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1. Introducdio

Obrigado por escolher o QlAcuityDx. Temos a certeza de que este equipamento se tornard parte integrante do

laboratério onde trabalha.

Este manual do utilizador descreve o QlAcuityDx System (abreviado para QlAcuityDx), que foi desenvolvido utilizando a
arquitetura do instrumento QlAcuityDx Four, mas com a funcionalidade, os consumiveis e a conformidade geral

necessdrios para satisfazer os requisitos dos nossos clientes de produtos de diagnéstico.

Antes de utilizar o QlAcuityDx, é essencial ler atentamente este manual do utilizador e prestar atencdo as informagdes de
seguranca. E necessdrio seguir as instrugdes e informacdes de seguranca contidas no manual do utilizador para garantir o

funcionamento seguro do instrumento e para o manter em condi¢des de seguranca.

Tenha em atengdo que poderd ser necessdrio consultar os regulamentos locais para comunicar incidentes graves que
tenham ocorrido em relacdo ao dispositivo ao fabricante e/ou ao seu representante autorizado e & autoridade reguladora

em que o utilizador e/ou o paciente estd estabelecido.

1.1. Acerca deste manual do utilizador
Este manual do utilizador fornece informagdes sobre o QIAcuityDx nas seguintes secgdes:

¢ Introducdo

¢ Informagdes de seguranca

e Descricdo geral

* Procedimentos de instalacdo
 Procedimentos operacionais
¢ Manutencéo

* Resolugdo de problemas

e Especificagdes técnicas

* Referéncias

e Anexos

Os anexos contém as seguintes informagdes:

e Anexo A — Aspetos legais

e Anexo B — Acessérios do QlAcuityDx
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1.2. Informagdes gerais

1.2.1. Assisténcia técnica

Na QIAGEN®, orgulhamo-nos da qualidade e da disponibilidade da nossa assisténcia técnica. Os nossos departamentos
de assisténcia técnica sdo compostos por cientistas experientes com vastos conhecimentos préticos e tedricos em biologia
molecular e na utilizacdo de produtos QIAGEN. Em caso de dividas ou quaisquer dificuldades em relagdo ao QlAcuityDx

ou aos produtos QIAGEN de forma geral, ndo hesite em contactar-nos.

Os clientes da QIAGEN sdo uma importante fonte de informagdo relativamente a utilizagdes avangadas ou
especializadas dos nossos produtos. Estas informagdes séo Uteis para outros cientistas, assim como para os investigadores
da QIAGEN. Portanto, encorajamo-lo a contactar-nos se tiver alguma sugestdo sobre o desempenho do produto ou novas

aplicacdes e técnicas.

Para obter assisténcia técnica, contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN.

Site: support.qiagen.com

Quando contactar os Servigos de Assisténcia da QIAGEN sobre erros, tenha as seguintes informagdes & méo:

e NoUmero de série, tipo e versdo do QlAcuityDx

e Coddigo de erro (se aplicavel)

e Momento em que o erro ocorreu pela primeira vez

e Frequéncia com que o erro ocorre (ou seja, erro intermitente ou persistente)

o Copia dos ficheiros de registo

1.2.2. Declaragédio de politica

E politica da QIAGEN melhorar os produtos & medida que novas técnicas e componentes ficam disponiveis. A QIAGEN
reserva-se o direito de alterar as especificacdes a qualquer momento. Como parte de um esforco para produzir
documentagdo Util e adequada, agradecemos os seus comentdrios sobre este manual do utilizador. Contacte os Servigos
de Assisténcia da QIAGEN.

1.3. Descrigdo da dupla utilizaggo

O QlAcuityDx System inclui dois modos de utilizagdo: Modo DIV e modo Utilitdrio. Sendo um sistema completamente
aprovado (RDIV e FDA), o modo DIV inclui ensaios clinicamente validados e globalmente aprovados, com andlises
bloqueadas e relatérios definidos; e o modo Utilitario, que oferece flexibilidade aos laboratérios para desenvolverem os
seus préprios fluxos de trabalho de testes desenvolvidos em laboratério (laboratory-developed tests, LDT) ou utilizarem

para fins de investigagdo translacional (ndo clinica).

Nota: Os produtos destinados a investigagdo laboratorial ndo clinica incluem produtos destinados a serem utilizados na
descoberta e no desenvolvimento de conhecimentos médicos relacionados com doencas e afecées humanas e produtos
para investigacdo molecular, genotipagem, testes forenses e de identidade humana, testes de seguranca e qualidade de
alimentos para consumo humano e animal, investigacdo do cancro, investigacdo microbiolégica e investigacdo de
agentes patogénicos em animais. N@o se destinam a produzir resultados para uso clinico e ndo sdo, eles préprios, o

objeto da investigacdo. Estes produtos ndo tém finalidade médica, pelo que ndo sdo considerados dispositivos médicos.
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Nota: O QlAcuityDx Software Assay Plugin "Utility Mode" pode ser utilizado com o modo Utilitério. Os plug-ins de
ensaios do modo Utilitério sGo componentes de software dedicados instalados no mesmo PC que o QlAcuityDx Software
Suite, permitindo aos programadores de ensaios de cuidados de salde com privilégios do modo Utilitdrio configurar e
realizar execucdes de PCR digital (dPCR) e efetuar andlises de dados. Estes plug-ins de ensaios podem também ser

utilizados para fins de investigacdo ndo clinica.

1.4. Utilizagdo prevista do QlAcuityDx

O QlAcuityDx System destina-se a ser utilizado em diagnéstico in vitro para o exame de amostras provenientes do corpo
humano, utilizando tecnologia de dPCR de quantificacdo multiplex automatizada, com o objetivo de fornecer informagdes

de diagnéstico relativas a estados patolégicos, tal como indicado nos correspondentes ensaios validados disponiveis.
O QlAcuityDx System inclui o seguinte:

e Instrumento QlAcuityDx Four — um instrumento de dPCR semiautomatizado concebido para efetuar a particdo,
amplificagdo, detecdo (qualitativa e quantitativa) e andlise de amostras de é&cido nucleico, isoladas de amostras
biolégicas

e Unidade QlAcuityDx Software Assay Independent (SAl) — um componente de software dedicado instalado num PC que

aciona o instrumento QlAcuityDx Four e fornece uma interface de utilizador para gerir o sistema

e QlAcuityDx Software Assay Plugin(s) — um componente de software dedicado, instalado no mesmo PC que o SAI, que

permite aos utilizadores executar andlises de dPCR

e QlAcuity Nanoplate 26k 24-well — consumiveis de utilizacdo Unica que dividem amostras e misturas de reagdo

utilizando uma tecnologia baseada em placas microfluidicas

e QIAcuityDx Universal MasterMix Kit — um conjunto de reagentes de mistura principal de dPCR pronto a utilizar no

QlAcuityDx System em conjunto com reagentes associados especificos do alvo

O QlAcuityDx System destina-se a ser utilizado por profissionais de laboratério qualificados em laboratérios clinicos.

1.4.1. Modo Utilitério

O QIAcuityDx System integra um modo Utilitério (aberto) para permitir aplicagdes de investigacdo e apoio a testes
desenvolvidos em laboratério (laboratory-developed tests, LDT) ou ensaios internos (in-house assays, IHA), fabricados e
utilizados numa instituicdo de saide (ou seja, a mesma entidade juridica), ao abrigo de fluxos de trabalho validados pelo

utilizador ou utilizando o modo na execucdo de investigacdo laboratorial néo clinica.

A demarcacéo entre o modo Utilitdrio (aberto) e o modo DIV é assegurada ao iniciar o conjunto de aplicacdes de
software e é controlada através da Gestdo de acesso de utilizadores (User Access Management, UAM). O utilizador tem
de escolher entre 0 modo DIV e o modo Utilitdrio, conforme descrito na Secgdo 5.9. Além disso, os plug-ins de ensaios de
software de DIV s6 podem ser utilizados com ensaios aprovados e componentes compativeis (nanoplacas e MasterMix).
Da mesma forma, os QlAcuityDx Software Assay Plugin(s) que sdo utilizados para testes desenvolvidos em laboratério
(laboratory-developed tests, LDT) ou ensaios internos (in-house assays, IHA) ou para fins de investigacdo laboratorial néo

clinica ndo podem ser utilizados com ensaios de DIV aprovados.

