HOJA DE DATOS

lllumina DNA
Prep with
Enrichment

Flujo de trabajo rapido e
integrado para una amplia
gama de aplicaciones de
enriquecimiento de objetivos

« Proporciona un flujo de trabajo rapido de preparacion
y enriquecimiento de librerias con un tiempo de
respuesta total de aproximadamente 6,5 horas.

« Mejora la eficacia de la preparacion de librerias gracias
a los protocolos integrados para sangre y saliva.

« Permite realizar estudios avanzados para investigacion
oncoldgica y de enfermedades genéticas, asi como
para secuenciacion del exoma completo.

illumina
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ILLUMINA DNA PREP WITH ENRICHMENT

Introduccion

La solucion lllumina DNA Prep with Enrichment
combina versatilidad, sencillez y rapidez en los
procesos de preparacion y enriquecimiento de librerias,
para aplicaciones de enriquecimiento selectivoy
secuenciacion del exoma. Ofrece una extraordinaria
flexibilidad en cuanto al tipo y la cantidad de aporte
(tabla 1), asi como una amplia gama de aplicaciones
compatibles para secuenciacién con enriquecimiento,
que abarcan desde paneles personalizados y paneles
fijos hasta secuenciacién del exoma completo, tanto
de Illumina como de terceros.

lllumina DNA Prep with Enrichment usa una innovadora
quimica basada en bolas que incorpora un paso de
hibridacion Unica y simplificado (figura 1). Gracias al
flujo de trabajo de Illlumina DNA Prep with Enrichment,
la extraccion de ADN puede procesarse de forma
directa a partir de muestras de sangre reciente o saliva,
empleando el kit flexible de reactivos para lisis y el
protocolo de lisis de saliva, respectivamente, lo que
permite ahorrar ain mas tiempo.

Tabla 1: Especificaciones de Illumina DNA Prep with
Enrichment

Pardmetro Especificacion

ADNg, sangre completa,
saliva y ADN extraido de tejido
fijado en formol y embebido en
parafina (FFPE, Formalin-Fixed

Paraffin-Embedded)

Tipo de entrada de ADN

Entrada de ADN verificada? 10-1000 ng

384 indices dobles Unicos

Multiplexado de muestras (UDI, Unique Dual Indexes)

1 unidad de plexado o
12 unidades de plexado
verificadas y compatibles

Agrupacion previa al
enriquecimiento®

Sistemas de secuenciacién

; Todos los sistemas de Illlumina
compatibles

Tiempo total de flujo

de trabajo¢ Aprox. 6,5 horas

a. Esposible usar una entrada de solo 10 ng de ADN, pero no serd posible
la normalizacion de ADN por saturacion.

b. Son posibles otros niveles de plexado de enriquecimiento, pero no se
han verificado. Es posible que se requiera optimizacion adicional y no se
garantizan los resultados éptimos.

c. Incluye los pasos de preparacion de librerias, enriquecimiento y normalizacion/

agrupamiento de librerias.
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Tagmentacién
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Transposoma vinculado ADN
por bolas para

enriquecimiento (eBLT,

enrichment Bead-Linked
Transposome)

Complejo de ADN y eBLT
* Tagmentacidn con eBLT
Libreria tagmentada
* Cebadores de PCR de indices

indice M Cebador de secuenciacién de la lectura 1 (SP de Rd1)
Cebador de secuenciacion de la lectura 2 (Rd 2 SP) indice 1
p7
* PCR de indices

indice 2 Rd1SP

Libreria indexada

* Agrupacion de librerias preenriquecidas
(opcional)

Libreria de muestras agrupadas

* Adicién de panel de sonda con biotina

T e

‘ Enriquecimiento mediante el uso de bolas
magnéticas de estreptavidina

O

P

Libreria enriquecida
* Eluir libreria enriquecida de las bolas

Libreria enriquecida e indexada lista para la secuenciacion

Figura 1: Quimica de tagmentacion de lllumina. Una reaccion de
tagmentacion uniforme con los eBLT como mediadores, seguida
de una reaccion de hibridacién Unica, permite un flujo de trabajo
rapido y flexible.
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Flujo de trabajo rapido y
versatil para preparacion y
enriquecimiento de librerias

