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Roména R1 Anti-testosteron-Ab~biotind (capac gri), 1 flacon, 10 ml:

Informatii despre sistem

Pentru analizorul cobas e 411: numar de test 111

Pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Numér de cod
aplicatie 216

Scopul utilizarii

Test imunologic pentru determinarea cantitativa in vitro a testosteronului in
serul si plasma umana.

Metoda imunochimic& cu electrochemiluminiscenté ,ECLIA” este destinaté
pentru a fi folositd pe analizoarele de imunologie cobas e.

Prezentare general

Testosteronul este considerat unul dintre principalii steroizi androgeni.
Acesta este un steroid secretat de testicule si de cortexul suprarenal la
barbati si de cortexul suprarenal si de ovare la femei. De asemenea, este
produs si de tesuturile periferice din androstendion.

La bérbati, testosteronul este sintetizat aproape exclusiv in celulele Leydig
din testicule. Secretarea testosteronului este reglata de hormonul
luteinizant (LH), iar testosteronul promoveaza dezvoltarea caracteristicilor
sexuale secundare, cum sunt cresterea parului pubian, facial g,i axial sau a
organelor sexuale anexe. Majoritatea testosteronului aflat in circulatie se
leaga de proteinele transportoare (SHBG = globulina de legare a
hormonului sexual).!?3

La femei, mici cantitéti de testosteron se formeaza in ovare, glanda
suprarenald si tesuturile adipoase periferice, iar acesta are o concentratie
serica de aproximativ 10 ori mai micd decét la bérbati. In concentratii
fiziologice, androgenii nu au niciun efect anume la femei. O productie
crescutd de testosteron la femei poate cauza virilizarea (in functie de
cresterea productiei) 23

Testul Elecsys Testosterone Il are la baza principiul competitiv, folosind un
anticorp monoclonal cu afinitate mare (ovin), care este directionat in mod
specific impotriva testosteronului. Testosteronul endogen eliberat din proba
prin 2-bromoestradiol concureaza cu derivatul de estradiol addugat, marcat
cu un complex de ruteniu? pentru siturile de legare de la nivelul anticorpului
biotinilat.

a) complex Tris(2,2"-bipiridil)ruteniu(1l)-(Ru(bpy)3*)
Metoda de masurare
Principiul competitiei. Durata totald a testului: 18 minute.

* Prima incubare: 20 pl din probd sunt incubati cu un anticorp monoclonal
biotinilat specific testosteronului. Siturile de iegare ale anticorpului
marcat se vor ocupa cu analitul probei (in functie de concentratia sa).

= A doua incubare: Dupa adaugarea microparticulelor invelite in
streptaviding si a unui derivat de testosteron marcat cu un complex de
ruteniu, complexul se leagé de faza solidé prin interactiunea biotinei cu
streptavidina.

= Amestecul de reactie este aspirat in celula de masurare unde
microparticulele sunt captate magnetic pe suprafata electrodului.
Substantele nelegate sunt apoi indepartate cu ProCell/ProCell M.
Aplicarea unei tensiuni electrice induce apoi emisia chemiluminescentd
care este masurata cu un fotomultiplicator.

= Rezultatele sunt determinate printr-o curba de calibrare specifica
instrumentului, generata prin calibrarea in 2 puncte si o curb etalon
furnizata prin codul de bare al reactivului sau e-cod de bare.

Reactivi - solutii de lucru

Kitul de reactivi este etichetat ca TESTO II.

M Microparticule invelite in streptavidina (capac transparent), 1 flacon,
6.5 ml:
Microparticule invelite in streptavidind 0.72 mg/ml; conservant.
Digitally signed by Lazari Cristina

Date: 2023.01.05 10:45:34 EET
Reason: MoldSign Signature

Anticorp monoclonal anti-testosteron biotinilat (ovine) 40 ng/ml;
reactiv de eliberare 2-bromoestradiol; solutie tampon MES 50 mmol/l,
pH 6.0; conservant.