Mau funcionamento e/ou degradagéo do instrumento

No caso de o instrumento funcionar mal e/ou parecer estar a degradar-se, como sugerido por alteracdes no seu aspeto

que possam afetar o desempenho, desligue a alimentagdo da unidade e contacte os Servigos de Assisténcia da QIAGEN.
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Exposicdo a influéncias externas ou condicdes ambientais

No caso de o instrumento ser exposto a influéncias externas, tais como campos magnéticos, efeitos elétricos e
eletromagnéticos externos, descarga eletrostdtica, radiagdo associada a procedimentos de diagnéstico ou terapéuticos,

pressdo, humidade ou temperatura fora do intervalo de funcionamento, desligue a alimentacdo da unidade e contacte os

Servicos de Assisténcia da QIAGEN.

Interferéncias emitidas pelo dispositivo que afetam outros equipamentos

No caso de o instrumento estar a afetar outros equipamentos durante o funcionamento normal do dispositivo, certifique-se
de que as distdncias minimas de instalagdo foram respeitadas e contacte os Servigos de Assisténcia da QIAGEN para

obter mais informacdes.

Avisos e/ou precaucdes relacionados com material potencialmente infecioso que estd incluido no dispositivo

O QIAcuityDx pode ser utilizado para uma vasta gama de aplicacdes, incluindo testes de doencas infeciosas. De um
ponto de vista de risco biolégico, o QlAcuityDx é um sistema "fechado", desde que um vedante superior seja aplicado a
uma nanoplaca, reduzindo assim significativamente o risco de contaminagdo do instrumento e de potencial infecdo do
utilizador. No entanto, as medidas locais de saide e seguranca devem ser respeitadas ao operar o sistema com agentes

potencialmente infeciosos.
1.5. Limitacdes de utilizacdo

O QlAcuityDx System, quando utilizado em combinagdo com kits QIAGEN indicados para utilizagdo com o instrumento
QlAcuityDx, destina-se &s aplicagdes descritas nos respetivos manuais dos kits QIAGEN, quando relevante, nos requisitos

para instalacdes especiais ou formacdo especial, tais como qualificagdes especificas do utilizador previsto.

1.6. Requisitos para o QlAcuityDx

A tabela seguinte abrange o nivel geral de conhecimentos e competéncia necessdrios para o transporte, a instalagdo, a

utilizagdo, a manutencdo e assisténcia técnica do QlAcuityDx.

Tarefa Funciondrios Nivel de conhecimentos e competéncia
Entrega Sem requisitos especiais Sem requisitos especiais
Instalagdo Funciondrios de assisténcia técnica da QIAGEN ou Qualificados e autorizados pela QIAGEN

técnicos de assisténcia de um agente autorizado

Utilizag@o de rotina (modo  Técnicos de laboratério ou equivalentes com formagdo  Funciondrios com formag&o ou experiéncia adequada, familiarizados

DIV) no ensaio de diagnéstico que estd a ser executado com a utilizagdo de computadores e instrumentacdo de diagnéstico
em geral

Utilizagdo de rotina (modo  Técnicos de laboratério ou equivalentes Funciondrios com formacdo ou experiéncia adequada, familiarizados

Utilitario) com a utilizagdo de computadores e instrumentacéo de diagnéstico
em geral

Concecédo e validagdo de  Cientista ou equivalente Funciondrios com formag&o ou experiéncia adequada, familiarizado

ensaios (modo Utilitario) com técnicas de biologia molecular

Interpretacéo de Médico ou equivalente Funciondrios com formag&o ou experiéncia adequada, familiarizado

resultados (modo DIV) com a inferpretacdo de resultados

Substituicdo do filtro de Técnicos de laboratério ou equivalentes Funciondrios com formag&o ou experiéncia adequada, familiarizado

poeiras com a utilizagdo de computadores e automagdo em geral

Manutengdo preventiva Funciondrios de assisténcia técnica da QIAGEN ou Qualificados e autorizados pela QIAGEN

técnicos de assisténcia de um agente autorizado
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1.7. Materiais necessdrios

Nota: Utilize apenas acessérios fornecidos pela QIAGEN.

1.7.1. Modo DIV

Ao utilizar o QlAcuityDx System no modo DIV:
Os seguintes kits QIAGEN s&o necessdrios para realizar a dPCR com o QlAcuityDx System:

e QlAcuityDx Universal MasterMix Kit (1 ml)
e QlAcuityDx Universal MasterMix Kit (5 ml)

O seguinte kit descartavel QIAGEN é necessdrio para realizar a dPCR utilizando o QlAcuityDx System:

e QlAcuity Nanoplate 26k 24-well (10)

1.7.2. Modo Utilitério

Ao utilizar o QlAcuityDx System no modo Utilitério recomenda-se a utilizagdo dos materiais descritos na Secgéo 1.7.1.
Opcionalmente, podem ser utilizados os seguintes kits QIAGEN para realizar a dPCR com o QlAcuityDx System:

e QlAcuity Probe PCR Kit (1 ml)
e QlAcuity Probe PCR Kit (5 ml)
e QlAcuity Probe PCR Kit (25 mL)

Opcionalmente, podem ser utilizados os seguintes kits descartdveis QIAGEN para realizar a dPCR com o
QlAcuityDx System no modo Utilitario:

e QlAcuity Nanoplate 26k 24-well (10)

e QlAcuity Nanoplate 8.5k 96-well (10)

e QlAcuity Nanoplate 8.5k 24-well (10)

Nota: A QlAcuity Nanoplate 26k 8-well (10) ndo é compativel com o QlAcuityDx System.

E necessario um QlAcuityDx Notebook para realizar a dPCR com o QlAcuityDx System. Este computador portdtil tem de

cumprir as seguintes especificaces:

Tabela 1. Especificacdes do QlAcuityDx Notebook

Descricdo Especificacdes necessdrias

Sistema operativo Microsoft® Windows 11 Professional Edition, versdo de 64 bits
Processador Processador compativel com x64, com 4 nicleos fisicos e 2,5 GHz
Memoéria principal 16 GB de RAM

Espaco no disco rigido Pelo menos 500 GB

Interface gréfica Pelo menos 1280 x 768 pixels
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No minimo, o computador portétil QIAcuityDx deve ter instalados os seguintes componentes de software:

QlAcuityDx Software Suite

e QIAcuityDx Software Assay Plugin Utility Mode

1.8. Materiais necessdrios, mas néo fornecidos

e Pipetas calibradas (p2-p1000)

* Microtubos e/ou microplacas sem DNase/RNase
e Agitador em vértex

e Centrifuga

¢ Oculos de protecdo

e luvas

e Bata de laboratério
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2. Informagdes de seguranca

Antes de utilizar o QlAcuityDx, é essencial ler atentamente este manual do utilizador e prestar especial atengdo as
informagdes de seguranga. E necessdrio seguir as instrugdes e informagdes de seguranga contidas no manual do utilizador

para garantir o funcionamento seguro do instrumento e para o manter em condi¢des de seguranga.

Os seguintes tipos de informacdes de seguranca aparecem ao longo do Manual do utilizador do QIAcuityDx System.

AVISO O termo AVISO ¢ utilizado para informar sobre situacdes que poderdo resultar em lesdes pessoais no
utilizador ou noutras pessoas.
Os pormenores sobre estas circunsténcias sdo apresentados numa caixa como esta.

CUIDADO O termo CUIDADO ¢ utilizado para informar sobre situacdes que poderdo resultar em danos num
instrumento ou noutros equipamentos.
Os pormenores sobre estas circunstdncias sdo apresentados numa caixa como esta.

As orientagdes fornecidas neste manual destinam-se a complementar, e ndo a substituir, os requisitos de seguranca

normais em vigor no pais do utilizador.

Tenha em atengdo que poderd ser necessdrio consultar os regulamentos locais para comunicar incidentes graves que
tenham ocorrido em relacdo ao dispositivo ao fabricante e/ou ao seu representante autorizado e & autoridade reguladora

em que o utilizador e/ou o paciente estd estabelecido.
2.1. Utilizacdo correta

AVISO/ Risco de lesdes pessoais e danos materiais

CUIDADO A ytilizacdo inadequada do QlAcuityDx pode provocar lesdes pessoais ou danos no instrumento.
iif O QIAcuityDx deve ser utilizado apenas por pessoal qualificado e com a devida formagdo. Qualquer
infervencdo técnica no QlAcuityDx deve apenas ser realizada por um especialista de assisténcia local

da QIAGEN.

Efetue a manutencdo conforme descrito na Secgdo 6. A QIAGEN cobra pelas reparagdes necessdrias que resultem de

uma manuten¢do incorreta.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

O QlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais ou
danos no instrumento, néo levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para
levantar o instrumento. N&o o levante pelo ecrd tdtfil.

Contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

f Nao tente mover o QlAcuityDx durante o seu funcionamento.

CUIDADO Danos no instrumento

Evite derramar égua ou substéncias quimicas sobre o QlAcuityDx. Os danos no instrumento provocados
pelo derrame de dgua ou substancias quimicas anulardo a garantia.
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Em caso de emergéncia, desligue o QlAcuityDx utilizando o interruptor de alimentacdo no painel traseiro direito do

instrumento e desligue o cabo de alimentagdo da tomada elétrica.

CUIDADO Danos no instrumento

Utilize apenas consumiveis especificos do QlAcuityDx com o QlAcuityDx. Néo utilize as placas sem as

>

vedagdes superiores aplicadas. Danos provocados pela utilizagdo de outros consumiveis anulardo a
garantia.

CUIDADO  Vadlidade dos resultados

Utilize apenas consumiveis especificos do QIAcuityDx que estejam dentro do prazo de validade
indicado nos mesmos.

>

CUIDADO Danos no instrumento

Nao deixe cair objetos no interior do instrumento quando a bandeja de placas for ejetada.

>

AVISO Risco de explosdo

O QlAcuityDx destina-se a ser utilizado com reagentes e substéncias fornecidos com os kits QIAGEN
ou outros que se encontrem indicados nas respetivas Instrucdes de utilizacdo. A utilizacdo de outros

>

reagentes e substdncias poderd resultar em incéndio ou explosdo.

CUIDADO Danos no instrumento

Nao empilhe instrumentos nem coloque objetos em cima do QlAcuityDx.

>

CUIDADO Danos no instrumento

Nao se apoie no ecrd tatil quando este estiver extraido.

>

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

O QlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais

>

ou danos no instrumento, n&o levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para
levantar o instrumento. Né&o o levante pelo ecrd tétil.

Contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

Carregue as nanoplacas apenas de acordo com as instrugdes passo-a-passo fornecidas pelo
QlAcuityDx Software. Tenha cuidado com as pecas méveis.

>

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

Nao olhe diretamente para o feixe de luz do leitor de cédigo de barras das nanoplacas.

>

CUIDADO  Risco de danos materiais

Evite mover a bancada de trabalho e causar vibragdes no QiAcuitydx durante o funcionamento para
evitar perturbar medicdes dticas sensiveis.

>
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CUIDADO Danos no instrumento

Evite derramar &gua ou substéncias quimicas sobre o QlAcuityDx. Os danos no instrumento provocados

>

pelo derrame de dgua ou substéncias quimicas anulardo a garantia.

CUIDADO Danos no instrumento

Nao coloque objetos em cima do QlAcuityDx.

>

CUIDADO Danos no instrumento

Certifique-se de que a nanoplaca é inserida na posicdo correta. A insercdo incorreta da nanoplaca
pode danificar o instrumento.

>

AVISO Perigo de incéndio

Esvazie o frasco de residuos liquidos antes de cada execugdo e certifique-se de que o coloca na
orientacdo correta de volta no instrumento QlAcuityDx. O derrame de residuos liquidos pode provocar
um curto-circuito elétrico e um incéndio.

2.2. Seguranga elétrica

Desligue o cabo de alimentagdo da tomada elétrica antes de realizar tarefas de assisténcia técnica.

AVISO Perigo elétrico

E provédvel que qualquer interrup¢do do condutor de protecéo (condutor terra/massa) no interior ou
exterior do instrumento ou a desconexdo do terminal do condutor de protecdo torne o instrumento
perigoso.

E proibida qualquer interrupgdo intencional.
Tensdes fatais no interior do instrumento

Quando o instrumento estd ligado & alimentacdo elétrica, os terminais podem estar com carga e é
provével que a abertura de tampas ou a remocdo de pecas exponha componentes com carga elétrica.

AVISO Danos em componentes eletrénicos
c Antes de ligar o instrumento, certifique-se de que é utilizada a tensdo de alimentagdo correta.

A tilizagdo de uma tensdo de alimentagdo incorreta poderd provocar danos nos componentes
eletrénicos.

Para verificar a tensdo de alimentacdo recomendada, consulte as especificacdes indicadas na placa de
caracteristicas do instrumento.

AVISO Risco de choque elétrico
f Nao abra quaisquer painéis do QlAcuityDx.
Risco de lesdes pessoais e danos materiais
Realize apenas a manutengdo especificamente descrita neste manual do utilizador. Qualquer outra
manutengdo ou reparacdo sé pode ser realizada por um especialista de assisténcia local autorizado.
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Para garantir uma operacdo segura e satisfatéria do QlAcuityDx, siga os conselhos abaixo:

e O cabo de alimentagdo deve ser ligado a uma tomada que tenha um condutor de protecdo (terra/massa).

e Cologue o instrumento num local que permita o acesso ao cabo de alimentacdo e que este possa ser ligado/desligado.
e Utilize apenas o cabo de alimentagdo fornecido pela QIAGEN.

e Ndo ajuste ou substitua pecas que se encontrem no interior do instrumento.

e Nao utilize o instrumento com quaisquer fampas ou pecas retiradas.

e Se for derramado liquido no interior do instrumento, desligue o instrumento, retire o cabo de alimentacdo da tomada

e contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN.

Se o instrumento deixar de ser seguro a nivel elétrico, ndo permita que qualquer funcionério trabalhe com o mesmo e

contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN.
E provdvel que o instrumento ndo seja seguro a nivel elétrico se:

* Tanto o instrumento como o cabo de alimentacdo parecerem estar danificados.
e O instrumento tiver sido armazenado em condicdes desfavordveis durante um periodo prolongado.

e O instrumento tiver sido sujeito a condi¢des de transporte adversas.

e Liquidos entrarem em contacto direto com componentes elétricos do QlAcuityDx.

2.3. Seguranga biolégica

As amostras e os reagentes que contém materiais de origem humana devem ser considerados como potencialmente
infeciosos. Utilize procedimentos laboratoriais seguros, conforme descrito em publicagdes como Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories (Biosseguranca em laboratérios microbiolégicos e biomédicos), HHS
(https:/ /www.cdc.gov/labs/BMBL.himl).

2.3.1. Amostras

As amostras podem conter agentes infeciosos. Deve estar ciente do perigo que tais agentes representam para a sadde e,

consequentemente, deve utilizar, armazenar e eliminar as amostras de acordo com os regulamentos de seguranca necessdrios.
AVISO Amostras que contém agentes infeciosos

maior cuidado e de acordo com os regulamentos de seguranga necessdrios.

| As amostras utilizadas no QlAcuityDx podem conter agentes infeciosos. Manuseie estas amostras com o

Utilize sempre éculos de protegdo, luvas e uma bata de laboratério.

A entidade responsavel (por exemplo, o diretor do laboratério) deve tomar as precaucdes necessdrias
para garantir que o local de trabalho envolvente é seguro e que os operadores do instrumento possuem
a formagdo adequada e ndo sdo expostos a niveis perigosos de agentes infeciosos, conforme definido
nas Fichas de dados de seguranca do material (FDSM) aplicdveis ou nos documentos da OSHA*, da
ACGIHT ou do COSHH}4.

A ventilacdo de fumos e a eliminacdo de residuos devem ser realizadas em conformidade com todos os
regulamentos e leis nacionais, estaduais e locais em matéria de sadde e seguranca.

* OSHA - Occupational Safety and Health Organization (Organizagdo para a Seguranca e a Satdde no Trabalho) (Estados Unidos da América)
t ACGIH - American Conference of Government Industrial Hygienists (Conferéncia Americana de Higienistas Industriais Governamentais) (Estados Unidos da
América)

+ COSHH - Control of Substances Hazardous to Health (Controlo de Substancias Perigosas para a Sadde) (Reino Unido)
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2.4. Ambiente

2.4.1. Condicdes de funcionamento

AVISO Atmosfera explosiva

O QlAcuityDx ndo foi concebido para ser utilizado numa atmosfera explosiva.

>

AVISO Risco de explosdo

O QIAcuityDx destina-se a ser utilizado com reagentes e substéncias fornecidos com os kits QIAGEN.
A utilizagdo de outros reagentes e substdncias poderd resultar em incéndio ou explosdo.

>

CUIDADO Danos no instrumento

A luz solar direta poderd descolorar pecas do instrumento e causar danos em pecas plésticas.
O QlAcuityDx deve ser posicionado longe da luz solar direta.