Un componente clave de la solucién lllumina DNA Prep
with Enrichment es la tagmentacion en bolas, que usa
transposomas vinculados por bolas para mediar en

una reaccion de tagmentacion uniforme. Esta estrategia
ofrece varias ventajas significativas:

» Enelcasode que la cantidad ADNg de entrada sea
250 ng, no hace falta efectuar una cuantificacién
exacta de la muestra de ADN inicial, puesto que el
tamafio del fragmento de ADN no se ve afectado,
con el consiguiente ahorro del tiempo y los costes
asociados al uso de kits y reactivos.

« Latagmentacion en bolas elimina la necesidad de
llevar a cabo pasos independientes de fragmentacion
de ADN, lo que ahorra el tiempo y los costes
asociados al uso de consumibles durante dichos
pasos.

« Enelcaso de entradas de ADNg de entre 50-1000 ng,
el proceso de normalizacién de ADN por saturacion
elimina la necesidad de cuantificar y normalizar
librerfas una por una antes del enriquecimiento.

« Elinnovador protocolo de hibridacién unica,
de 90 minutos de duracién, permite que el proceso
de enriquecimiento se lleve a cabo en menos de
cuatro horas.

Flujo de trabajo del enriquecimiento rapido

La solucion lllumina DNA Prep with Enrichment es
compatible con sistemas de manipulacién de liquidos
para la preparacion automatizada de librerias y produce
un flujo de trabajo rapido y optimizado con pocos pasos
y escaso tiempo de participacion activa y respuesta
(figura 2, tabla 2).

Tabla 2: Flujo de trabajo de enriquecimiento de lllumina

lllumina DNA Prep

PREmElY with Enrichment
Opcion de ADN integrada® v
Intervalo amplio y flexible de v
cantidad de aporte de ADN

Normalizacién de librerias incluida® v
Compatible con FFPE v
Aporte de ADN 10-1000 ng
Dura(;ic’)n tgtal de prep'aracilén ~65h

y enriquecimiento de librerias® !
Tamafio de fragmento® 150-220 pb

384 indices dobles

Juegos de indices de muestras .
unicos

a. Protocolos de lisis integrados disponibles para sangre y saliva.

b. Las librerias se normalizan con =50 ng de ADNg de entrada.

c. Laduracion total de preparacion y enriquecimiento de librerias incluye
la preparacion de librerias, la normalizacion o la agrupacion de librerias
y el enriquecimiento.

d. Eluso de ADN FFPE degradado puede dar como resultado tamafios
de fragmento menores.

Velocidad, simplicidad y flexibilidad

il

e ]
E]

Flujo de trabajo Muchos tipos Salida Opciones de panel Solucion
rapido de muestras normalizada flexibles completa
~2 horas HOT ADNg, sangre, Normalizacién de librerias Paneles fijos o personalizados  Andlisis secundario de DRAGEN

~6,5 horas TAT saliva, FFPE

basada en bolas

Panel de exomas
Paneles de lllumina o de terceros

Variant Interpreter
Guiones de automatizacion

Figura 2: lllumina DNA Prep with Enrichment ofrece un flujo de trabajo de enriquecimiento répido y flexible de lllumina. Los tiempos
de flujo de trabajo se basan en el procesamiento de 12 muestras con enriquecimiento de 12 unidades de plexado con flujo de trabajo
manual. El tiempo puede variar dependiendo del equipo empleado, el nimero de muestras procesadas, los procedimientos de
automatizacion o la experiencia del usuario. HOT, tiempo de participacién activa; TOT, tiempo de respuesta; FFPE, tejido fijado

en formol y embebido en parafina.