R2  Peptid-testosteron~Ru(bpy)3* (capac negru), 1 flacon, 9 ml:

Derivat testosteron, marcat cu complex de ruteniu 1.5 ng/ml; solutie
tampon MES 50 mmol/l, pH 6.0; conservant.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro pentru personalul medical de
specialitate. Luati masurile de precautie normale necesare pentru
manipularea tuturor reactivilor de laborator.

Deseuri infectioase sau microbiene:

Avertisment: manipulati deseurile drept materiale cu potential de risc
biologic. Eliminati deseurile in conformitate cu instructiunile si procedurile
de laborator acceptate.

Pericole pentru mediul inconjurator:

Aplicati toate reglementérile locale relevante privind eliminarea pentru a o
efectua in conditii de siguranta.

Fisa cu date de securitate poate fi pusé la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

Avertisment

H317 Poate provoca o reactie alergicé a pielii.

Prevenire:

P261 Evitati inhalarea prafului/ aburului/ gazului/ norului de
vapori/ vaporilor/ substantei pulverizate.

pa72 Nu scoateti imbracamintea de lucru contaminaté in afara
locului de munca.

P280 Purtati manusi de protectie.

Raspuns:

P333 + P313 I caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanaté: Solicitati
asistentd/ ingrijire medicala.

P362 + P364 Scoateti imbracamintea contaminatd si spélati-o inainte de
reutilizare.

Eliminare:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat
de eliminare a deseurilor.

Etichetele privind siguranta aplicate produsului respectd indrumérile GHS

UE.

Telefon contact: toate tarile: +49-621-7590

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

N
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Toate informatiile necesare pentru operarea corecta sunt disponibile prin
citirea codurilor de bare ale reactivului respectiv.

Depozitare si stabilitate

A se depozita la 2-8 °C.

Nu congelati.

Depozitati kitul de reactivi Elecsys vertical pentru a asigura disponibilitatea
completd a microparticulelor in timpul amestecarii automate dinainte de
utilizare.

Stabilitate:

nedeschis la 2-8 °C pana la data expirdrii indicatd

dupa deschidere la 2-8 °C 12 s&ptadmani

in analizoare 8 saptamani

Recoltarea si pregatirea specimenelor
Numai specimenele din lista de mai jos au fost acceptate dupa testare.

Serul este colectat folosind eprubete de recoltare standard sau eprubete cu
gel de separare.

Plasma Li-heparing, Ko- si Ks-EDTA.

Criteriu: Recuperare intre 80-120 % din valoarea serica > 1 ng/ml,
recuperare de + 0.2 ng/ml din valoarea serica < 1 ng/ml si panta

0.9-1.1 + bias de 0.5 ng/ml si 3.0 ng/ml < 10 % + coeficient de corelatie
20.95.

Stabil timp de 1 s&ptdman la 2-8 °C, 6 luni la -20 °C (+ 5 °C). Congelati o
singura data.

Tipurile de probe mentionate au fost testate cu o selectie de eprubete de
recoltare care erau disponibile pe piatd la momentul testarii, adicé nu au
fost testate toate eprubetele disponibile, ale tuturor producétorilor.
Sistemele de recoltare a probelor de la diferiti producéatori pot contine
materiale variate care in unele cazuri pot influenta rezultatele testelor.
Atunci cand procesati probele in eprubete primare (sisteme de recoltare a
probelor), urmati instructiunile productorului de eprubete.

Centrifugati probele care contin sedimente inainte de efectuarea testului.
Nu folositi probe inactivate la céldura.
Nu folositi probe si controale stabilizate cu azida.

Asigurati-va cd ati adus probele, calibratorii si controalele la temperatura de
20-25 °C inainte de masurare.

Datorita posibilei evaporari, probele, calibratorii si controalele din analizoare
trebuie analizate/masurate in maxim 2 ore.