>

AVISO Perigo de infe¢do ou microbiano

A danificacdo do instrumento em funcionamento pode resultar na exposicdo a perigos de infecdo ou

>

microbianos, uma vez que os consumiveis podem estar contaminados com substéncias potencialmente
infeciosas de origem humana.

2.5. Seguranga quimica
Universal MasterMix

Contém: 2-metilisotiazol-3(2H)-ona. Pode ser prejudicial em contacto com a pele ou por inalagdo. Provoca
lesdes oculares graves. Usar luvas de protecdo/vestudrio de protegdo/protegdo ocular/protecdo facial. SE
ENTRAR EM CONTACTO COM OS OLHOS: enxaguar cuidadosamente com dgua durante vérios minutos.
Se usar lentes de contacto, retire-as, se tal lhe for possivel. Continuar a enxaguar. EM CASO DE exposicdo
ou suspeita de exposicdo: Contacte imediatamente um CENTRO DE INFORMAGCAO ANTIVENENOS ou

um médico. Eliminar o conteddo/recipiente numa instalagdo de eliminagdo de residuos aprovada.

H361 - Suspeito de afetar a fertilidade ou o nascituro. Tome as devidas precaugdes se estiver
grévida.

InformagGes para casos de emergéncia
CHEMTREC

EUA e Canada: 1-800-424-9300

Fora dos EUA e do Canada: +1 703-527-3887
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AVISO Produtos quimicos perigosos

Algumas substéncias quimicas utilizadas com o QlAcuityDx podem ser perigosas ou tornar-se perigosas
apds a conclusdo de uma purificagdo.

Utilize sempre 6culos de protecdo, luvas e uma bata de laboratério.

A entidade responsdvel (por exemplo, o diretor do laboratério) deve tomar as precaugdes necessdrias
para garantir que o local de trabalho envolvente é seguro e que os operadores do instrumento possuem
a formagdo adequada e ndo sdo expostos a niveis perigosos de agentes infeciosos, conforme definido
nas Fichas de dados de seguranca do material (FDSM) aplicdveis ou nos documentos da OSHA*, da
ACGIHt ou do COSHH34.

A ventilacdo de fumos e a eliminacdo de residuos devem ser realizadas em conformidade com todos os
regulamentos e leis nacionais, estaduais e locais em matéria de satde e seguranca.

* OSHA - Occupational Safety and Health Organization (Organizagdio para a Seguranga e a Sadde no Trabalho) (Estados Unidos da América)

t ACGIH - American Conference of Government Industrial Hygienists (Conferéncia Americana de Higienistas Industriais Governamentais) (Estados Unidos da
América)

+ COSHH - Control of Substances Hazardous to Health (Controlo de Substéncias Perigosas para a Satde) (Reino Unido)

2.6. Eliminacdo de residuos

O material de laboratério usado pode conter substéncias quimicas perigosas. Estes residuos tém de ser recolhidos e

eliminados adequadamente de acordo com os regulamentos de seguranca locais.

Para obter mais informagdes sobre como eliminar o instrumento QlAcuityDx, consulte "Residuos de equipamentos elétricos

e eletrénicos (REEE)", na pdgina 255.

CUIDADO  Produtos quimicos perigosos e agentes infeciosos

Os residuos contém amostras e reagentes. Estes residuos podem conter material téxico ou infecioso,
pelo que devem ser adequadamente eliminados. Consulte os regulamentos de seguranca locais para
obter informagdes sobre os procedimentos de eliminagdo adequados.

2.7. Perigos mecéinicos

A porta do QlAcuityDx deve permanecer fechada durante o funcionamento do instrumento. Manuseie a estacdo de
carregamento da QlAcuityDx Nanoplate apenas quando a porta para a QlAcuityDx Nanoplate tiver sido aberta pelo

software.

Nota: Desligue o instrumento apenas se o processo tiver sido corretamente terminado pelo software e se a porta para a
QlAcuityDx Nanoplate estiver fechada. Caso contrdrio, o instrumento pode ser inicializado com a porta para a

QIAcuityDx Nanoplate aberta.

AVISO Pecas moéveis

Para evitar o contacto com pegas méveis durante o funcionamento do QlAcuityDx, o instrumento deve
ser operado com a porta fechada.

Se o sensor da porta ndo estiver a funcionar corretamente, entre em contacto com os Servicos de

Assisténcia da QIAGEN.
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AVISO Risco de sobreaquecimento

Para garantir uma ventilagdo adequada, mantenha uma disténcia minima de 100 mm nas partes
traseira e laterais do QlAcuityDx.

As fendas e aberturas que garantem a ventilagdo do QlAcuityDx ndo devem ser obstruidas.

2.8. Seguranca durante a manutengdo

AVISO/ Risco de lesdes pessoais e danos materiais
CUIDADO

A

AVISO Risco de incéndio
it Ao limpar o QlAcuityDx com desinfetante & base de dlcool, deixe a porta do QlAcuityDx aberta para

Realize apenas a manutencdo especificamente descrita neste manual do utilizador.

permitir a dispersdo de vapores inflamdveis.

CUIDADO  Danos no instrumento
Nao utilize lixivia, solventes ou reagentes que contenham dcidos, dlcalis ou abrasivos para limpar o
QlAcuityDx.

AVISO Superficie quente

Os componentes internos do instrumento podem atingir temperaturas muito elevadas. Aguarde até que
o ciclo de arrefecimento esteja concluido antes de manusear a nanoplaca para evitar queimaduras na
pele.

2.9. Simbolos no QIAcuityDx

Simbolo Descrigdo

Este produto cumpre os requisitos do Regulamento Europeu (EU) 2017 /746 para dispositivos médicos de diagnéstico
in vitro (RDIV).

a)
m

IVD Dispositivo médico de diagnéstico in vitro

Nomero de catdlogo

E

Nomero do material
LOT Ndmero de lote
GTIN Ndmero de artigo de comércio global

Identificacdo Onica do dispositivo

O
(o]
Z
=

Contetdo

Componente

O
o
=
<

o
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Simbolo Descrigdo

Rn R refere-se & revisdo do Folheto do produto e n ao nimero da reviséo

Data limite de utilizacdo

Fabricante legal

W Contém reagentes suficientes para <N> reaces
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3. Descricdo geral

O QlAcuityDx realiza um processamento completamente automatizado de QlAcuityDx Nanoplates, incluindo todos os
passos necessdrios de iniciacdo das nanoplacas, vedacdo das particdes, termociclagem e andlise de imagens. Consoante
o tipo de placa e o modo de funcionamento, é possivel analisar até 96 amostras por placa. Para aplicacdes de
diagnéstico, estd disponivel a QlAcuityDx Nanoplate 26k. Podem ser processadas simultaneamente um total de
4 nanoplacas, sendo possivel o carregamento continuo. O QIAcuityDx Software controla todos os médulos integrados,
incluindo uma garra robética para a manipulagdo de nanoplacas, um médulo de criacdo de particdes, um termociclador

de PCR e um médulo de aquisicdo de imagens por fluorescéncia.

A configuracdo da execugdo de PCR digital é realizada no Software Suite que deve ser instalado num QIAcuityDx
Notebook. O Software Suite também fornece a interface grdfica do utilizador para a andlise de uma execugdo no
QIAcuityDx. Os plug-ins de ensaios de software (Software Assay Plugin, SAP) contém algoritmos analiticos dedicados em
fungéo do modo de funcionamento e do ensaio que estd a ser realizado. O Software Suite e o instrumento QlAcuityDx

podem ser ligados através de uma ligagdo Ethernet direta ou através de uma rede de drea local (Local Area Network,
LAN).