Para uso exclusivo en investigacion. Prohibido su uso en procedimientos de diagndstico.
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Aporte de ADN integrado

La extraccién de ADN puede procesarse directamente
desde muestras de sangre completa o saliva. El kit

de flexible de reactivos para lisis opcional, optimizado
y validado para usar muestras de sangre completa

e lllumina DNA Prep with Enrichment, se integra en

el flujo de trabajo para obtener la maxima eficiencia.
Los protocolos de lisis cuentan con reactivos basados
en bolas y requieren menos de 30 minutos de tiempo
de participacion activa.

Rendimiento optimizado en los sistemas
de secuenciacion de lllumina

La sdlida y sencilla solucion lllumina DNA Prep with
Enrichment proporciona resultados fiables en todos
los sistemas de secuenciacion de lllumina, puesto

que ofrece un >90 % de lecturas en objetivo, un >95 %
de uniformidad y una baja tasa de duplicacion de

PCR (tabla 3). lllumina DNA Prep with Enrichment

es compatible con varios paneles de enriquecimiento
de lllumina y es una solucion optimizada para sistemas
de productividad baja, media y alta (figura 3, tabla 4).

Tabla 3: Comparacion del rendimiento entre paneles de enriquecimiento?

Pardmetro® Panel de exomas de lllumina Panel de exomas X Panel de exomas Y
Tamafio de panel 45 Mb 39 Mb 33 Mb
Tamafio de la sonda 80 pb 120 pb 120 pb
o e
Mediana de longitud de fragmento ~200 pb ~200 pb ~200 pb
Cobertura a 20x 93 % 96 % 97 %
Uniformidad de cobertura® 95 % 97 % 98 %
profindidad de lectura por 30 M de CPF 25 M de CPF 20 M de CPF
Precisién de SNV 99 % 99 % 99 %
Recuperacion de SNV 94 % 94 % 95 %

a. Los datos representan los datos comparativos a modo de ejemplo. Las especificaciones de rendimiento reales pueden variar en funcion de la profundidad de lectura y el tipo

de muestra.

b. Elandlisis se realizd sobre 48 muestras (todas ellas muestras NA12878 de Coriell) segun su estado. El andlisis de los datos se realizé mediante la aplicacién BaseSpace™

Enrichment.

c. lllumina DNA Prep with Exome 2.5 Enrichment es la solucién recomendada para la secuenciacion del exoma humano.

d. Consulte mas detalles en la Guia del usuario de la aplicacion BaseSpace™?.
e. CPF, grupos que superan el filtro.

NextSeq™ 550 System

NextSeq 2000 System

NovaSeq™ 6000 System Serie NovaSeq X

Figura 3: Rendimiento optimizado en todos los sistemas de secuenciacién de lllumina. La solucion lllumina DNA Prep with Enrichment
es compatible con todos los sistemas de secuenciacion de lllumina, incluidos todos los sistemas de alto rendimiento que aparecen
aqui representados. Los sistemas de baja productividad, incluidos iSeq” 100 System, MiniSeq” System y MiSeq” System, también son

compatibles con lllumina DNA Prep with Enrichment.
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Tabla 4: Productividad de muestras por celda de flujo con lllumina DNA Prep with Enrichment?

barel geogsjretg\r/% igigt;?no MiniSeq System Sistema MiS.eq NextS.eq 550 System
Medio Elevado v2 v2 Nano/Micro v3 Medio Elevado
Paneles fijos
g;rfc'g?t 395x 4 8 24 12 14 24 96 384
TruSight
Hereditary 395x 4 8 24 12 /4 24 96 384
Cancer
Paneles personalizados®
2000 sondas 450x% 6 12 37 22 NR/6 37 260 384
5000 sondas 370x% 3 6 18 " NR/3 18 65 200
10 000 sondas 180x 3 6 19 1 NR/3 19 33 100
50 000 sondas 100x NR 2 7 4 NR 7 35 107
100 000 sondas 100x NR NR 3 2 NR 3 17 53
300 000 sondas 100x NR NR NR NR NR NR 6 18
barel dceogsj'g;:/% NextSeq 2000 System Serie NovaSeq 6000 Serie NovaSeq X

