici, cihazla ilgili herhangi bir ciddi olay: Ureticiye ve kullanicinin ve/veya hastanin
bulundugu Uye Devletin yetkili makamina bildirmelidir.
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e Protokolin zaman agisindan kritik uygulamalarda kullanilmasi son kullanicinin
sorumlulugundadir.

4.3.2. Reaktif ve numune kullanimi

e insan DNA'sinin tam kandan izole edilmesini éneriyoruz.

e Kani heparinli tuplerde toplamayin.

e Lipemik veya hemolize numuneleri kullanmayin.

e Heparin tedavisi goren hastalardan alinan kan numunelerini kullanmayin.

e Numune hazirhginin kalitesini ve tutarhligini saglamak icin, iyi bir sekilde test edilmis,
piyasada bulunan bir DNA izolasyon kiti kullanmanizi éneririz.

e gDNA eliisyon tamponundaki EDTA, PCR reaksiyonunu inhibe edebilir, bu nedenle yalnizca
dislk EDTA icerigine sahip ellisyon tamponu kullanilmasi dnerilir.

e Hazirlanan gDNA'nin uzun siireler icin -20 °C veya daha disik sicaklikta saklanmasini ve
gDNA'nin bltunlGglinG ve stabilitesini korumak icin tekrar tekrar dondurulup ¢oziilmesinden
kaginilmasini 6neriyoruz.

e Reaktifleri veya numuneleri kullanirken her zaman (1) uygun bir laboratuvar 6nlugu,
(2) tek kullanimlik eldivenler ve (3) koruyucu gozliikler.

e Kullanilmis eldivenleri tehlikeli atik kutusuna atin!

e Eldivenleri ¢cikardiktan sonra ellerinizi iyice yikayin!

e Numuneleri, materyalleri ve cihazlari potansiyel enfeksiy6z madde olarak degerlendirin!

e Reaktif flakonlarindan alikotlari alirken reaktiflerin mikrobiyal kontaminasyonundan
kaginin!

e Numunelerin islenmesi sirasinda kullanilan alanlari temizlemek ve dezenfekte etmek icin
dezenfektan kullanin!

e Kit bilesenlerinin ve numunelerinin kullanimi, saklanmasi ve bertarafi, ulusal glivenlik
kilavuzlarinda tanimlanan prosediirlere ve (ilke, federal yonetim, eyalet ve yerel yonetim
yonetmeliklerine uygun olmalidir.

e Bu Urtnidn kullanimi PCR, NGS teknikleri ve NGS veri analizi konusunda egitim almis
personelle sinirl olmalidir.

e Cihazin hassasiyeti nedeniyle, numune ve materyallerin islenmesi sirasinda reaktiflerin ve
karisimlarinin kontamine olmamasina dikkat edilmelidir.

e Barkod plakasini ve RAP-F adaptor reaktiflerini kullanacaginiz zamana kadar buzda tutun.

e Dondurucu sicaklik kontrol ve izleme prosedirleri uygulanmali ve diizenli olarak bakimi
yapilmalidir.

e Disuk gozenek sayisina sahip akis hiicreleri nedeniyle numune islemede gecikme
yasanmamasil icin, her zaman yeterli sayida akis hiicresinin bulundurulmasi énerilir.

®  Tahlil Sinirlamalari
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HLA-B*51:01:02:01, HLA-B*51:01:09, HLA-B*51:02:02, HLA-B*35:471, HLA-DQB1*03:276N ve
HLA-DRB4*03:01N, ileri primer bolgesindeki bir indel nedeniyle amplifiye olmazlar. Asagidaki alel
gruplari diisik amplifikasyon gosterebilir ve ¢cok nadiren (~%1 olasilikla) alel kayiplari meydana
gelebilir: HLA-DQB1*03, HLA-DQB1*04:02, HLA-DRB1*04, HLA-DRB1*07.

4.3.3. Performans

En iyi performans igin sunlari ayni is akisinda kullanin: (1) NanoTYPE CE kiti, (2) Omixon
NanoTYPER™ CE yazilimi ve (3) Ekipman, reaktifler ve malzemeler bélimiindeki 6geler.
Kullanim Talimatlari’nin Ekipman, Reaktifler ve Malzemeler bélimiinde yer alan malzemeler
disinda baska malzemeler kullanilmasi halinde, bunlarin kullanici tarafindan dogrulanmasi
ve onaylanmasi gerekmektedir.

Onerilen termal déngiileyici ABI Veriti® veya ABI VeritiPro® cihazidir. ABI Veriti i¢in rampa
hizini ABI 9600 emiilasyon moduna benzer sekilde ayarlayin. ABI VeritiPro icin isitma hizini
+0,8 °C/s'ye ve sogutma hizini -1,6 °C/s'ye ayarlayin.