3.1. Principio do QIAcuityDx

O QIAcuityDx foi concebido como um instrumento passivel de funcionar sem supervisdo que integra e automatiza todos os
passos do processamento de placas. Apenas é necessdrio preparar a nanoplaca manualmente antes de iniciar a
execugdo. Isto inclui a pipetagem dos reagentes especificos do alvo (primers, sondas e modelo de acido nucleico) e da
mistura principal para os pogos de entrada da nanoplaca e a vedagdo dos pogos da nanoplaca com o vedante superior.
Quando esta preparacdo estiver concluida e a experiéncia estiver configurada, a nanoplaca é colocada numa ranhura de
placa livre da bandeja do instrumento. Ao ler o cédigo de barras da placa, o instrumento associa a nanoplaca aos
parémetros experimentais previamente definidos no software e, apés o botdo de execugdo ser premido, todos os passos

seguintes sdo executados pelo instrumento num fluxo de trabalho totalmente automatizado.
Isto inclui os seguintes passos do processo que sdo realizados sequencialmente:

e Criagéo de particdes: No primeiro médulo do instrumento, os microcanais e as particdes da placa sdo preenchidos
com o material de amostra e a mistura de reacdo de dPCR. Isto é conseguido através de pinos de émbolo que
comprimem o vedante superior eldstico da nanoplaca sobre cada pogo. Isto cria uma presséo positiva que bombeia o
liquido dos pocos de entrada para os microcanais e as particdes. Posteriormente, os canais de ligagdo entre as
particdes sdo vedados por ativacdo de um adesivo sensivel & pressdo através de um processo de compressdo

controlado por pressdo (consulte a Figura 1).
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Figura 1. Esquema de enchimento e criacéo de particdes de um pogo.

Preparagdo

Compressdo

Figura 2. Principio de preparagéo e compresséo para permifir a criagéo de partigdes nos pocos.

 Termociclagem: Durante este segundo passo da dPCR, um termociclador de placas de alta precisdo realiza a ciclagem
de temperatura da reacdo em cadeia da polimerase. No modo Utilitério, o perfil de ciclagem pode ser configurado
com o Software Suite. No modo DIV, o perfil de ciclagem é predefinido para condi¢des otimizadas, ndo necessitando
de configuragdo por parte do utilizador. Para obter mais informacdes sobre as especificagdes do termociclador,

consulte a Seccdo 8 Especificagdes técnicas.

e Aquisicdo de imagens: O passo final do processo é a aquisicdo de imagens, que capta o sinal de cada particdo dos
pocos da nanoplaca. No modo Utilitério, o utilizador pode configurar os canais de detecdo e as definicdes de
aquisicdo de imagens utilizando a funcionalidade de configuracdo de experiéncias no Software Suite. No modo DIV,
as definicdes de aquisicio de imagens sdo predefinidas para condigdes otimizadas, ndo necessitando de
configuragdo por parte do utilizador. As particdes que contém uma molécula alvo emitem fluorescéncia com maior
infensidade do que as particdes sem alvo (consulte a Figura 1). Para obter mais informagdes e especificagdes sobre o

sistema de aquisicdo de imagens, consulte a Seccdo 8 Especificagdes técnicas.

Figura 3. Esquema de parti¢des positivas (verde) e negativas (azul) apés a aquisicdo de imagens.
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O conceito de PCR digital existe desde 1992, quando Sykes et al. (1) a descreveu como "PCR de dilui¢do limitante". Este
método geral utilizava andlise do ponto final e estatisticas de Poisson para quantificar o nimero absoluto de moléculas de
dcido nucleico presentes numa amostra. Seguiuse o trabalho revoluciondrio de Vogelstein e Kinzler em 1999, que
desenvolveram um método em que a amostra era diluida e distribuida em rea¢des individuais denominadas partices,
sendo detetados e analisados produtos individuais com sinais de fluorescéncia apés a amplificagdo. Foi entdo que

cunharam o termo "PCR digital", tal como o conhecemos atualmente.

Dilvicdo da amostra e preparacdo Criacdo de particées de Amplificacgo de PCR de ponto final Leitura e quantificacdo
da mistura de reagdo de PCR reacdo de PCR em milhares das particdes absoluta

Azul - Alvo de reagoes individuais Verde - Reagdes positivas

Vermelho - Fundo (ADNg, ADNc; Azul - Reagdes negativas

primers/sondas; mistura principal)

Figura 4. Quantificacdo absoluta em 4 passos.

Embora a amostra seja preparada de forma semelhante para a qPCR, a particdo da amostra, em que uma amostra é
dividida em milhares de reacdes individuais antes da amplificacdo, é exclusiva da PCR digital. Através da distribuicao
ise em massa realizada na qPCR, a PCR digital minimiza

aleatéria das moléculas em particdes, em contraste com a and

os efeitos de alvos concorrentes e aumenta a precisdo e a sensibilidade para melhorar a detecdo de alvos raros na

amostra dos investigadores ou dos pacientes.
A PCR digital permite aos investigadores:

 Quantificar alvos de baixa abundéncia ou alvos em fundos complexos
e Detetar e discriminar variantes alélicas (single nucleotide polymophism, SNP)
* Monitorizar pequenas alteragdes nos niveis de alvo que, de outra forma, ndo seriam detetdveis por gPCR

Ao contrdrio da gPCR em tempo real, a dPCR n&o depende de cada ciclo de amplificagdo para determinar a quantidade
relativa da molécula alvo, que pode estar sujeita a diferencas na eficiéncia da amplificagdo. Em vez disso, a dPCR
baseia-se nas estatisticas de distribuicdo de Poisson e binomial para determinar a quantidade de alvo absoluta apés uma

amplificagdo de ponto final, o que reduz o impacto das diferencas de eficiéncia no resultado.

Visto que as moléculas alvo sdo distribuidas aleatoriamente por todas as particdes disponiveis e todas as particdes contém
o mesmo volume de amostra, a distribuicdo de genes alvo encapsulados nas particdes do pogo segue uma distribuicdo de
Poisson do parémetro . Além disso, a distribuicdo de particdes positivas no pogo segue uma distribuicdo binomial de

probabilidade 1 — €. Isto permite estimar a concentracdo de alvo na amostra, a partir das seguintes equacdes:

A ' (Nl’lmero de parti¢oes validas — nimero de particoes positivas)
=—In

Numero de parti¢oes validas
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O intervalo de confianca de 95% desta distribuicdo é um intervalo dado por:

Cliow = Aiow = —In(l —p+ 196 p(1-p) )

Numero de parti¢des validas

Clhigh = Anigh = —In(l —p—196 p(1-p) )

Numero de particoes validas

Sendo que:

Numero de parti¢des positivas
p =

Numero de parti¢des validas

A andlise estatistica baseada em Poisson e binomial do nimero de reacdes positivas e negativas produz uma

quantificacdo precisa e absoluta da sequéncia alvo.

3.2. Restricdes de entrada de amostra

A PCR digital baseia-se nas estatisticas de Poisson para uma quantificacdo exata. Durante o processo de criagdo de
particdes, o material modelo, a mistura de reacdo e os componentes do ensaio sdo empurrados numa direcdo unilateral

através das particdes da nanoplaca e dos canais de ligagdo.

Qualquer falha na distribuicdo uniforme do material modelo através das parti¢des viola os pressupostos da lei de Poisson
e resulta em imprecisdes de cdlculo. Para garantir que o modelo é distribuido uniformemente, recomenda-se a digestdo do

material modelo até 30 kb ou menos.

A digestdo de restricdo enzimdtica é a abordagem recomendada para a digestdo do modelo. Isto minimiza a
probabilidade de corte de regides de interesse dentro das moléculas alvo que pode ocorrer em métodos de corte

aleatério, como ultrassons ou corte mecénico.

8500
particdes 26 000 particdes
Metade do Récio 1:4 de
8500 26 000 récio ]:2. subpogo ]
particdes particdes ‘ ! ] 2 | I ! I ] 1 4
Produto de PCR K P
S00be 0,96 1,00
ADNg FFPE L Q
3000 bp 095 1,01
ADNc M R
110k 0,93 1,10
ADNg QlAamp N S
20-50 kb 113 187
ADNg FlexiGene o T
>150 kb 130 2,74

Para aplicagdes de DIV, apenas deve ser seguida a metodologia de extracdo validada descrita nas Instrugdes de

utilizacdo/Manual especificos da aplicagdo. Caso contrdrio, o desempenho pode ser afetado.
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3.3. Caracteristicas externas do QIAcuityDx

Vista frontal (painel do lado esquerd) Vista traseira (painel dt; lado esquerdo) -
1 Visor de ecra tdtil 5 Botdo de ejecdo da gaveta 9 Saida de ar de arrefecimento
2 Portas USB 6 Porta Ethernet RJ-45 10 Parafuso de bloqueio para transporte
3 Botdo de alimentacdo 7 Tomada de alimentacéo 11 Néo mostrado - Leitor de cédigo de
elétrica barras portdtil
4 Aba da gaveta e LED de estado 8 Fusiveis

3.3.1. Visor de ecrd tdtil

O QIAcuityDx inclui um ecra tétil giratério. Para ajustar o dngulo do ecrd tétil, puxe suavemente a extremidade inferior.