P1 P2 P3 S1 S2 S4 15B 10B 258B
Paneles personalizados®
2000 sondas 450x 148 593 1778 2370 6074 14 815 2370 14 815 38 519
5000 sondas 370x 72 288 865 1153 2955 7207 1153 7207 18 739
10 000 sondas 180x 74 296 889 1185 3037 7407 1185 7407 19 259
50 000 sondas 100x 27 107 320 427 1093 2667 427 2667 6933
100 000 sondas 100x 13 53 160 213 547 1333 213 1333 3467
300 000 sondas 100x 4 18 53 71 182 444 71 444 1156

a. Medio, rendimiento medio; Elevado, rendimiento elevado; NR, no recomendado.

b. Los célculos de muestras de paneles personalizados asumen las profundidades de cobertura de objetivos indicadas con paneles de oligonucledtidos de ADN de cadena
doble de 120 pb para la captura de objetivos (panel de enriquecimiento personalizado de lllumina v2) con una eficiencia de enriquecimiento del 80 % y una quimica
de longitud de lectura de 2 x 101 pb. El nimero de muestras puede variar en funcién del manejo del flujo de trabajo, la calidad de la muestra o la libreria de entrada
y del rendimiento de secuenciacion real de cada plataformay celda de flujo.
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Datos precisos

lllumina DNA Prep with Enrichment ofrece fragmentos
de tamafio muy uniforme y homogéneo con una gran
variedad de entradas de ADN y presenta rendimientos
de libreria uniformes y homogéneos.!' Ademas,
proporciona una gran uniformidad de coberturay
enriquecimiento de lectura completada para paneles
personalizados, fijos y de exoma (figura 4). lllumina DNA
Prep with Enrichment permite recuperar con precision
y exactitud variantes de nucledtido unico (SNV, Single
Nucleotide Variant) (figura 5, tabla 3) e inserciones/
deleciones (indels), en comparacién con otras
soluciones de enriquecimiento de lllumina.

. Lectura de enriquecimiento completada (en objetivo) Uniformidad de cobertura

100

% del total
- N w iy wu o N [o0] ©
o o o o o o o o o o

Figura 4: Alta uniformidad de cobertura y enriquecimiento de
lectura completada. Illlumina DNA Prep with Enrichment ofrece
alta uniformidad de cobertura y enriquecimiento de lectura
completada en objetivo para paneles personalizados (Panel
A-D), fijos (TruSight Cancer) y de exoma.
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Paneles de enriqguecimiento
personalizados de lllumina

Los paneles de enriquecimiento personalizados

de lllumina proporcionan contenido rapido y flexible
para varios flujos de trabajo de enriquecimiento
especificos. Disefie paneles personalizados completos,
paneles de adicion para afiadirlos al exoma u otros
paneles fijos, 0 modifique el disefio de un panel para
adaptarlo a sus necesidades. Disefie contenido con
DesignStudio™, una herramienta gratuita en linea, y cree
paneles especificos para su contenido de interés.
Reciba comentarios dinamicos durante el disefio para
optimizar la cobertura. El equipo de disefio de lllumina
Concierge sirve de ayuda para el disefio de contenido
no humano. El formato de sonda mas reciente disponible,
lllumina Custom Enrichment Panel v2, permite sondas
bicatenarias de 120 pb que proporcionan un alto
enriquecimiento y uniformidad en el objetivo, y son
compatibles con lllumina DNA Prep with Enrichment,

asi como con otras preparaciones de enriquecimiento
(figura 6, tabla 5).

Enriquecimiento de ADN para
una amplia gama de aplicaciones

Al combinar el rendimiento excepcional del
enriquecimiento y la precision demostrada de la quimica
de secuenciacion por sintesis (SBS, Sequencing By
Synthesis) de lllumina y XLEAP-SBS™, la solucién lllumina
DNA Prep with Enrichment admite tanto paneles fijos
como personalizados de distintos tamafos, incluidos los
disefiados para la secuenciacion del exoma completo,

a fin de efectuar estudios avanzados en diversas areas
(figura 7). Ademas, lllumina DNA Prep with Enrichment es
compatible con sondas y paneles de enriquecimiento de
lllumina y de terceros, o que permite la portabilidad de
contenido con el consiguiente aumento de la flexibilidad.

