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KULLANIM AMACI
CellSave Koruyucu Tiip, sayim ve fenotiplemede kullanilmak tizere tam kanda dolasimdaki
epitelyal hiicrelerin (tiimor hiicreleri) toplanmasina ve korunmasina yoneliktir.

KULLANIM ENDiKASYONLARI
CellSave Koruyucu Tiipler, dolasimdaki epitelyal hiicrelerin (timér hiicreleri) izlenmesi igin
kullanilabilir ve boylece kanser hastalarinin tedavisine yardimci olabilir.

URUN AGIKLAMASI

CellSave Tipleri, EDTA antikoagiilani ve bir hiicre koruyucusu iceren, bosaltilmis kan
alma tiipleridir. Vakum yaklagik 10 mL kan alacak sekilde tasarlanmstir. Tiipiin ii sterildir.
CellSave Tiipleri, Janssen aletleriyle birlikte kullanima yoneliktir.

KULLANIM iLKESI

CellSave Tiipleri, vendz kan alimina yonelik standart flebotomi malzemeleriyle birlikte
kullanim icin tasarlanan, bosaltilmis kan alma tiipleridir. Tipte Na,EDTA ve hiicre koruyucusu
iceren 300 pLlik bir ¢dzelti bulunmaktadir. EDTA, kalsiyum iyonlarini absorbe ederek kanin
pihtilasmasini 6nler. Koruyucu, epitelyal hiicrelerin morfolojisini ve hiicre yiizey antijeni
ekspresyonunu muhafaza eder. Her bir tlip, standart flebotomi prosediirleri izlenerek 10,0 mL
vendz tam kan almak iizere bosaltilmistir.

SINIRLAMALAR

+  Alinankanin hacmiirtifa, ortam sicakhigi, barometre basinci, tiipiin kullanim siiresi, venz
basing ve doldurma teknigine bagl olarak degisir.

+ Numuneler alindiktan sonra 96 saat icinde islenmelidir.

«  CELLTRACKS ANALYZER II® kullanilan nadir hticre analizlerinde, CELLTRACKS ANALYZER II°
Kullanicr Kilavuzunda belirtilen sekilde numune biitiinligiini kontrol edin.

ONLEMLER
1. Tiiplerin 0 °C'de veya altinda saklanmasi tiiplerin kiriimasina yol agabilir.
2. Kauguk kapaklari basparmadinizla yuvarlayarak agmayin. Kapaklari cevirip cekerek agin.
3. Yabanci maddeler varsa tiipleri kullanmayin.
4. Genel Onlemleri Uygulayin. Kan sigramasi, kan sizmasi ve kan kaynakli patojenlere

potansiyel maruziyete karsi koruma saglamak icin eldiven, énliik, g6z korumasi ve
diger kisisel koruyucu ekipmanlar ile miihendislik kontrollerini kullanin.

5. Tum camlarin kinlma potansiyeli vardir. Kullanmadan 6nce tiim camlar sevkiyat
sirasinda olusabilecek olasi hasarlar acisindan kontrol edin ve kullanim sirasinda
koruyucu 6nlemleri alin.

6.  Tum biyolojik numuneleri ve kan almaya yonelik kesici aletleri (lansetler, igneler, luer
adaptorleri ve kan alma setleri) tesisinizin politikalarina ve prosediirlerine uygun sekilde
kullanin. Viral hepatit, HIV (AIDS) veya diger enfeksiy6z hastaliklarin bulasmasina neden
olabilecegi icin, biyolojik numunelere maruziyet durumunda (6rnegin, ponksiyon
yaralanmasi) uygun tibbi yardimi alin. Kan alma cihaziyla birlikte verilmisse, yerlesik
kullanilmis igne koruyucularini kullanin. Janssen, kullanilmig ignelerin tekrar korumaya
alinmasini tavsiye etmemektedir. Ancak, tesisinizin politikalari ve prosediirleri farkh
olabilir ve bunlara mutlaka uyulmalidir.

Kan almaya yonelik tiim kesici aletleri onayl biyolojik tehlikeli atiklar kabina atin.