O ecra fdtil permite ao utilizador ter uma visdo geral de todas as ranhuras de placas e dos passos do processo e tempos
restantes correspondentes. Além disso, o ecrd tdtil pode ser utilizado para estender a bandeja de placas, iniciar/parar
execugdes de placas e ajustar o agendamento de execucdes de nanoplacas carregadas. Para obter todas as funcées e

instrucdes do software do instrumento, consulte a Sec¢do 5 Procedimentos operacionais.

Figura 5. Ecra tatil.
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3.3.2. Portas USB

O QlAcuityDx tem duas portas USB que estdo localizadas na parte da frente do instrumento, no canto superior esquerdo
da caixa do instrumento. Além disso, existe uma terceira ranhura USB atrds do ecra tdtil, no canto superior direito. Para

aceder a esta ranhura, estenda o ecrd tétil o mdximo possivel.

As portas USB permitem a ligagdo do QlAcuityDx a uma pen USB. Os ficheiros de dados, tais como pacotes de
assisténcia e ficheiros de registo do instrumento, podem ser transferidos através da porta USB do QlAcuityDx para a pen

USB. As portas USB também podem ser utilizadas para ligar um leitor de cédigo de barras externo ou um rato/teclado.
Importante: Recomendamos que utilize apenas pens USB da QIAGEN para garantir compatibilidade total.

Importante: Depois de ligar uma unidade flash USB, aguarde cerca de 15-20 segundos até que o QlAcuityDx Software

reconheca a unidade de armazenamento.

Importante: Ndo retire a pen USB durante a transferéncia ou o envio de dados ou software de ou para o instrumento.

3.3.3. Interruptor de alimentagdo

O interruptor de alimentacdo principal estd localizado na parte traseira do QlAcuityDx. Para ligar o QlAcuityDx, coloque
o interruptor de alimentacdo na posicdo "I" e prima o botdo azul do interruptor macio na parte frontal do instrumento.

O ecra de arranque é apresentado e o instrumento executa automaticamente os testes de inicializacdo.

Para economizar energia, o QlAcuityDx pode ser desligado quando ndo estiver a ser utilizado. Para desligar o

QlAcuityDx, prima o interruptor macio azul frontal.

Importante: Depois de desligar o QlAcuityDx, aguarde alguns segundos antes de voltar a ligar o instrumento. O sistema

poderd ndo arrancar se ndo permitir que o QlAcuityDx repouse alguns segundos antes de o ligar.

3.3.4. Aba da gaveta e LED de estado

Assim que a gaveta é ejetada do instrumento, a aba desce automaticamente. Ao colocar uma nanoplaca numa ranhura
disponivel da gaveta e ao premir novamente o botdo de ejecdo, a gaveta retrai-se e o leitor de cédigo de barras interno
analisa a nanoplaca e compara-a com a base de dados configurada no Software Suite. Dependendo do estado da placa,

o LED por cima da ranhura onde a nanoplaca é colocada acende a azul, verde ou vermelho.

Cor do LED Estado

Verde O processamento da nanoplaca no instrumento estd concluido.

Azul A placa foi carregada e estd em fila de espera ou em processamento.

Vermelho Ocorreu um erro durante o processamento da placa ou ndo é possivel obter informacées sobre a placa no Software Suite.

3.3.5. Bofdio de ejecdo

Premir o botdo de ejecdo da gaveta ejeta ou retrai a gaveta do instrumento QlAcuityDx Four, dependendo da sua posicdo

atual. Isto permite ao operador inserir ou retirar nanoplacas do instrumento.
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3.3.6. Porta Ethernet RJ-45

A porta Ethernet RJ-45 estd localizada na parte traseira do instrumento, ao lado da tomada do cabo de alimentacdo. S6 é

utilizado para ligar o instrumento QlAcuityDx a um QlAcuityDx Notebook ou a uma rede de drea local. Para este efeito,

s6 deve utilizar o cabo Ethernet fornecido pela QIAGEN.

Importante: Recomendamos que utilize apenas o cabo Ethernet fornecido pela QIAGEN para garantir uma conectividade

estdvel entre o QlAcuityDx e o computador portétil/LAN.

3.3.7. Tomada do cabo de alimentacdo

A tomada do cabo de alimentagdo estd localizada na parte traseira direita do QlAcuityDx e permite a ligagdo do

QlAcuityDx a uma tomada elétrica através do cabo de alimentagdo fornecido.

AVISO

I\

AVISO

VN

AVISO

A

3.3.8. Fusiveis

Perigo elétrico

E provavel que qualquer interrupgdo do condutor de protecdo (condutor terra/massa) no interior ou
exterior do instrumento ou a desconexdo do terminal do condutor de protecdo torne o instrumento
perigoso.

E proibida qualquer interrupcéo intencional.
Tensdes fatais no interior do instrumento

Quando o instrumento estd ligado & alimentacdo elétrica, os terminais podem estar com carga e é
provavel que a abertura de tampas ou a remocdo de pecas exponha componentes com carga elétrica.

Danos em componentes eletrénicos

Antes de ligar o instrumento, certifique-se de que é utilizada a tensdo de alimentagdo correta.

A utilizacdo de uma tensdo de alimentagdo incorreta poderd provocar danos nos componentes
eletrénicos.

Para verificar a tensdo de alimentacdo recomendada, consulte as especificacdes indicadas na placa de
caracteristicas do instrumento.

Risco de choque elétrico
Nao abra quaisquer painéis do QlAcuityDx.
Risco de lesdes pessoais e danos materiais

Realize apenas a manutencdo especificamente descrita neste manual do utilizador. Qualquer outra
manutengdo ou reparacdo sé pode ser realizada por um especialista de assisténcia local autorizado.

Existe uma posicdo para dois fusiveis substituiveis de 12 A de tamanho 5 x 20 mm [T12A L 250 V].
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3.3.9. Saida de ar de arrefecimento

As saidas de ar de arrefecimento estdo localizadas na parte traseira do QlAcuityDx e permitem o arrefecimento dos

componentes internos do QIAcuityDx.

AVISO Risco de sobreaquecimento

Para garantir uma ventilagdo adequada, mantenha uma distdncia minima de 100 mm nas partes
traseira e laterais do QlAcuityDx.

As fendas e aberturas que garantem a ventilagdo do QIAcuityDx ndo devem ser obstruidas.

Ethernet

Tomada do cabo
de alimentacdo

Fusiveis

Figura 6. Vista posterior do QlAcuityDx.

3.3.10. Parafuso de bloqueio para transporte

Um parafuso de bloqueio para transporte ¢ utilizado para imobilizar o brago do médulo de manipulacéo interno. Serd
removido pela assisténcia técnica local aquando da instalagdo. O parafuso deve ser mantido com o instrumento, caso

seja necessdrio deslocd-lo.

Importante: O parafuso de bloqueio para transporte tem de ser refirado antes de ligar o instrumento QIAcuityDx Four.

Caso contrdrio, poderdo ocorrer danos no instrumento.

3.3.11. Leitor de cédigo de barras externo
O QlAcuityDx inclui um leitor de cédigo de barras como acessério fornecido. Isto permite ao utilizador digitalizar a ID da

nanoplaca antes do carregamento e diminuir a probabilidade de erros de transcricdo.

AVISO Risco de lesdes pessoais

i; Luz laser de nivel 2 de perigo: Nao olhe diretamente para o feixe de luz quando estiver a utilizar o

leitor de cédigo de barras portétil.
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3.4. Caracteristicas internas do QIAcuityDx

Médulo de manipulagdio

Médulo de
ciclagem

Médulo de
aquisicdo de

Médulo de preparagédo
e compressdo
Médulo da gaveta

Figura 7. Vista interna da gaveta fluidica.

1 Médulo da gaveta 4 Médulo de termociclagem de PCR
2 Médulo de manipulagdo 5 Médulo de aquisicdo de imagens
3 Médulo de preparacdo e compressao

3.4.1. Gaveta

O médulo da gaveta atua como interface homem-instrumento para inserir e recuperar as nanoplacas que contém amostras
para andlise. Existem quatro ranhuras onde as nanoplacas podem ser colocadas e, quando a gaveta é recolhida no
instrumento, por cima de cada ranhura de nanoplaca, existe um sensor que verifica a presenga de uma nanoplaca e se as

nanoplacas carregadas t&m um vedante superior colocado.