Para uso exclusivo en investigacién. Prohibido su uso en procedimientos de diagndstico.
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Figura 5: Llamada de variantes precisa. lllumina DNA Prep with Enrichment proporciona llamadas de variantes somaticas de baja
abundancia para muestras de control de ADN de referencia humano FFPe de estirpe celular (a, B) y en muestras FFPe del mundo
real (c, D), con una frecuencia de variante observada que muestra una correlacion significativa con las frecuencias de un ensayo

de secuenciacion de ortélogos.

Tabla 5: Paneles de enriquecimiento personalizado de lllumina

Pardmetro

Panel de enriquecimiento personalizado
de lllumina

Panel de enriquecimiento personalizado

[llumina v2

Tamafio de panel

2000-67 000 sondas

100-1 000 000 sondas

Formato de oligonucledtido

Sondas de oligonucledtido de una sola cadena

de 80 meros

Sondas de oligonucledétidos de cadena doble

de 120 pb @

>99,9 % de sondas presentes,
CC confirmado®

No

Si

Kits de preparacion de lllumina
compatibles

[llumina DNA Prep with Enrichment

[llumina DNA Prep with Enrichment

[llumina Cell-Free DNA Prep with Enrichment
lllumina DNA Prep with Exome 2.5 Enrichment

[llumina Complete Long Reads with Enrichment

Herramienta de disefio
de paneles

DesignStudio o el equipo de disefio
de Concierge

DesignStudio o el equipo de disefio
de Concierge

Tiempo de procesamiento

Entre 5-7 semanas

Entre 3-6 semanas

Coste del panel

888

$

a. Las sondas de oligonucledtidos de cadena doble de 80 pb para aplicaciones de secuenciacion microbiana se pueden disefiar a través del equipo de disefio de Concierge.
b. Confirmado mediante secuenciacién de nueva generacion (NGS, next-generation sequencing).

Para uso exclusivo en investigacion. Prohibido su uso en procedimientos de diagndstico.
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120 % [0 % enriquecimiento de lectura completada BB % uniformidad de cobertura === Cobertura media de objetivos (x) 200

99,2 % 337 99,0 % 337 98,3 % 350

100 %
300
80 %
250

60 % 200

150
40 %

100

(x) soAnalgo ap elpaw einsq0d

20%
50

0%

Panel de enriquecimiento Panel de enriquecimiento Panel de enriquecimiento Panel de enriquecimiento
personalizado de lllumina personalizado de lllumina personalizado de lllumina personalizado de lllumina
Panel de 191 kb Panel de 732 kb

Figura 6: El rendimiento del panel de enriquecimiento personalizado de lllumina con lllumina DNA Prep with Enrichment: Panel de
enriquecimiento personalizado lllumina v2 con Illlumina DNA Prep with Enrichment proporciona un mayor enriquecimiento de lectura
completada en comparacion con los paneles de enriquecimiento personalizado de lllumina.

Tabla 6: Amplia gama de aplicaciones con lllumina DNA Prep with Enrichment

Tipo de panel Aplicacion

TruSight Cancer

Paneles fijos TruSight Hereditary Cancer

Cree paneles de enriquecimiento especificos para sus objetivos de interés
Desarrollo de nuevos paneles personalizados en la herramienta DesignStudio

Utilice paneles de Illumina o de terceros entre 500 y 675 000 sondas con biotina de una sola
cadena o de cadena doble
Paneles personalizados
Compatible con oligonucledtidos de una sola cadena o de cadena doble de 80 meros
0120 meros

Utilice la herramienta DesignStudio para solicitar el panel de enriquecimiento personalizado
de llluminay el panel de enriquecimiento personalizado de lllumina v2