Tim cihazlar, Ureticinin talimatlarinda ve/veya yerel laboratuvar kurallarinda (kalibrasyon
dahil) tanimlanan iyi laboratuvar uygulamalarina uygun sekilde cahlistirilmali ve bakimi
yapilmalidir.

En iyi performans icin protokol, numune basina 200 ng gDNA gerektirir ve bunun kalitesi
1,8-2,0'lik 260/280 absorbans degerleri ve 2,0-2,2'lik 260/230 absorbans orani degerlerine
uymalidir. Bu arahgin disindaki degerler safsizliklari veya kontaminantlarin varligini
gosterir (alkol, tuzlar, deterjanlar, formaldehit, heparin). Girdi DNA konsantrasyonunu
dogru sekilde belirlemek 6nemlidir. Dogru DNA o6lciimi icin bir florometrik yontem
kullanilmasini siddetle tavsiye ederiz. DNA konsantrasyonunun 260 nm absorbans ile
Olcilmesi 6nerilmez.

ilk amplifikasyon adimi 6,5 kilobazdan uzun uygun miktarda sablon materyali
gerektirdiginden DNA 6rneginin bitlinligu korunmalidir.

MinKNOW ve NanoTYPER yazilimlari ayni bilgisayarda kuruluysa, baz cagirma ve HLA
genotipleme islemlerini ayni anda yapmayin; aksi takdirde islemlerden biri ¢okebilir.

Su reaktiflerin potansiyel PCR inhibitorleri oldugu bilinmektedir: EDTA, kalsiyum,
polisakkarit, izopropil alkol, etanol, SDS, ire, guanidyum tuzlari ve HOCI. Bu maddelerin
gDNA numunelerindeki konsantrasyonlari belirli esikleri asarsa PCR'nin performansi
etkilenecektir. Bu maddeleri gDNA numunelerinizden ¢ikarmak icin bilinen bir DNA
ekstraksiyon yontemi kullanin.

RNA, gDNA amplifikasyonunun potansiyel bir PCR inhibitori olabilir. DNA ekstraksiyonu
sirasinda RNA izlerini ortadan kaldirmak i¢in RNAse islemini kullanin.

NanoTYPE, en yaygin kullanilan bazi ekstraksiyon yontemleriyle kombinasyon halinde
basariyla test edilmistir. 1) Rewity'den Chemagic DNA Kan KiTi (CMG-1086-EFS), 2)
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Qiagen'den QlAamp Kan Mini Kiti (250) (51106), 3) Promega‘'dan Maxwell RSC Tam Kan DNA
Kiti (AS1520) veya 4) Macherey-Nagel'den NucleoSpin Kan (740951.50). Ancak, bilinmeyen
karisan maddelerle enterferansi dislamak icin, kullanicinin her zaman analizle birlikte

kendi ekstraksiyon yontemini valide etmesi kendi sorumlulugundadir.

e isletim sisteminin kararlihgini korumak igin calistirmalar arasinda MinKNOW bilgisayarinin

yeniden baslatilmasi siddetle 6nerilir.

4.4. Giivenligin Diger ilgili Yonleri

NanoTYPE (iriin ailesinin bilinen belirsizlikleri, tahlil ve yazilim sinirlamalari icin Bilinen Uriin

Sinirlamalari (KPL) belgesine bakin. KPL, Kullanim Talimatlari (IFU) ile birlikte temin edilir ve ayrica
Omixon web sitesinde MyOmixon > Uriin indirmeleri > NanoTYPER altinda bulunabilir veya

Omixon Destek'ten talep edilebilir.

4.4.1. Tahlil Tasarimindan Kaynaklanan Belirsizlikler

Lokus Belirsiz alel grubu
HLA- 01:01:01/1484:01/1626:01Q/01:01:16
DPB1

02:01:02/1315:01/02:01:64

04:01:01/1300:01/1321:01/1322:01/04:01:63/1436:01/1444:01Q/04:01:76/04:01:77

04:02:01/1346:01

05:01:01/1273:01/05:01:16

13:01:01/107:01

14:01:01/1653:01

15:01:01/1499:01

28:01:01/1654:01

39:01:01/39:01:02

105:01:01/1072:01/665:01:01

296:01/1286:01

584:01:01/584:01:02

HLA- 01:01:01/01:100/01:01:35/01:01:41/01:144

DRBL  103.01:01/03:01:31/03:147
04:04:01/04:365
04:06:02/04:354
OmixoN GizLi
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Lokus Belirsiz alel grubu

