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Kanda Kanser Tanis1



KRK Tiimér Dokusu
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Plazmada Hiicresiz
Septin 9 DNA's1

DNA izolasyonu
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Veri Analizi

Epi proColon.2.0 CE
nedir?

Epi proColon 2.0 CE, kanda metillenmis
Septin 9 DNA'sin1 saptayan molekiiler bir
testtir. SEPT9 geninin DNA metilasyonu,
kolorektal kanser ile birlikte artar."*
Metillenmis Septin 9 Tiimoér DNA's1, kan
dolasimina karisir ve Ger¢ek Zamanli
PCR ile plazma i¢inde saptanabilen

benzersiz bir metilasyon modeli sergiler.”
3

SOL:

Epi proColon 2.0 CE testi, Applied Biosystems 7500 Fast Dx ve
Roche LightCycler 480 Real-Time PCR cihazi ile birlikte
kullamlir.!



Epi proColon Ozellikleri ve Faydalari

o Komple Test Kiti Rahathk ve Verimlilik Saglar
* DNA Ekstraksiyonu ve Doniigiim Ayiraglart
*  PCR Ayiraclari
 Harici Pozitif ve Negatif Kontroller

o Kalite Kontrol Is Akis1 ve Gecerliligi Dogrular
« ic Proses Kontrolii:
Gtiglendirilmis dahili kontrol, 6rnek kalitesini, 6rnek hazirlamay1 ve yeterli DNA konsantrasyonunu
kontrol eder.

+ Harici Kontroller:
Hasta 6rneklerine ayni sekilde uygulanan Pozitif ve Negatif Kontroller, basarili is akisini takip eder ve
hasta test sonuglarinin gegerliligini saglar.

o Basit Ger¢ek Zamanh PCR Testi — Temel Molekiiler Laboratuvar Teknolojisi
» Tanidik PCR teknolojisi
* Personel is yiikii ihtiyacina gore uyarlanan esnek is akisi (Sekil 1)
*  Sonuglarin ¢ogunlukla 8 saatten kisa siirede alindig1 tek giinliik protokol

SEKIL 1: Epi ProColon Testi ve Is Akisi
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Metillenmis Septin 9 DNA'sinin Saptanmasi

SEPT9 geninin v2 bolgesindeki sitokin kalintilari, kolorektal kanser dokularinda metillenebilir.
Plazma orneklerinden izole edilen DNA, yiiksek bisiilfit konsantrasyonu ile islenirken, metillenmemis
sitokinler, urasile doniisiir ve metillenen sitokinler degismez (Sekil 1). islem sonucunda, DNA sekanst,
metilasyon durumuna gore degisir ve Ger¢cek Zamanli PCR amplifikasyonu ile analiz edilebilir (Sekil
2).2

SEKIL 2: DNA Metilasyonunun Saptanmasi
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HeavyMethyl® Temel Teknolojisi

The Epigenomics'in HeavyMethyl temel teknolojisi, metilasyon durumuna bakmaksizin hedef
biyobelirteci giiglendiren primerlerin  kullanimini, metillenmemis DNA'nin  giiclendirilmesini
baskilamak i¢in bloke edici oligoniikleotit ve giiclendirilen metillenmis sekansi tespit etmeye yonelik
metilasyona 6zel bir prob ile birlestirir (Sekil 3). Tescilli HeavyMethyl temel teknolojisi, plazma
icinde tiimdrsiiz DNA arka planinda, diisiik kopya sayili tiimér DNA'sinin belirlenmesini saglar.*

SEKIL 3: HeavyMethyl® Ger¢ek Zamanli PCR
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A.  Metillenmeyen durumda, bloke edici oligoniicleotit, hedefin amplifiksyonunu 6nler ve MethyLight metilasyona 6zgii
prob baglanmaz.
Metillenen durumda, blokor baglanmaz, amplifikasyon ilerler, MethyLight probu, metillenmis hedef sekansina
baglanir ve amplifikasyon esnasinda hidrolize oldugunda fliioresans tretir.
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Epi proColon 2.0 CE Hakkinda'

Epi proColon 2.0 CE testi, hasta tam kan 6rneklerinden elde edilen EDTA plazmada metillenmis Septin 9
DNA'sinin tespitine yonelik kalitatif in vitro tani testidir. SEPT9_v2 transkriptinin promotdr bolgesinde hedef
DNA sekansinin metilasyonu, kolorektal kanser (KRK) olusumu ile iliskilendirilmigtir. Test, Septin 9 DNA
hedefinin metilasyon spesifik tespitine yonelik olarak floresan hidroliz probu ile ger¢ek zamanli polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) kullanir.