Materialele furnizate

Consultati sectiunea ,Reactivi - solutii de lucru” pentru reactivi.
Materialele necesare (nefurnizate)

] 05202230190, Testosterone Il CalSet II, pentru 4 x 1.0 ml

. 11731416190, PreciControl Universal, pentru 4 x 3.0 ml

= Echipament general de laborator

= Analizorul cobas e

Materiale suplimentare pentru analizorul cobas e 411:

. 11662988122, ProCell, solutie tampon pentru sistem, 6 x 380 ml

. 11662970122, CleanCell, solutie de spélare a celulei de mésurare,
6 x 380 ml

. 11930346122, Elecsys SysWash, aditiv pentru apa de spélat,
1 x 500 ml

- 11933159001, Adaptor pentru SysClean

. 11706802001, AssayCup, 60 x 60 cupe de reactie

. 11706799001, AssayTip, 30 x 120 varfuri de pipete

. 11800507001, Clean-Liner

Materiale suplimentare pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602:
. 04880340190, ProCell M, 2 x 2 | solutie tampon pentru sistem

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 | solutie de spélare a celulei de
masurare

. 03023141001, PC/CC-Cups, 12 cupe pentru a preincélzi ProCell M
si CleanCell M inainte de utilizare

cobas’

. 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 ml solutie de curétare pentru
a efectua finalizarea procesérii si clatirea din timpul schimbarii
reactivului

. 03004899190, PreClean M, 5 x 600 ml solutie de spalare a
sistemului de detectie

. 12102137001, AssayTip/AssayCup, 48 magazii x 84 cupe de
reactie sau varfuri de pipete, saci pentru deseuri

. 03023150001, WasteLiner, saci pentru deseuri

. 03027651001, SysClean Adapter M

Materiale suplimentare pentru toate analizoarele:

. 11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean, 5 x 100 ml
solutie de spélare a sistemului

Testarea

Pentru o efectuare optimd a testului, urmati instructiunile din acest

document pentru analizorul respectiv. Consultati manualul de utilizare

corespunzator pentru instructiuni privind testele specifice analizorului.

Resuspensia microparticulelor are loc automat inainte de utilizare.

Introduceti parametrii specifici testului prin citirea codului de bare al

reactivulul. In cazuri exceptionale, dacé nu poate fi citit codul de bare,

introduceti numérul format din 15 cifre.

analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Este necesara solutia

PreClean M.

Aduceti reactivii refrigerati la aproximativ 20 °C si pozitionati-i pe discul de

reactiv (20 °C) al analizorului. Evitati formarea de spuma. Sistemul regleaza

automat temperatura reactivilor si deschiderea/inchiderea flacoanelor.

Calibrarea

Trasabilitatea: Aceasta metoda poate fi urmdritd pentru testosteronul inalt
purificat4via ID-GC/MS (,dilutie izotopica-cromatografie gaz/spectometrie de
masd’).

Fiecare set de reactivi Elecsys are o eticheté cu cod de bare care contine
informatiile specifice necesare pentru calibrarea lotului respectiv de reactivi.
Curba etalon predefinita este adaptata la analizor prin utilizarea CalSet
relevant.

Frecventa calibrérii: Calibrarea trebuie efectuatd o singurd data per lot de
reactiv folosind reactiv proaspat (adicd sunt cel mult 24 ore de cand kitul de
reactiv a fost inregistrat in analizor).

Intervalul de calibrare poate fi extins pe baza verificarii acceptabile a
calibrarii efectuata de laborator.

Repetarea calibrarii este recomandata dupa cum urmeaza:
= dupd 1 lund (28 zile) atunci cand folositi acelasi lot de reactiv
* dupd 7 zile (atunci cand folositi acelasi kit de reactiv pe analizor)

= dupd cum este necesar: de exemplu, cand rezultatele de la testarea de
control sunt in afara limitelor specificate

Controlul calitatii

Pentru controlul calitétii folositi PreciControl Universal.