07:01:01/07:139/07:151
08:01:01/08:105
08:03:02/08:03:15
09:01:02/09:31:02/09:57
10:01:01/10:38
11:01:01/11:01:50
11:02:01/11:334
12:01:01/12:10/12:111
12:02:01/12:101/12:109
13:01:01/13:01:34/13:01:42/13:361
14:25:01/14:25:02
14:54:01/14:216/14:243/14:253
15:01:01/15:204
15:02:01/15:140/15:149
15:03:01/15:185
16:02:01/16:64/16:75/16:76

HLA- 01:01:02/01:62:01/01:01:16/01:119/01:128

DRB3 02:02:01/02:144/02:167/02:168/02:188/02:189/02:193/02:02:34/02:02:35/02:204/02:211/
02:212
03:01:01/03:70/03:71

HLA- 01:01:01/01:156/01:168

DRB4

01:03:01/01:173
01:03:01:02N/01:03:01:13N
HLA-DRB5/01:01:01/01:126/01:139

4.4.2. Tahlil Sinirlamalari

HLA-B*51:01:02:01, HLA-B*51:01:09, HLA-B*51:02:02, HLA-B*35:471, HLA-DQB1*03:276N ve
HLA-DRB4*03:01N, ileri primer bolgesindeki bir indel nedeniyle amplifiye olmazlar. Asagidaki alel
gruplari diisik amplifikasyon gosterebilir ve ¢ok nadiren (~%1 olasilikla) alel kayiplari meydana
gelebilir: HLA-DQB1*03, HLA-DQB1*04:02, HLA-DRB1*04, HLA-DRB1*07.
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HLA-DQB1*03:276N ve HLA-DRB4*03:01N, ileri primer bolgesinin delesyonu nedeniyle amplifiye
olmazlar. Asagidaki alel gruplari diisik amplifikasyon gosterebilir ve ¢cok nadiren (~%1 olasilikla)
alel kayiplari meydana gelebilir: HLA-DQB1*03:01, HLA-DQB1*03:03, HLA-DQB1*04:02, HLA-
DRB1*04, HLA-DRB1*07:01.

4.4.3. Dizileme Teknolojisinin Sinirlamalarindan Kaynaklanan
Belirsizlikler

Normal olarak eksprese edilen bir alel eslesmesi bulunmasi durumunda, belirli bos ve alternatif
olarak eksprese edilen aleller raporlanmaz. Asagidaki iyi belgelenmis bos aleller bu sinirlamadan
etkilenir ve listelenen normal olarak eksprese edilen aleller raporlanir:

e HLA-A*01:01:81/HLA-A*01:15N

e HLA-B*37:01:01/HLA-B*37:42N

e HLA-C*02:02:02/HLA-C*02:92N

e HLA-C*05:248/HLA-C*05:99N

e HLA-DRB1*07:01:01/HLA-DRB1*07:26N

4.5. Herhangi Bir Saha Giivenligi Diizeltme Eyleminin Ozeti
e Gegerli degil.

5.1. Analitin Bilimsel Gegerliliginin Ozeti

Nakil icin dondr ve alicilari eglestirirken genlerinin iyi uyusup uyusmadigini kontrol ederiz.
Klinisyenler, NanoTYPE CE ile olcllen kisilerin DNA'sI hakkinda bilgi kullanarak, bunun hem kemik
iligi hem de bdbrek veya kalp gibi organ nakilleri igin iyi bir yontem oldugunu dogruladilar.
11 spesifik genle iyi bir eslesme olup olmadigini anlamaya yardimci olur. Bu yéntem g kesinlik
seviyesiyle (dUsuk, orta ve yiliksek) ne kadar iyi eslesme oldugunu gosterebilir. Bunun icin bu
islemde etkili olan kan numuneleri kullaniimistir.

5.2. Performans ve Giivenligin Genel Ozeti

Omixon NanoTYPE CE'nin Analitik Performansina gére NanoTYPE cihaz grubu Griinleri Tasarim
Dogrulama gerekliliklerini yerine getirmistir.

Omixon NanoTYPE CE'nin Klinik Performansi, Calismalarin hedeflerinde tanimlanan tiim Klinik
Performans parametreleri ve Teknik Ozellikler ile belirlendi ve Bilimsel Gegerliligi gosterildi.
Performans Degerlendirmesine gére Omixon NanoTYPE CE;
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e Klinik performans agisindan ilgili genel giivenlik ve performans gerekliliklerine uygundur,

e Amaclanan kullanimiigin glivenli ve etkilidir.