Epi proColon 2.0 CE testi, her iki cinsiyetten, KRK i¢in ortalama risk aralii kabul edilen 50 yas veya {izerinde
eriskin hastalarin taranmasinda endikedir. Epi proColon 2.0 CE test sonucu pozitif olan hastalar, tanisal
kolonoskopiye yonlendirilmelidir. Hasta tedavisinin belirlenmesinde, Epi proColon 2.0 CE test sonuglari, hasta
degerlendirmesi ve bireysel risk faktorleri ile birlikte kullaniimalidir.

Epi proColon 2.0 CE testinin, kolorektal polip, KRK veya ilgili kanserler, iltihabi bagirsak hastaligi (IBH),
kronik iilseratif kolit (KUK), Crohn hastalig1, familyal adenomatdz polipozis (FAP) dykiisii nedeniyle KRK
gelisme riskinin yiliksek oldugu belirlenen hastalarda kullanilmas1 amac¢lanmamustir. Yiiksek riskli kisiler ayrica,
ailede KRK 0ykiisii olan kisileri igerir.

Epi proColon 2.0 CE testi, non-polipozis kolorektal kanser (HNPCC veya Lynch Sendromu), Peutz-Jeghers
Sendromu, MYH-iliskili Polipozis (MAP), Gardner sendromu, Turcot (veya Crail) sendromu, Cowden
sendromu, Jiivenil Polipozis, Cronkhite-Canada sendromu, Norofibromatozis, veya Familyal Hiperplastik
Polipozis gibi ailesel (kalitsal) kanser sendromu tanis1 konmus hastalarda veya anorektal kanama, hemotekezi
veya bilinen demir eksikligi anemisi olan hastalarda degerlendirilmemistir.

Klinik Performans ve Uyum Hakkinda Genel Bilgiler

Klinik Performanst

Ortalama risk tarama popiilasyonunda, hastalik belirtisi olmayan (HBO) 149 hastadan ileri doniik olarak
toplanan klinik 6rnekler, Epi proColon 2.0 CE testinin klinik performansini degerlendirmek iizere caligmaya
kaydedilmistir. Ayrica, vaka kontrollii bir tasarimda, 99 kolonoskopi ile dogrulanmis negatif HBO hastadan ve
98 histolojik olarak dogrulanmis kolorektal karsinom hastasindan (tiim KRK evrelerinde) 197 klinik &rnek
alinarak degerlendirilmistir.

Tarama Grubu Vaka Kontrol Grubu KRK Vakalari
Gecerli Sonuglar 149 99 98
Epi proColon 2.0 CE Pozitif 1 3 79
Epi proColon 2.0 CE Negatif 148 96 19
Ozgiilliik %99.0 %97.0 Tlgisiz
(%95.0 CI, 96-100) (%95.0 CI, 91-99)
Duyarhhk Mlgisiz Mlgisiz %81.0
(%95.0 CI, 72-87)
NPV~ %99.9 %99.9 Mlgisiz
PPV~ %28.9 %11.9 Mlgisiz

NPV ve PPV, ortalama risk popiilasyonunda KRK i¢in %0.5 prevalans esas alinarak hesaplanmustir.
PPV (Pozitif Tahmini Deger) = test sonucu pozitif olan kiside KRK bulunma olastliginin yiizdesi
NPV (Negatif Tahmini Deger) = test sonucu negatif olan kiside KRK bulunmama olasihiginin yiizdesi



Uyum?®

KRK tarama uyum c¢aligmasinda, KRK taramasina uygun 172 kisi kaydedilmis ve kolonoskopi ile tarama
yapilmasi onerilmistir. Kolonoskopi ile tarama yaptirmak istemeyen kisilere, sonrasinda tarama igin non-invaziv
kan ve gaita test segenekleri sunulmustur. Kolonoskopiyi reddeden 109 kisiden (%63), 901 (%83) kan testini ve
16's1 (%15) gaita testini se¢mistir. Bu ¢aligma, uyumsuz hastalarda KRK taramasinin kabul oranin artirmak igin

non-invaziv kan testi alternatifinin 6nemini vurgulamaktadir, Sekil 4.

