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EUROIMMUN EUROArray System
PCR s detekci na DNA mikrocipech - vyhody

« 3 nebo 5 Cipu na sklicko '

« Nutna pouze 1 negativni kontrola na cely béh é
* CE-IVD certifikace SORaON R ‘
» PIné automatické, standardizované vyhodnoceni '
« Moznost pfipojeni na LIS o

» Certifikace dle IVD-R
« EUROArray HLA-DQ2/DQ8 Direct B
« EUROArray HLA-DQ2/DQ8-h Direct ERC
« EUROArray HLA-B27 Direct ) e e
« EUROArray HLA Lactose Intolerant Direct | e
« Wash reagent 1 —
« Wash reagent 2 e

) o)

®DYNEX




« Komplexni sada kontrol umoznuje ovéreni spravnosti testu pro kazdy

vzorek

EUROIMMUN EUROArray System
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vzorek

EUROIMMUN EUROArray System

« Komplexni sada kontrol umoznuje ovéreni spravnosti testu pro kazdy
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vzorek

EUROIMMUN EUROArray System

« Komplexni sada kontrol umoznuje ovéreni spravnosti testu pro kazdy
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vzorek

EUROIMMUN EUROArray System

« Komplexni sada kontrol umoznuje ovéreni spravnosti testu pro kazdy
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EUROIMMUN EUROArray System

« Komplexni sada kontrol umoznuje ovéreni spravnosti testu pro kazdy
vzorek

O O O

PC_DMA, PC_DMNA

PC_DiMA, PC_DiIA

O

B/ _Ex2 Ba7_BEx2

O

B2/ _Ex2 B27_Ex2 HSC-I

O O

B27_Ex3 B27_Ex= HSC-I1




Prehled

» EUROArray System

» Princip provedeni testu

» Prehled dostupnych kit

» EUROArray HLA-DQ2/DQ8 Direct
» EUROArray HLA-B27 Direct

» EUROArray ApoE

» Shrnuti




Provedeni testu — ,,workflow*

vzorek DNA

PCR reakce

Hybridizace

Skenovani, automatické
vyhodnoceni
a interpretace vysledku

EUROIMMUN Mie

®=
)



EUROArray Direct

» Analyza vzorku prfimo z pIné krve

vzorek DNA
——- -
izolace DNA EUROArray Direct
Nucleospin blood kit Extrakce pomoci reagentu
(Macherey-Nagel) ,Extraction solution” 1 a 2, které

jsou soucasti ,direct” kitu

< 20 min / 40 vzorkd

=>

< 30 vterin / vzorek

zadné dalsi vydaje

®DYNEX



EUROATrray Direct

» Analyza vzorku primo z plné krve

5 Ml krve ﬂ .

Piipraveno pro PCR <




PCR

« ready to use” PCR reagencie

« Validace na nejpouzivanéjsi cyklery




Hybridizace

Pipette samples

006060,

Reagent tray

Place slide onto tray
L—'-'--'-_|

'
YaYaVaVaVally

l

Incubate

|l AW AW AW AW aW| o

e Standardizovana inkubace
vyuzivajici proveérenou technologii
,TITERPLANE"

®DYNEX



Hybridizace

No binding without
complementary PCR products

Carrier material DNA spots

Binding of PCR products to
complementary DNA probes

Carrier material DNA spots




Skenovani, analyza dat, interpretace

Patient ID : UKSH51 Test : HLA-DQ2/DQ8-h Direct
Result from : 03.02.2017 Protocol : 170203DK_Z6 hom_EP UKSH #49-#82
Lot : 1170127AB Print date : 09.02.2017 14:05:04
Page : 1
~ | EUROIMMUN 55600, DSOS e EUROAayScan software
—
1 Partial result Result Slide 1 Field C Chip 1
¢ Cross contamination control valid
Hybridisation specificity control valid
EURDATTaYScanner P DQA1*02 negative ® e B Rl
! DQA1*03 negative %uq’& Am‘: ‘m‘: = !"";::s"
DQA1*05 positive i T B,
DQA1*01/*04/*06 positive = mf‘“‘gﬂ‘m‘m =
DQA1702/*03:01 negative ® B e B e O,
DQA1*03:02/03 negative L R
DQaB1*02-1 positive
DQB1*03:02 negative
DQB1*02-11 positive
DQB1*03/*06 negative
E ! DQB1*04 positive
% Db W2 0 W s T T s DQB1*05 negative
S a-subunit HLA-DQ2.2 negative
E S MICROARRAY a-subunit HLA-DQ2.5 positive
a-subunit HLA-DQ8 negative
B-subunit HLA-DQ2.2/DQ2.5 positive
B-subunit HLA-DQ8 negative
Test result Result
HLA-DQ2.2 negative
HLA-DQ2.5 positive, heterozygous
HLA-DQ8 negative
B-subunit HLA-DQ2.2/DQ2.5 positive, heterozygous