Alinan bir numunenin siringa ve igne kullanilarak aktariimasi tavsiye edilmez. ici bos

igneler gibi kesici aletlerin daha fazla manipiilasyonu, igne batmasi yaralanmalarinin

olasihgini arttirir.

9. Asagida aciklanan nedenlerle, kesici olmayan bir cihaz kullanilarak bir sirngadan
CellSave Tiipline numune aktarimi yapilirken dikkatli olunmalidir. Aktarim sirasinda
sirnga pistonuna basiimasi pozitif basing olusturarak kapagi ve numuneyi yerinden
oynatabilir, sigramaya ve kana potansiyel maruziyete yol acabilir. Ayrica, kan aktarimi
icin sirnga kullanilmasi tiiplerin gereginden fazla veya az doldurulmasina yol acabilir;
bu da yanls kan-katki maddesi oranina ve potansiyel olarak hatali analitik sonuglarin
elde edilmesine neden olur. CellSave Tiipleri belirli bir hacmi almak tizere tasarlanmustir.

® N

Vakum alim yapamaz hale geldiginde doldurma islemi tamamlanmis olur; ancak, sirnga
ile doldurma esnasinda piston direnci nedeniyle baz tiipler kismi olarak dolabilir.

10.  Birintravendz hat yoluyla kan aliniyorsa, CellSave Tiiplerini doldurmaya baglamadan
once hatta L.V. ¢ozeltisi olmadigindan emin olun.

11.  Tuplerin gereginden az veya cok doldurulmasi yanhs kan-katki maddesi oranlarina yol
acabilir ve analitik sonuglarin hatali clkmasina neden olabilir.

12.  Dikkat: Numuneler 15-30 °C arasindaki sicakliklarda taginmali ve saklanmalidir.
islemeden &nce numunelerin sogutucuya koyulmasi, numune biitinliigiini olumsuz
yonde etkileyebilir.

13.  UYARI: Bu reaktif imidazolidinil Ure icerir. Tehlike ve Onlemi le ilgili ibareler asagidadir:’
H317 alerjik deri reaksiyonuna neden olabilir.

Onlem:
P261 toz/duman/gaz/bugu/buhar/sprey solumayin.
P272 Kontamine olmus is kiyafetlerinin is yerinden ¢ikartiimasina izin verilimemelidir.
P280 Koruyucu eldiven kullanin.
Yanit:
P333 + P313 Ciltte tahris veya dokiintii meydana gelirse, tibbi tavsiye/yardim alin.
- P362 + P364 Kontamine olmus elbiseleri cikarin ve yeniden kullanmadan 6nce yikayin.
Imha:
P501 igerigi/kabi onaylanmig bir atik imha tesisine yollayin.
Ek bilgi igin Ititfen www.cellsearchctc.com sitesindeki Giivenlik Bilgi Formuna bakin.

Geri Akisin Onlenmesi
CellSave Koruyucu Tiip katki maddeleri icerdigi icin, advers reaksiyonlara yol acabilecek olasi
tlipten geri akislarin 6nlenmesi 6nemlidir. Geri akisa karsi koruma saglamak icin asagidaki
onlemleri uygulayin:

1. Hastanin kolunu asagiya doniik bir konuma getirin.

2. Tiipl kapak yukarida olacak sekilde tutun.

3. Kanakmaya basladiginda turnikeyi serbest birakin.

4. Ven ponksiyonu sirasinda tiip icindeki ¢ozeltinin kapakla veya igne ucuyla temas

etmediginden emin olun.

SAKLAMA
Tupleri 4-30 °C arasindaki sicakliklarda saklayin. Katki maddesi berrak ve renksiz degilse
kullanmayin. Son kullanma tarihinden sonra kullanmayin.

+ Numuneleri 15-30 °C arasindaki sicakliklarda saklayin veya tasiyin. Asin sicaklik
kosullarinda nakliye i¢in uygun yalitim gerekebilir.

PROSEDUR

Saglanan Materyaller

CellSave Koruyucu Tiipler. icindekiler: %4,6 Na,EDTA ve %36 hiicre koruyucusu, %0,36 polietilen
glikol ve %0,46 oraninda kimyasal etkinligi olmayan bilesenler iceren 300 pLlik ¢ozelti.