5.3. CE isaretlemesinden Once Yapilan Calismalardan Elde
Edilen Performans Verilerinin Ozeti

Analitik Dogruluk: %99,50
Performans Tekrarlanabilirlik: %100,0
Tekrar Lottan Lota: %99,73
iiretilebilirlik: Operatorden
perato %100,0
Operatore:
Numune coklu - tekli: %99,8
kurulumlarinin 12'ye karsi 4: %100,0
esdegerligi: 12'ye karsi 24: %100,0
Kesinlik: %99,96
Stabilite Kullanimda Acik: >6 saat
Kullanimda Kapali: >6 saat
Raf Omrii: 24 ay
Tasima stabilitesi: Belirtilen nakliye kosullarinda bozulma ve
sizint1 s6z konusu degildir.
Enterferans DNA izolasvon Kitleri: ¢ Revity'den Chemagic DNA Kan KiTi (CMG-1086-EFS)
e Qiagen'den QlAamp Kan Mini Kiti (250) (51106)
¢ Promega'dan Maxwell RSC Tam Kan DNA Kiti (AS1520)
¢ Macherey-Nagel'den NucleoSpin Kan (740951.50)
Karlsan maddeler: ¢ 0,5mM'nin Gzerinde EDTA
. ¢ 2,0 mM'nin Gzerinde kalsiyum
Yerllgn konsantrasyon sinirinin * 60,0 ng/pL'nin Uzerindeki polisakkarit
Uzerinde enterferansa neden «  %1'in Gizerinde izopropil alkol (h/h)
olabilir *  %1'in Gzerinde etanol (h/h)
*  %1'in Gzerinde SDS (h/h)
*  %0,005'in Gzerinde Ure (w/v)
¢ 20 mM'nin Gzerindeki Guanidyum tuzlari
¢ 100 pM'nin Gzerinde HOCI
Klinik Pozitif Yiizde Uyum: %99,44
Performans Negatif Yiizde Uyum: %99,98
Teknik Toplam amplifikasyon siiresi: <3 saat
Ozellikler Amplikon Rutin protokol: >37 ng/ul
konsantrasyonu Tek protokol: >37 ng/ul
OMiXON GizZLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BILGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR iINCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR

Kontrolsiiz basilan kopyalar giincel olmayabilir. Sadece referans amagl kullanin.
Giincel versiyon i¢gin belge kontrol sistemine veya kontrol edilen departman kopyasina bakin.

SABLON No. T-TP004-009

SURUM: 03

YAYINLANMA TARIHi: 18.06.2024

37/39




omifon

5.4. Esdeger Cihazlar ve/veya Diger Kaynaklardan Elde Edilen
Performans Verilerinin Ozeti
Gegerli degil.

5.5. Devam Eden veya Planlanan Pazarlama Sonrasi
Performans Takibi

Cihazin Pazarlama Sonrasi Gézetim Planina gore, NanoTYPE CE'nin gilvenligi ve performansi
hakkinda dogrudan bilgileri degerlendirmek amaciyla asagidaki Pazarlama Sonrasi Performans
Takip Calismalari planlanmaktadir:

e ONT akis hiicrelerinin basarisizlik orani tizerine PMPF Calismasi.

o IMGT veritabani giincellemesinden sonra cihaz performansi tGizerine PMPF Calismasi.

o Ticari olarak temin edilebilen farkli DNA izolasyon kitlerinin performansinin
degerlendirilmesini amaglayan PMPF Calismasi

o MinKNOW yazilim giincellemelerini hedefleyen PMPF ¢alismasi.

o Yeni cihaz modellerinin stabilite degerlendirmesini amaglayan PMPF Calismasi.

Profil Gegerli Degildir.
NanoTYPE CE egitim sunumu olarak NanoTYPE cihaz grubuna ait modellerin gerekli egitimi ile
baglantili olarak 6nceden tanimlanmis egitim materyali ile egitim imkani mevcuttur.

OMiIXON GizZLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BILGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR iINCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR

Kontrolsiiz basilan kopyalar giincel olmayabilir. Sadece referans amagl kullanin.
Giincel versiyon i¢gin belge kontrol sistemine veya kontrol edilen departman kopyasina bakin.
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NB'ye Gore Revizyon Ge¢misi

NB tarafindan
dogrulandi
Revizyon Yayin Do Evet /
No. LELLT Degisiklik dogrulama dili
01 | 25.03.2024 |i|k Yayin X
[l
ingilizce
06 | 23.05.2025 CRF-2025-001 degisiklik talebiyle U
ilgili degisikliklerle giincellendi X

*: yalnizca SSP'nin heniiz NB tarafindan dogrulanmadigi C sinifi [IVDR, Madde 48 (7)] igin gegerlidir. isaretli sembol: X, isaretlenmemis sembol: O

OmixoN GizLi

BU BELGE GizLi VE OZEL BiLGILER iCEREBILIR. YETKiSiZ HERHANGI BiR INCELEME, KULLANIM, iFSA VEYA DAGITIM YASAKTIR
Kontrolsiiz basilan kopyalar giincel olmayabilir. Sadece referans amagh kullanin.
Giincel versiyon igin belge kontrol sistemine veya kontrol edilen departman kopyasina bakin.
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