Signature :




Celkova doba

Cas celkem

Pracovni Cas

vzorek DNA H (40 vzorka) (v&etné inkubace)
}
-6 < 10 min =~ 60 min PCR
T < 20 min ~80min  Hybridizace

v€. promyvani

< 10 min =~ 10 min Skenovani
a vyhodnoceni

<40 min =~ 2 h 30 min
<1 min /vzorek

(bez izolace) ®DYNEX




Moznost automatizace

Data analysis and

PCR Pipetting, hybridisation,
generation of result reports

washing and drying

Nucleic acid extraction and
preparation of the PCR

EUROArrayScanner and

PCR cycler EUROArrayProcessor
EUROArrayScan software

Automated Workstation
Pre-NAT Il
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EUROArray - portfolio
Produkt Indikace Katalogové €islo
HLA-DQ2/DQ8-h Direct Celiakie MN 5320-####-V

HLA-DQ2/DQS8 Direct

MN 5321-####-V

HLA-B27 Direct

Ankylozujici spondylitida

MN S5110-####-V

HLA-B57:01 Direct

Precitlivélost na Abacavir

MN S5210-####-V

HLA-Cw6 Direct

Lupénka

MN S5410-####

HLA-DRB1 sdileny epitop - RUO

Revmatoidni artritida

MN S150-####

Laktozovalfruktdézova intolerance Direct

Laktozova/fruktdzova intol.

MN 5350-####/V

9)yonauab

Fll+/FVIMTHFR Direct

Trombozy

MN 5820-####-V

HFE Direct (2 nebo 4 SNP)

Hemochromatdza

MN S5##-####-V

APOE Direct

Alzheimerova choroba

MN S710-####-V

PneuVir (17 typl v€etné SARS-CoV-2)

Respiracni viry

MN 2821-####-1

-

STI (az 11 patogenud na 1 Cipu)

Sexualné prenos. choroby

Produkt Indikace Katalogové Cislo
C_SD.., HPV (30 HPV; low-, high risk) Lidsky papillomavirus MN 2540-####
§< HSV1/2 VzZV Herpes infekce MN 2530-####-1
=)

MN 2830-####-#

Dermatomykozy (50 dermatofyt,6 kvasinek/vl.hub)

Infekéni onemocnéni klze

MN 2850-####

—

o

DY NE X
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EUROArray HLA-DQ2/DQ8

Celiakie

« Chronické onemocnéni sliznice tenkého stfeva zpusobené nesnasenlivosti
lepku
* Asociovano s HLA molekulami II. tfidy DQ2 a DQ8

Vyskyt

Parametr Populace Pacienti s celiakii

HLA-DQ2/DQ8 ~20-40% ~99%

* Velmi vysoka negativni prediktivni hodnota (= 100%)




EUROArray HLA-DQ2/DQ8

« HLA-DQZ2 a HLA-DQS8 - heterodimery skladajici se z a a p podjednotek

« Detekce pomoci nasledujicich genu:

V2NN I DQ2.5 /DQ2.2
DQB1* 02

nebo DQA1* 02
————= -+ [ = DQs8

DQB1*¥0302 DQA1*0301




EUROArray HLA-DQ2/DQ8-h Direct

Alely detekujici
DQ a-podjednotky

o O O

AO3 A0S

O

AD2 AO3

O

A02/03:01 A03:02/03

Alely detekuijici
A02/03:01 A03:02/03 - DQ B-podjednotky

O O

BO2-I B03:02

O O

BO2-I B03:02

BO2-I

O5-1/1



EUROArray HLA-DQ2/DQ8

> Alelické a funkéni skupiny alel HLA asociovanych s celiakii

Alelicka skupina Funkéni skupina Bézné alely Vzacné alely
(P-group)
DQA1*02 NEDEFINOVANO DQA1*02:01
DQA1*03:01
DQA1*03 DQA1*03:01P DQA1*03:02
DQA1*03:03
DQA1*05:01
DQA1*05:03
DQA1*05:01P DQA1*05:05 DQA1*05:07
DQA1*05:08 DQA1*05:11
DQA1*05 DQA1*05:09
NEDEFINOVANO DQA1*05:02 DQA1*05:04
DQA1*05:10

ESPGHAN guidelines: DQB1*03:02 + DQA1*03:01 = DQ8

» Dle fady studii zabyvajicich se asociaci HLA — DQ molekul s celiakii se ukazuje,
Ze alfa podjednotka haplotypu DQ8 muZze byt tvofena jakoukoliv alelou patfici

do funk%kupiny DQA1*03:01P

®DYNEX




: DQ2.2 pozitivni
G i @S_H DQ2.5 negativni

DQ8 pozitivni
OAO 1/04/06 @S-II

Q..
@SC-I

O

QO3:02

Q.
@S -V

DQB1*03:02+DQA1*03:01 = DQ8 (ESPGHAN)