Gerekli Olan, Ancak Saglanmayan Materyaller
Kan alma igneleri ve adaptdrleri, alkollii mendiller, turnike

1. CLSI prosediirii H3-A6, Procedure for the Collection of Diagnostic Blood Specimens
by Venipuncture (Ven Ponksiyonu ile Tani Amagl Kan Numunesi Alma Prosediirii)
dogrultusunda ven ponksiyonunu gergeklestirin. Birden ¢ok tiirde tiip doldurulacaksa,
once CellSave Tiplerini doldurun.

2. Tipleri kan akisi durana kadar doldurun.

3. Tiipl adaptorden ¢ikarin ve karistirmak icin 8 defa nazikge ters cevirin. Tlplin ters
cevrilmesi pihtilagmayi onler. Yetersiz veya gecikmis karistirma islemi, yanlhs test
sonuglarina yol acabilir.

4. Numuneleri alindiktan sonraki 96 saat icinde isleyin. Numuneleri 15-30 °C arasindaki
sicakliklarda saklayin.

PERFORMANS

Geri Kazanim

Geri kazanim, diisiik timor hiicresi sayisina sahip numunelerle (0, 50, 100 ve 200 hiicre/
7,5 mL) yiiksek tlimor hiicresi sayisina sahip numunelerin (0, 100, 1.000 ve 10.000 hiicre/
7,5 mL) katistinimasiyla degerlendirilmistir. 5 normal donérden alinan kan CellSave Tiiplerinde
toplanarak SKBR-3 hiicreleriyle (bir meme kanseri hiicre dizisi) katistiriimistir. Numuneler
CELLPREP™ Yari Otomatik Numune isleme Sistemi kullanilarak islenmis ve bir niikleik asit
boyasiyla, anti-CD45-APC ve anti-CK-PE ile boyanmistir ve mutlak hiicre sayisinin hesaplanmasi
icin boncuklarigeren FACSCalibur akis sitometresi kullanilarak analiz edilmistir. Diistik katistirma
deneyi icin, regresyon denklemi y=0,8x+4,7 ve korelasyon katsayisi R2=0,98dir. Yiiksek
katistirma deneyi icin, regresyon denklemi y=0,9x+6,2 ve korelasyon katsayisi R2=0,99'dur.

Tablo 1. SKBR-3 tiimér hiicrelerinin distik ve yiiksek katistirma oranlari icin geri kazanim

verileri
Diisiik Katistirma Yiiksek Katistirma

Donor 0 50 100 200 0 100 1.000 10.000

A 2 31 89 164 2 84 876 8.259

B 2 44 97 141 4 74 775 8.185

C 5 51 92 175 1 75 880 9.342

D 1 46 81 153 2 118 846 8.030

E 4 52 82 181 2 106 959 9.014

Ortalama 3 45 88 163 2 91 867 8.566
Geri K %'si %89,3  %88,2 %81,4 %91,3  %86,7 %85,7

Karisan Maddeler

5 normal dondrden alinan kan EDTA ve CellSave Tiiplerinde toplanarak yaklasik 800 SKBR-3
hicresiyle katistinlmistir. CellSave Tuipleri, timor hiicrelerinin geri kazanimi ve sayimi tizerindeki
etkilerin belirlenmesi icin, potansiyel karisan maddelerle katistirilmistir (hemoliz 5+, lipemi
%1,94-2,04 emulsifiye yag, ikter 7,0 mg/dL). ikili numuneler CELLPREP™ Yari Otomatik Numune
isleme Sistemi kullanilarak islenmis ve FACSCalibur akis sitometresi kullanilarak analiz edilmistir.
CellSave Tuiptine alinan hemolize, lipemik ve ikterik tam kan numuneleri, timor hiicrelerinin geri
kazanimi ve sayimini etkilemez.
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Tablo 2. 7,5 mL tam kan icin katistirilmig timor hiicrelerinin geri kazanimi