A gaveta do QIAcuityDx possui um desenho recortado para garantir o carregamento correto de nanoplacas. Em caso de
carregamento de uma nanoplaca na orientagdo incorreta, o leitor interno de cédigo de barras ndo deteta a nanoplaca
carregada e a execugdo ndo prossegue. Certifique-se de que as nanoplacas sdo corretamente colocadas nas ranhuras da

gaveta e que estdo planas dentro da gaveta antes de fechar a gaveta.
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A gaveta do QlAcuityDx inclui um sensor para detetar a presenca de nanoplacas carregadas que tenham um vedante
superior QlAcuityDx colocado. Nanoplacas invertidas ou sem um vedante superior ndo sdo detetadas pela gaveta do

QlAcuityDx e o processamento ndo prossegue.

O médulo de manipulacdo do QlAcuityDx consiste num conjunto de garras, motores e calhas ao longo das quais o
conjunto se pode mover para permitir o movimento de nanoplacas dentro do instrumento. Além disso, o médulo de

manipulagdo inclui um leitor de cédigo de barras 1D/2D que assegura a rastreabilidade das nanoplacas carregadas e

reduz o carregamento incorreto de nanoplacas.

d
|

Movimento esquerda-direita

garras

Leitor de
cédigo de

hareme

Movimento
cima-baixo

Figura 8. Médulo de manipulacdo.

3.4.2. Médulo de preparacéo e compressdo

O médulo de preparagdo e compressdo é um componente de hardware interno que executa os seguintes passos no
inferior do instrumento apds o carregamento de placas:

e Criacdo de particdes de amostra

¢ Vedacdo secunddria de nanoplacas

E composto por 3 motores, uma placa de pinos de preparacdo, uma pinca de nanoplacas, molas de roletes e uma célula
de carregamento. O médulo de preparacdo e compressdo serve para mover amostra e mistura de reagdo para a drea de

particdes de uma nanoplaca para amplificacdo e aquisicdo de imagens a jusante.
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Parte superior
[T

Figura 9. Médulo de preparacéo e compresséo - Vista anterior.

Carregamento de
nanoplacas

= 0
5 09 :

= - Embolos

Rolete

Figura 10. Médulo de preparacéo e compressdo — Seccéo transversal.

3.4.3. Médulo de termociclagem de PCR

O termociclador do QlAcuityDx é um termociclador de placas que possui alta velocidade e controlo de temperatura

preciso dos passos de ciclagem de temperatura. S&o utilizados vérios elementos Peltier para gerar e controlar a

temperatura. Para um contacto térmico ideal entre placa e termociclador, a nanoplaca é fixada na superficie de

aquecimento durante a ciclagem.

O termociclador tem as seguintes especificacdes:

Temperatura de processamento:
Taxa de rampa:
Exatiddo:

Homogeneidade:

28

40-99 °C (Controlo de sobrerregulagdo a 110 °C)
aprox. 3,0 °C/s
] °C

] °C
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3.4.4. Médulo de aquisicdio de imagens

O sistema ético do QIAcuityDx é um sistema de microscopia de fluorescéncia baseado em camara. A fonte de excitagdo
dos corantes de fluorescéncia é um LED branco de alta poténcia. Esta fonte, em combinacdo com um filtro de excitacdo
especifico, é utilizada para iluminar um pogo inteiro de cada vez. Os fluoréforos ndo suprimidos em cada particdo
absorvem luz filtrada e, subsequentemente, emitem luz que é filtrada por um filtro de detecdo antes da recolha e aquisicéo
de imagens através de uma lente objetiva num chip de cadmara CMOS (consulte a Figura 11 para uma visdo geral
detalhada dos componentes). O QIAcuityDx inclui cinco canais de detecdo. No modo Utilitério, os utilizadores podem
configurar as execugdes de dPCR no QlAcuityDx para adquirir imagens nos canais necessdrios. No modo DIV, as
definicdes de aquisicdo de imagens sdo predefinidas para condicdes ofimizadas, ndo necessitando de configuracdo por

parte do utilizador.

E utilizado um canal adicional para detetar particdes preenchidas utilizando um corante passivo no QlAcuityDx Universal
MasterMix Kit. O sinal de referéncia é utilizado para deferminar o nimero exato de particdes vélidas e para normalizar

os dados de fluorescéncia.

Nanoplaca
Emlssuol Excitacdio Filtros de
excitagdo
_ ; o
Filtros de F— \_D:T\

8

E [ |
emissdo }ngi—b._l’ y

Objetiva —p

Camara —’

Figura 11. Esquema do médulo de aquisi¢do de imagens.

O QIAcuityDx estd otimizado para ser utilizado com os seguintes fluoréforos nos canais éticos correspondentes.

Tabela 2. Canais éticos do QlAcuityDx

Canal Excitacéo (nm) Emissdo (nm) Fluoréforos suportados
Green 463-503 518-548 FAM™

Yellow 514-535 550-564 HEX™

Orange 543-565 580-606 TAMRA™

Red 570-596 611-653 ROX™

Crimson 590-640 654-692 Cy5®

Importante: E aplicada uma corregdo de diafonia integrada as imagens geradas pelo QlAcuityDx. Esta corregdo visa
minimizar os efeitos da sobreposi¢cdo espectral entre canais dticos vizinhos e fluoréforos. A utilizagdo de corantes ndo

suportados pode resultar numa correcdo de diafonia abaixo do ideal, conduzindo a artefactos de imagem.
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4. Procedimentos de instalacdo

As informagdes aqui fornecidas sdo necessdrias para verificar se o dispositivo estd corretamente instalado e pronto a
funcionar em seguranca e como previsto pelo fabricante. A instalagdo é realizada por um especialista de assisténcia local
certificado da QIAGEN no instrumento QlAcuityDx Four. As instrugdes de instalacdo fornecidas destinam-se apenas a fins

informativos para o ajudar a preparar-se para a instalagdo.

4.1. Entrega e instalagdio do sistema

A desembalagem e a instalagdo do QIAcuityDx t&m de ser realizadas por um especialista de assisténcia local certificado
da QIAGEN. A instalacdo deve ser orientada por uma pessoa que esteja familiarizada com o equipamento laboratorial e

informdtico.
Sdo entregues os seguintes artigos:

¢ Instrumento QlAcuityDx

» Manual do utilizador do QIAcuityDx System

QlAcuityDx Notebook
e QlAcuityDx Software (serd instalado pela assisténcia local da QIAGEN durante a configuragdo inicial)

A garantia do fabricante serd invalidada se a embalagem tiver sido aberta antes da chegada da assisténcia local da
QIAGEN.

4.2. Requisitos relativos ao local de instalagdo

O QlAcuityDx tem de ser posicionado longe da luz solar direta e afastado de fontes de calor, fontes de vibragdo e
interferéncia elétrica excessiva. Consulte a Seccdo 8 Especificagdes técnicas para conhecer as condigdes de
funcionamento (temperatura e humidade). Tenha em aten¢do que temperaturas ambiente inferiores a 17 °C requerem uma
fase de equilibrio de aproximadamente 30-60 minutos no local onde o instrumento vai ser utilizado, anfes de o
instrumento ser ligado. O local de instalacdo deve estar isento de correntes de ar em excesso, humidade excessiva,

poeiras em excesso e ndo deve estar sujeito a grandes flutuacdes de temperatura.

Utilize uma bancada de trabalho nivelada suficientemente grande e resistente para acomodar o QlAcuityDx. Consulte a
Secgdo 8 Especificacdes técnicas para obter informagdes sobre o peso e as dimensdes do QlAcuityDx. Deixe pelo menos

100 mm de espaco livre na parte traseira e nas partes laterais do instrumento para arrefecimento e ligacdo de cabos.
Certifique-se de que a bancada de trabalho estd seca, limpa, ndo vibra e tem espago adicional para acessérios.

O QlAcuityDx deve ser colocado a aproximadamente 1,5 m de uma tomada de alimentagdo de CA devidamente ligada
& terra (massa). A alimentacdo elétrica fornecida ao instrumento deve ter regulador de tensdo e protetor contra
sobrefensdo. Certifique-se de que o QlAcuityDx é posicionado de forma que seja facil aceder & ficha elétrica e ao

interruptor de alimentagdo na parte traseira do instrumento e que seja sempre fdcil desativar e desligar o instrumento.

Nota: E recomendado ligar o instrumento diretamente & sua prépria tomada de alimentacdo e ndo utilizar a mesma
tomada com outro equipamento laboratorial. N&o coloque o QlAcuityDx numa superficie vibrante ou préximo de objetos

que vibrem.
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AVISO Risco de sobreaquecimento

Para garantir uma ventilagdo adequada, mantenha uma disténcia minima de 100 mm nas partes traseira
e laterais do QlAcuityDx.