Pe I&nga acestea, se pot folosi si alte materiale de control adecvate.

Controalele pentru diferite intervale de concentratie ar trebui procesate
individual cel putin o daté la 24 ore atunci cand testul este in folosinta, o
data per kit de reactiv si dupa fiecare calibrare.

Intervalele si limitele de control trebuie adaptate la cerintele individuale ale
fiecarui laborator. Valorile obtinute trebuie sa se incadreze in limitele
definite. Fiecare laborator trebuie s stabileasca masuri corective de luat in
cazul in care valorile se situeaza in afara limitelor definite.

Daca este necesar, repetati determinrile pentru probele respective.

Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Calcul

Analizorul calculeazd automat concentratia de analit a fiecarei probe (fie in
ng/ml, ng/dl sau in nmol/l).

Factori de conversie: ng/ml x 3.47 = nmol/|
ng/ml x 100 = ng/dI

nmol/l x 0.288 = ng/ml

2/6
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Limitari - interferenta

S-a testat efectul urmatoarelor substante endogene si a urmétorilor
compusi farmaceutici asupra performantel testului. Interferentele au fost
testate pana la concentratiile mentionate si nu s-a observat niciun impact
asupra rezultatelor.

Substante endogene

Compus Concentratie testata
Bilirubina <513 pmol/l sau < 30 mg/dl
Hemoglobinad <0.373 mmol/l sau < 600 mg/dl
Intralipid <800 mg/dl

Biotina <3600 ng/ml

Factori reumatoizi <1000 Ul/ml

Criteriu: Recuperare intre + 10 % din valoarea initiald (interval de
concentratie > 1-15.0 ng/ml), recuperare in propome de + 15 % din
valoarea |n|t|ala (interval de concentratie > 0.5-1 ng/ml) si recuperare de
+0.075 ng/ml (interval de concentratie de 0.025-0.500 ng/ml).

Substante farmaceutice

Testele in vitro au fost efectuate pe 17 produse farmaceutice de uz curent
si pe 2 produse farmaceutice speciale. Dintre acestea, numai fenilbutazona
la doze terapeutice a manifestat interferente cu testul (vanriIe
testosteronului au crescut).

A fost detectatd o puternica interactiune cu Nadrolonul (INN nume
international non-detindtor, OMS). Nu utilizati probe provenind de la
paC|ent| aflati in tratament cu Nadrolon.

Undecanoatul de testosteron (INN denumire generica internationald, OMS)
este metaoblizat Ia testosteron dupa administrare. Testul Elecsys
Testosterone Il nu diferentiaza intre testosteronul endogen si testosteronul
exogen rezultat din testosteronul metabolizat in cazul terapiei de
suplimentare cu testosteron.

fn cazuri izolate, pot fi observate niveluri crescute de testosteron la probele
de la pacientii de sex feminin cu afectiune renald in ultimul stadiu (ESRD).

Valorile de testosteron neverosimil de mari inregistrate la femei trebuie
venflcate;3 printr-o metoda de extractie sau o metoda tandem LC-MS/MS
validata.

In cazuri rare poate apérea interferenta datorata titrurilor extrem de mari de
anticorpi, anticorpilor specifici analmlor streptavidinei sau ruteniului. Aceste
efecte sunt diminuate printr-un deS|gn de test adecvat.

in scopuri de diagnosticare, rezultatele trebuie evaluate intotdeauna
impreund cu antecedentele medicale ale pacientului, cu examinarea clinica
si cu alte constatéri.

Limite si intervale

Intervalul de masurare

0.025-15.0 ng/ml sau 0.087-52.0 nmol/l (definit prin limita de detectie si
maximul curbei etalon). Valorile inferioare limitei de detectie sunt exprimate
ca < 0.025 ng/ml sau < 0.087 nmol/l. Valorile care depasesc intervalul de
mésurare sunt exprimate ca > 15.0 ng/ml sau > 52.0 nmol/l.