EDTA Kontrol CellSave Kontrol
Hiicre Hiicre Hiicre Hiicre
Sayisi Geri Sayist % Sayisi Geri Sayisi %
Dondr Kazanlan___ Katistinlan _ Kazanim Kazanlan __ Katistinlan__ Kazanim
A 452 828 %55 388 696 %56
A2 445 828 %54 486 696 %70
B1 802 749 %107 689 696 %99
B2 m 749 %95 690 696 %99
Q 580 m %75 289 716 %40
Q 451 mn %58 272 716 %38
D1 571 m %74 552 716 %77
D2 642 mn %83 636 716 %89
E1 610 m %79 526 716 %73
E2 54 m %70 535 716 %75
Ortalama 581 %75 506 %72
SD (Standart n7 %17 150 %22
Sapma)
CellSave, Hemoliz CellSave, Lipemi CellSave, ikter
Hiicre Hiicre Hiicre Hiicre Hiicre Hiicre
SayisiGeri  Sayisi % SayisiGeri  Sayisi % SayisiGeri  Sayisi %
Dondr Kazanilan _Katistinlan _ Kazamim | Kazamilan _Katistinlan _ Kazamim | Kazamilan _Katistinlan _Kazanim
A 482 696 %69 664 696 9695 638 696 992
A2 502 696 %72 691 728 %95 612 728 %84
B1 514 696 %74 748 696 9107 678 696 %97
B2 571 696 %82 2 696 %102 679 696 %98
a 499 716 %70 568 716 %79 561 716 %78
Q 470 716 %66 599 716 %84 514 716 %72
D1 582 716 %81 628 716 %88 651 716 %91
D2 551 716 %77 549 716 %77 589 716 %82
E1 571 716 %80 620 716 %87 554 716 %77
E2 499 716 %70 620 716 %87 584 716 %82
Ortalama 524 %74 640 %90 606 %85
SD (Standart 4 %6 63 %710 55 %9
Sapma)

Fenotipleme icin Antijen Koruma

Numune korunmadigi siirece, farkli hiicre popiilasyonlarinin net bir sekilde ayirt edilebilmesi,
numunenin analiz sirasindaki yasina baglidir. Dolagimdaki tiimér hiicrelerinin analizi yapilirken,
I16kosit korumasi numune kalitesinin bir géstergesidir. Sekil 1'de standart bir EDTA tiipline ve
CellSave Tiipne alinan kandaki farkli hiicre popiilasyonlarinin CD45 antijen yogunluguna ait
tipik bir ornek gosterilmektedir. Kan, alindiktan sonraki 2 saat icinde analiz edilmistir ve kan
alimindan yaklasik 48 saat sonra analiz tekrarlanmistir. Lenfositler ve graniilositler arasindaki
ayrim derecesi, her grafigin X eksenindeki yatay cubuklarin uzunluguyla gosterilmektedir. Her
iki hiicre poptilasyonu arasindaki ayrim, EDTA tiipiinde zamanla bozulmustur. CellSave Tiipiinde
ise ayrm korunmustur. Sekilde lenfosit, monosit ve graniilosit popiilasyonlarini isaret
eden oklar, bu hiicre popiilasyonlarinin kan numunelerinin eskimesi nedeniyle kayisini
gostermektedir. Bu durum, bu hiicre popiilasyonlarinin ayrimini zorlastirmaktadir.

Sekil 1. EDTA ve CellSave Tiiplerine alinan numunelerin eskimesi sirasinda hiicre kiimelerinin

aynimasi.
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Numune Kalitesi

Nadir epitelyal hiicrelerin yeterli sekilde saptanmasi icin numune kalitesi ¢cok 6nemlidir.
CELLPREP™ Sistemi ile epitelyal hiicreler icin immiinomanyetik olarak zenginlestirilen kan
numunelerinin [6kosit biitiinliigd, bu kalite icin mikemmel bir olgittir. Sekil 2'de EDTA ve
CellSave Tiiplerine alinan ve 24 saat sonra bir CELLPREP™ Sistemi kullanilarak islenen kan
numunelerinin niikleer boyama (DAPI) goruntiileri gosterilmektedir. Goruntiiler, bir floresan
mikroskobunda 10x objektif kullanilarak ¢ekilmistir. EDTA tiipine alinan numunede ¢ok sayida
niikleer materyal bulunurken, CellSave Tiipiine alinan numunede yalnizca yuvarlak nesneler
(I6kositler) bulunmaktadir.