&@_1*03:02+D 2a03:02/03 = DQ8 (Rozsirena definice) SDYNEX




EUROArray HLA-DQ2/DQ8-h Direct

« Detekce alel, které nejsou asociované s celiakii umoznuje rozlisit
mezi homozygotnim a heterozygotnim genotypem pro DQZ2.2
a DQZ2.5 heterodimery

» Zvysena prediktivni hodnota rozvoje celiakie:

* U homozygotu je 2-5x vySSi riziko rozvoje onemocnéni ve srovnani
S heterozygoty
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EUROArray HLA-B27

HLA-B*27

« Soucast MHC komplexu - HLA 1. tfidy (chromozom 6)

» Nalezeno zatim 132 alel od HLA-B*27:01 po HLA-B*27:106, kde
HLA-B*27:22 je sekvenacni chyba (= HLA-B*27:06)

» Asociace s ankylozujici spondylitidou a dalSimi spondyloartritidami

Relativni frekvence
Parametr Pooulace Pacienti s ankylozujici Pacienti s jinymi
P spondylitidou spondyloartritidami
HLA-B27 ~10 % ~90 % 40 -70 %
i,

. ‘- ®DYNEX



EUROArray HLA-B27

Vyhody EUROArray HLA-B27 kitu:
» Detekuje vSechny HLA-B*27 alely (exon 2, exon 3, nebo oboji)

» Upozorni na mozny vyskyt HLA-B*27:06 a -B*27:09 subtypu, které
nejsou asociovane s ankylozujici spondylitidou (bézné subtypy
v jihovychodni Asii a Italii (Sardinie))

(zadny PCR produkt v exonu 3 s HLA-B*27:06 a -B*27:09 )

- zvysena specificita diagnozy: ankylozujici spondylitida

-
=




EUROArray HLA-B27

negativni

pozitivni
’ X @ O

)

Exon 2

Exon 3

pozitivni, ale s moznym vyskytem
HLA-B*27:06 nebo HLA-B*27:09
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EUROArray ApoE

* ApoE je cholesterol transportujici protein vyskytujici se ve 3 izoformach
oznacovanych jako E2,E3 a E4 (3 varianty alel €2, €3 a €4)
* lzoformy se liSi slozenim aminokyselin na pozicich 112 a 158

ApoE Genotyp Baze na odpovidajici pozici Aminokyselina (C= Cystein, R=Arginin)
(C=Cytosine, T=Thymine)
334T>C 472C>T | APOE pozice 112 APOE pozice 158
€3/e3 T/T C/C C/C (WT homozygot) | R/R (WT homozygot)
g2/€2 T/T T/T C/C (WT homozygot) | C/C (M homozygot)
€4/€4 C/C C/C R/R (M homozygot) | R/R (WT homozygot)

* Relativni riziko vyvoje Alzheimerovy choroby v porovnani s £3/€3 nositeli

€2/€2

€2/€3

€2/¢€4

€3/€3 €2/¢€4 €4/¢€4

<0,1 x

<0,1 x

2X

1x 3 5-8 x

» ¢ 2 chrani pfed ACH, spojovan s dlouhovékosti
* 10-20% homozygotu £2/¢2 ma hyperlipoproteinémii Ill. typu - riziko pfedCasné

manifestace at ler6z




EUROArray ApoE

PatientID: 1

CrosEortammhation control
valid
Hybridisation specificity control
valid
APOE C112R
R /R (mutation homozygous)
APOE R158C
R /R (wild type homozygous)

» Relativni riziko vyvoje Alzheimerovy choroby v porovnani s £€3/€3 nositeli

£2/€2 £2/€3 £2/€4 £3/€3 £2/€4 / £4/€4 \>
<01 x <01 x I 1x 3 \ 5-8 x :

-

— » - ®DYNEX
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Shrnuti

» ready to use” PCR komponenty

« CE-IVD certifikace, IVD-R certifikace v blizké dobée

 PIné automatické, standardizované vyhodnoceni a interpretace
vysledku

» Moznost elektronickeé archivace dat

* Pripojeni na LIS

. Z&adné daldi naklady na izolaci s ,Direct* kity

* Mnozstvi integrovanych kontrol zajistujicich spravnost vysledku

 Doposud 100% uspesnost v EHK (HLA-DQ2/DQ8, HLA-B27,

FII+/FV)

Pruzna komunikace se spole¢nosti EUROIMMUN ©

. O®DYNEX




Dekuji za pozornost.
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