SEKIL 4: Kolorektal kanser taramasina uyum
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Sonuglarin Yorumu
. POZITIF KAN TESTi SONUCU, test edilen plazma 6rneginde metil Septin 9
%g =j | DNA'smin saptandigin gosterir. Metillenmis Septin 9 DNA's1, kolorektal kanser
olusumuyla iliskilendirilmistir.> Epi proColon 2.0 CE testi kolorektal kanser
‘ varligin1 dogrulayan bir test olmadigi igin, Epi proColon 2.0 CE test sonucu pozitif
olan hastalar, tanisal kolonoskopiye yonlendirilmelidir.

1 NEGATIF KAN TESTI SONUCU, test edilen plazma 6rneginde metillenmis
0 ' Septin 9 DNA'sinin olmadigini gosterir. Negatif test sonucu, kolorektal kanser
0 olmadigini dogrulamadig igin, kisilere, kolorektal kanser tarama programina devam
g ' etmeleri O6nerilmelidir.

NOT: KRK teshisi konmamis, fakat belgelenmis kronik kosullara, komorbiditeye sahip veya ila¢ kullanan hastalar, Epi
proColon 2.0 CE sonuglari iizerindeki potansiyel etkilerin belirlenmesi amaciyla test edilmis ve dnemli higbir etki
saptanmanustir™ Kronik gastrit, 5zofajit ve non-romatoid artirit, akciger, gogiis ve prostat kanseri olan hastalarda pozitif
sonuglar gézlenmistirl; Gebelerde pozitif test sonuglari bulunmustur’; Test sonuglari, bir saglik uzmani tarafindan
yorumlanmalidir.

Epi proColon Test Kiti

30 Hasta Plazma Ornekleri 2 Kontrol « 96 Kuyucuk Formati

\Verilen Gerekli Olan
Epi proColon Plazma Hizli Kiti (M5-02-001) BD Vacutainer® K2EDTA veya Sarstedt S-Monovette®

Epi proColon PCR Kiti (M5-02-002) 9.0 mL K3E Kan Alma Tiipleri
- ®
Epi proColon Kontrol Kiti (M5-02-003) Alternatif olz'a'rak, Sarstedt S-Monovette™ 8.5 mL CPDA
Kan Alma Tiipleri

Gerekli Cihazlar
Life Technologies~ Cihaz ve Yazilim Sartnamesi

Uygun yazilim versiyonuna sahip Applied Biosystemse 7500 Fast Dx veya Roche LightCycler 480 Gergek
Zamanli PCR Cihaz1'

+

t Gergek Zamanh PCR igin gerekli diger ayiraglar, Epi proColon 2.0 CE Test Kiti Kullanim Talimatlari'nda (IFU 0009) detayli olarak anlatilmistir.t

hLBu iirtin Applied Biosystems 7500 Fast Dx ve Roche LightCycler 480 Real-Time PCR cihazi ve yazilim sistemi ile birlikte kullanilmak tizere
onaylanmustir. flgili SDS yazilim versiyonunun tanimi icin Epi proColon 2.0 CE Test Kullamm Talimatlari'na (IFU 0009) bakiniz.*

Kullame1 gereksinimleri hakkinda daha fazla bilgi igin Epi proColon 2.0 CE Test Kullanim Talimatlar'na (IFU 0009) bakiniz.*
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Daha Fazla Bilgi

Epi proColon 2.0 CE hakkinda daha fazla bilgi i¢in, sik sorulan sorularin yanitlarin1 bulabileceginiz
epiprocolon.com/en/laboratories, adresini ziyaret ediniz. Bizimle asagidaki yontemlerden herhangi biriyle
iletisime gegebilirsiniz.

E-posta Support@products.epigenomics.com
Internet adresi epiprocolon.com

Telefon +49 30 24345 222

Kurumsal Telefon +49 30243450

Kurumsal Faks +49 30 24345 555
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