As fendas e aberturas que garantem a ventilagdo do QIAcuityDx ndo devem ser obstruidas.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais
f O QlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais ou

danos no instrumento, ndo levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para
levantar o instrumento. Néo o levante pelo ecra tdtil.

Contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.

4.3. Requisitos de alimentagdo
O QlAcuityDx funciona a 100-240 V CA, 50/60 Hz, 900 VA (mdx.).

Certifique-se de que a tensdo nominal do QlAcuityDx é compativel com a tensdo de CA disponivel no local de instalagdo.
As flutuacdes de tensdo da rede de alimentacdo elétrica ndo devem ultrapassar 10% das tensdes de alimentacdo

nominais.

AVISO Danos em componentes eletrénicos
c Antes de ligar o instrumento, certifique-se de que é utilizada a tensdo de alimentagdo correta.

A utilizagcdo de uma tenséo de alimentagdo incorreta poderd provocar danos nos componentes
eletrénicos.

Para verificar a tensdo de alimentagdo recomendada, consulte as especificagdes indicadas na placa de
caracteristicas do instrumento.

AVISO Perigo elétrico

E provédvel que qualquer interrup¢do do condutor de protecéo (condutor terra/massa) no interior ou
exterior do instrumento ou a desconexdo do terminal do condutor de protegdo torne o instrumento
perigoso.

E proibida qualquer inferrupcéo intencional.
Tensoes fatais no interior do instrumento

Quando o instrumento estd ligado & alimentagdo elétrica, os terminais podem estar com carga e é
provavel que a abertura de tampas ou a remogdo de pecas exponha componentes com carga elétrica.

4.4. Requisitos de ligagdo a ferra

Para proteger os funciondrios que utilizam este instrumento, a National Electrical Manufacturers' Association (NEMA)
recomenda que o QlAcuityDx seja corretamente ligado & terra (massa). O instrumento estd equipado com um cabo de
alimentagdo de CA com 3 condutores que, quando ligado a uma tomada de alimentagdo de CA adequada, liga o
instrumento & terra (massa). Para preservar esta funcdo de protegdo, ndo utilize o instrumento com uma tomada de

alimentacdo de CA que ndo esteja ligada & terra (massal).
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4.5. Requisitos da estagdio de trabalho

O QlAcuityDx Software Suite foi concebido para ser utilizado com o sistema operativo Windows® 11. Os seguintes

browsers foram testados no QIAcuityDx Software Suite:

e Mozilla® Firefox®: versdo 122.0

* Microsoft Edge®: versdo 120.0.2210.77

e Google Chrome®: versdo 121.0.6167.85

O instrumento QlAcuityDx Four é fornecido com um computador portdtil; consulte a tabela seguinte para obter os

requisitos recomendados para o computador portdtil.

Tabela 3. Requisitos do sistema da estacdo de trabalho

Descri¢do

Requisitos minimos

Sistema operativo

Processador

Memoéria principal
Espaco no disco rigido
Placa grdfica

Visor

Portas

32

Versdes de 64 bits do Microsoft® Windows 11, conforme se segue:

e Windows 11 21H2 Professional
e Windows 11 21H2 Enterprise
e Windows 11 22H2 Professional
e Windows 11 22H2 Enterprise

Processador compativel com x64, com 4 nicleos fisicos e 2,5 GHz
16 GB de RAM

Pelo menos 500 GB

Intel® UHD Graphics 630

Pelo menos 1920 x 1080 pixels

2 USB 3.1 Gen 1
1 USB 3.1 Gen 1 (1 de carregamento)

2 portas USB Tipo C com Thunderbolt 3, suporte de passagem DisplayPort 1.4, USB 3.1 Gen 2,
com suporte BC 1.2
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4.6. Desembalar o QlAcuityDx

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais
it O QlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais ou

danos no instrumento, ndo levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para levantar
o instrumento. N&o o levante pelo ecré fatil.

Contacte os Servigos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.

Nota: Antes de desembalar o QIAcuityDx, mova a embalagem para o local de instalagdo e verifique se as setas na

embalagem estdo a apontar para cima. Além disso, verifique se a embalagem se encontra ou ndo danificada. Em caso

de danos, contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN.

j—

Corte as correias que fixam a embalagem & palete de expedicdo.
Abra a parte superior da caixa de transporte para retirar o conjunto de acessérios antes de levantar a caixa.
Retire a espuma preta de protecdo superior e lateral.

Ao levantar o QlAcuityDx, recomendamos que utilize um minimo de 2 pessoas. Levante o instrumento deslizando as

mdos por baixo de ambos os lados da estacdo de trabalho e mantendo as costas direitas.

Importante: Nao segure no visor de ecrd tétil ao desembalar ou levantar o QlAcuityDx, pois tal poderd danificar o

instrumento.
Verifique se a nota de embalagem se encontra incluida apés desembalar o QlAcuityDx.

Leia a nota de embalagem e verifique se recebeu todos os artigos. Caso falte algum artigo, contacte os Servicos de
Assisténcia da QIAGEN.

Certifique-se de que o QlAcuityDx ndo se encontra danificado e que ndo existem pegas soltas. Caso algum artigo
esteja danificado, contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN. Certifique-se de que o QlAcuityDx se aclimatizou

a temperatura ambiente antes de o ligar.
Importante: Retire o parafuso de bloqueio de transporte antes de ligar o instrumento QIAcuityDx.

Guarde a embalagem caso seja necessdrio transportar o QlAcuityDx no futuro. Consulte a Secgdo 4.7 para obter
mais detalhes. A utilizagdo da embalagem original minimiza a possibilidade de danos no QlAcuityDx durante o

transporte.
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4.7. Reembalar e transportar o QlAcuityDx

Ao reembalar o QlAcuityDx para transporte, devem ser utilizados os materiais da embalagem original. Caso os materiais
da embalagem original ndo estejam disponiveis, contacte os Servigos de Assisténcia da QIAGEN. Certifique-se de que o
instrumento foi devidamente preparado (consulte a Secgdo 6 Manutencdo) antes de o embalar e de que o QlAcuityDx néo

representa qualquer perigo biolégico ou quimico.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

O QIlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais ou
danos no instrumento, ndo levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para levantar
o instrumento. Néo o levante pelo ecréa tdtil.

Contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.
Nota: Antes de transportar o QIAcuityDx, o instrumento deve ser descontaminado primeiro. Consulte a Seccdo 6
Manutengéo para obter mais informagdes. Em seguida, prepare o instrumento da seguinte forma:
1. Desligue o instrumento e retire o cabo de alimentagdo.
2. Volte a colocar o parafuso de bloqueio para transporte.

3. Prepare os materiais de embalagem. Os materiais necessérios sGo a caixa de cartdo, a palete com os blocos de

espuma e a tampa de espuma.

4. Posicione o QlAcuityDx na palete e coloque a tampa de espuma preta sobre a parte superior do instrumento. Coloque

a caixa sobre o instrumento.

Importante: Ao levantar o QlAcuityDx, deslize as m&os sob ambos os lados do instrumento e mantenha as costas

direitas.

Importante: NGo segure no visor de ecrd tétil ao levantar o QlAcuityDx, pois tal poderd danificar o instrumento.

AVISO Risco de lesdes pessoais e danos materiais

ou danos no instrumento, n&o levante o instrumento sozinho. O painel inferior deve ser utilizado para

it O QlAcuityDx é demasiado pesado para ser levantado por uma pessoa. Para evitar lesdes pessoais

levantar o instrumento. N&o o levante pelo ecrd tétil.

Contacte os Servicos de Assisténcia da QIAGEN para deslocar o instrumento.

5. Coloque os acessérios na fampa de espuma preta.
Importante: O cabo de alimentagdo deve ser embalado num saco de almofadas de ar.
6. Sele as bordas exteriores da caixa de cartdo com fita adesiva para protegé-la contra a humidade.

Nota: A utilizagdo da embalagem original minimiza potenciais danos durante o transporte do QlAcuityDx.

4.8. Instalar o QlAcuityDx

A instalagdo é realizada por um especialista de assisténcia local certificado da QIAGEN no instrumento QlAcuityDx Four.
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4.9. Instalar o QlAcuityDx Software Suite

Esta secgdo é opcional; a maioria dos clientes receberd um computador portdtil pré-instalado com o Software Suite.

Para instalar o S