Sekil 2. Lokositlerin EDTA ve CellSave Tiiplerinde niikleer boyamasi.
EDTA CellSave Tiipii

AUTOPREP®, CELLSEARCH®, CELLTRACKS® ve CELLTRACKS ANALYZER I1°
Janssen Diagnostics, LLC'nin ticari markalaridir.

ilgili @irtinleri ve bilesenleri iceren bu teknoloji ile burada aciklanan prosediirler ve ekipman
sistemleri, Amerika Birlesik Devletleri patentleri, ilgili uluslararasi patentler ve beklemekte
olan patent bagvurulan tarafindan korunmaktadir ve asagidakilerden birini veya birkagini
icermektedir: ABD Patent Numaralari 6,136,182; 6,551,843; 6,623,982; 6,790,366; 7,011,794
ve 7,332,288.

KAYNAKCA
1. Safety Data Sheet according to Regulation (EC) No. 1907/2006, CellSave Preservative
20 Tubes, Version 1.1, Revision Date 2015-03-20

REVIiZYON GECMiSi

Revizyon Tarihi Bilesen Kodu Teknik Degisiklik Aciklamasi

2017-01-04 €631600044_TR | « Kuyruk kodu degistirildi
« Glincellenmis patent bilgisi

« Revizyon Tarihi giincellendi

2016-04-20 €631600043_TR | + Kuyruk kodu degistirildi

« BVBA sirket adi JANSSEN DIAGNOSTICS,
JANSSEN PHARMACEUTICA NV'nin bir
divizyonu’ olarak giincellendi

« MAGNEST markasinin tim tescil isaretleri
kaldirildi

« Revizyon Tarihi giincellendi

2015-05-15 €631600042_TR | - PN altina DS numarasi eklendi
« Kuyruk kodu degistirildi
« Semboller bolimiinde: Tahris Edici
piktogrami GHS uyumlu Uyari piktogrami
olarak giincellendi
- Onlemler Altinda, Adim 13:
* “Risk ve Glivenlik” kaldirilarak "Tehlike
ve Onlem” ile degistirildi
*Var olan R22 ve 528 beyanlari CellSave
Koruyucu 20 Tiip P beyanlariyla degistirildi
Givenlik Bilgi Formu
- Bibliyografi gtincellendi
— Adres giincellendi
— Revizyon Tarihi glincellendi
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Revizyon Tarihi Bilesen Kodu Teknik Degisiklik Aciklamasi

2013-08-29 €631600041_TR | Asagidaki degisikliklerle teknik olarak
631500041_TR'e esdeger:
« Yeni bir parca numarasi atanmistir.
- Asagidakiler dahil, Janssen is 6znitelikleri
giincellenmistir:
- Janssen logosu
— Uretim adresi
- EC/REP adresi
- Telefon numaralari
- Web sitesi
- Tum Veridex, LLC ifadeleri
Janssen Diagnostics, LLC olarak
giincellemistir
+ SEMBOLLER Boliiminde:
~ Uretim Tarihi sembolii ve ‘Uretim Tarihi’
ifadesi eklenmistir
- Tahris Edici Uyarisi sembolii ve
‘Tahris Edici’ ifadesi eklenmistir
« ABD Patent Beyani gtincellenmistir
« Revizyon Tarihi giincellenmistir

C€

S
ol janssen )'

Janssen Diagnostics, LLC

700 US HWY 202 South
Raritan, NJ 08869 USA
documents.cellsearchctc.com
Telefon: 1-877-837-4339

00 8000 8374339 (EU)

JANSSEN DIAGNOSTICS,

JANSSEN PHARMACEUTICA NV'nin
bir divizyonu

Turnhoutseweg 30

2340 Beerse

Belgium

Basim Tarihi: Ocak 2017
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