Limitele inferioare de masurare

Limita de blanc, Limita de detectie si Limita de cuantificare

Limita de blanc = 0.015 ng/ml sau 0.052 nmol/l

Limita de detectie = 0.025 ng/ml sau 0.087 nmol/|

Limita de cuantificare = 0.120 ng/ml sau 0.416 nmol/l

Atét Limita de blanc cét si Limita de detectie au fost masurate in

concordanta cu cenntele EP17-A2 ale CLSI (Institutul de standarde clinice
side laborator).

Limita de cuantificare a fost mésurata folosind rezultatul testarii sensibilitatii
functionale.

Limita de blanc este valoarea de la percentila a 95-a de la

n 2 60 determindri pentru probe fara analit din mai multe serii
independente. Limita de blanc corespunde concentratiei inferioare celei
gasite in probele f4ra analit cu o probabilitate de 95 %.

Limita de detectie se calculeaza pe baza Limitei de blanc si a deviatiilor
standard ale probelor cu concentratie joasd. Limita de detectle corespunde
celei mai mici concentratii de analit care poate fi detectata (valoare
superioara Limitei de blanc cu o probabilitate de 95 %).

cobas’

Limita de cuantificare este definita ca fiind cantitatea minima de analit dintr-
0 probad care poate fi masurata cu o eroare totald permisa de < 20 %.
Dilutie

Nu este necesara datoritd intervalului de masurare larg.

Valori asteptate

Urmétoarele tabele prezinté rezultatele obtinute la folosirea testului Elecsys
Testosterone Il pe o populatie de referinta de 95 barbati (7-18 ani) si

100 femei (8-18 ani), aflati intr-o stare buna de sanatate endocnnologma
Subiectii au fost caracterlzatl clinic conform stadiului lor Tanner. Stadiul
Tanner a fost caracterizat conform metodei Marshall si Tanner.”

Valorile de referinta pentru barbati (7-18 ani) caracterizate dupa stadiul
Tanner

Stadiul Tanner N Mediana percentilele 5-95 (ng/ml)
1 26 <0.025 <0.025

2 18 0.597 <0.025-4.32

3 15 2.45 0.649-7.78

4 16 3.44 1.80-7.63

5 20 4.46 1.88-8.82

Valorile de referinta pentru femei (8-18 ani) caracterizate dupa stadiul
Tanner

Stadiul Tanner N Mediana percentilele 5-95 (ng/ml)
1 37 <0.025 <0.025-0.061

2 12 <0.025 <0.025-0.104

3 12 0.079 <0.025-0.237

4 12 0.122 <0.025-0.268

5 27 0.197 0.046-0.383

Urmétorul tabel prezinta rezultatele obtinute cu testul Elecsys Testosterone
I pe un grup de indivizi aparent sanat05| 214 barbati si 160 femei, care nu
luau contraceptive sau medicamente pe baza de reteta (numér studiu CIM
000669). Probele de sange au fost recoltate intre 6.30 a.m. si 1.00 p.m.
Acest studiu clinic concentrat pe testul Elecsys Testosterone Il a inclus
masuratori efectuate in paralel cu testul Elecsys SHBG. Rezultatele au fost
evaluate pentru testele Elecsys Testosterone Il si Elecsys SHBG i
parametrii utilizati in mod obisnuit, derivati din diferite proceduri de calcul,
incluzand albumina ca parametru |mportant implicat.8

= Indice testosteron liber (FTI %) sau indice androgen liber (FAI %),
calculat pe baza molara/molara:

FTI (%) = (Testosteron in nmol/l, impartit la SHBG in nmol/l) x 100
= Testosteron liber, calculat (FTc) in nmol/l si %

= Testosteron biodisponibil, calculat (BATc) in nmol/l si %

FTc si BATc au fost calculate pe baza concentratiilor |nd|V|dua|e pentru
testosteronul total, SHBG si albumina si prin constanta de asociere a
albuminei la testosteron. La cerere, este disponibild o descriere detaliatd a
procedurii de calcul. De asemenea, consultati pagina de start a
www.issam.ch/freetesto.htm.