Illumina Exome Panel

Paneles de exoma completo Disponemos de conjuntos de datos para lllumina Exome Panel y los paneles de exomas
de terceros en BaseSpace Sequence Hub
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Resumen

lllumina DNA Prep with Enrichment incluye el flujo

de trabajo mas rapido de la gama de soluciones de
enriquecimiento de lllumina. La solucion, facil de usar

y con posibilidad de automatizacion, es apta para
usuarios de cualquier nivel de experiencia y, ademas,
ofrece un flujo de trabajo comun para varios disefios

de experimento, entre los que se incluyen paneles fijos,
paneles personalizados y secuenciacion del exoma
completo. La tagmentacion en bolas permite el uso de
una amplia gama de cantidades de entrada de ADN y
varios tipos de muestras. Ademas, lllumina DNA Prep
with Enrichment es compatible con sondas y paneles de
enriguecimiento de lllumina y de terceros, lo que permite
la portabilidad de contenido. La innovadora solucién
lllumina DNA Prep with Enrichment, combinada con la
capacidad de la quimica de SBS de lllumina, ofrece uno
de los mejores resultados en enriquecimiento selectivo
y secuenciacion del exoma.

Mas informacion

lllumina DNA Prep with Enrichment

Tagmentacion en bolas

Paneles de enriquecimiento personalizados de lllumina

Herramienta DesignStudio

Para uso exclusivo en investigacion. Prohibido su uso en procedimientos de diagndstico.

Datos para realizar pedidos

Producto N.° de catélogo

Illumina DNA Prep with Enrichment,

(S) Tagmentation (96 samples)? 20025524
Illumina DNA Prep with Enrichment,

(S) Tagmentation (16 samples)? 20025523
lllumina DNA Prep, (S)

Tagmentation (96 samples)® 20025520
lllumina DNA Prep, (S)

Tagmentation (16 samples)® 20025519
Flex Lysis Reagent Kit 20018706
Illumina DNA/RNA UD Indexes

Set A, Tagmentation (96 indexes, 20091654
96 samples)

lllumina DNA/RNA UD Indexes

Set B, Tagmentation (96 indexes, 20091656
96 samples)

lllumina DNA/RNA UD Indexes

Set C, Tagmentation (96 indexes, 20091658
96 samples)

lllumina DNA/RNA UD Indexes

Set D, Tagmentation (96 indexes, 20091660
96 samples)

TruSight Cancer (8 enrichment Cana
reactions) FC-121-0202
TruSeq Hereditary Qancer 20029551
(8 enrichment reactions)

Illumina Custom Enrichment

Panel v2 (32 I, 120 bp)e 20073953
Illumina Custom Enrichment

Panel v2 (384 i, 120 bp)° 20073952
[llumina Custom Enrichment

Panel v2 (1536 i, 120 bp)© 2011339
Illumina Custom Enrichment Panel® 20025371

a. LosKkits incluyen reactivos de preparacion e hibridacion de librerias para
8 reacciones de hibridacion a 12 muestras por hibridacion (12 unidades
de plexado). Las bolas de purificacion y la placa adaptadora de indice se
adquieren por separado.

b. Los kits solo incluyen reactivos de preparacién de librerias y deben
emparejarse con los kits completos de hibridacion y preparacion de librerias
para admitir plexicidades de hibridacion alternativas.

c. Los paneles de enriquecimiento personalizados para muestras humanas se
pueden disefar con la herramienta lllumina DesignStudio. El equipo de disefio
de lllumina Concierge permite la compatibilidad con el disefio de contenido
no humano. Péngase en contacto con su representante de ventas de lllumina
para obtener mas informacion sobre los servicios de disefio de Concierge.
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(Guia de la aplicacién BWA Enrichment v2.1 de BaseSpace).
support.illumina.com/content/dam/illumina-support/
documents/documentation/software_documentation/
basespace/basespace-bwa-enrichment-v2-1-app-
guide-15050958-01.pdf. Afio de actualizacion: 2016.

Fecha de consulta: 22 de septiembre de 2023.
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