Au fost obtinute urméatoarele rezultate:

Testosteron
Subiectii testului Percentile
N Mediana 5-95 Mediand 5-95
ng/ml nmol/l
Bérbati 136 5.36 2.49-8.36 18.6 8.64-29.0
20-49 ani
Bérbati 78 4.76 1.93-7.40 16.5 6.68-25.7
> 50 ani
Femei 89 0.271 0.084-0.481 0.941 0.290-1.67
20-49 ani
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Subiectiitestuli Percentie Indice testosteron liber sau indice androgen liber
N Mediana 59 Mediana 595 Subiectii testului N Mediana ‘ percentilele 5-95
ng/ml nmol/l FTl sau FAI (%)
Femei 71 0162 0.020-0.408 0563 0.101-1.42 Barbati 20-49 ani 136 57.2 35.0-92.6
250ani Barbati > 50 ani 78 38.2 24.3-72.1
Distributia valorilor de testosteron la grupul de barbati aparent sanatosi, pe Femei 20-49 ani 89 1.53 0.297-5.62
baza varstei (n = 214). Linia solida: percentila 50 %, linia superioara: . .
percentila 95 %, linia inferioara: percentila 5 %. Femei 2 50 ani 4 1.15 0.187-3.63
y 12 SR R SRR T AR R R Testosteron liber, calculat
L b s o Subiectii testului | N Percentile
10 ....... , .G, O . _ ....... ....... ....... ....... , ...... ...... ...... _ Me- percent||e|e Me- percent||e|e
° ol i o e i o diana 5-95 diana 5-95
o I et FTe (amol FTe (4
: : 0 : R : ” . : :
. LR, Lo OQOOQ o o ;O © C 99 ¢ Barbati 136 | 0.379 | 0.198-0.619 | 2.10 1.53-2.88
e 959 % : ~golsioy s 20.49 ari
o PO g 0 de c R O ;goo P
4lig i 0 Cop @B 0. 0. 86 . 8508 Y . LB Barbati 78 | 0.304 | 0.163-0.473 | 1.91 1.23-2.59
T T 00 0 o o ol |ssomni
o TTealkog, © 9 o g Ty 2
2 O ....... o "'O"G- O-gqj__e____S___ ....... Femei 89 | 0.011 | 0.003-0.033 1.19 0.701-2.19
e el o
e e S s s s 2 71| 0.008 | 0.001-0.020 | 126 | 0685-2.64
20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 .
X 2 50 ani

X: Varsta (ani) Testosteron biodisponibil, calculat

Subiectji testului | N Percentile

y: Testosteron (ng/ml) - grup barbati

Distributia valorilor de testosteron la grupul de femei aparent sénétoase, pe Me- percentilele Me- percentilele

baza varstei (n = 160). Linia solida: percentila 50 %, linia superioara: diana 5-95 diand 5-95
percentila 95 %, linia inferioara: percentila 5 %. BATc (nmoll) BATC (%)
Yy 06 T T T T T T T R T Bérbap 136 9.10 4.36-14.3 49.8 35.0-66.3
R 20-49 ani
05 Barbati 78 | 663 | 359-11.0 | 421 | 275607
: > 50 ani
04 : Femei 89 | 0.246 | 0.059-0.756 | 25.7 15.3-47.7
0sf 20-49 ani
Femei 71 | 0.168 | 0.030-0.430 | 28.0 15.1-65.2
0.21; > 50 ani

Fiecare laborator trebuie sa investigheze transferabilitatea valorilor
preconizate la propria populatie de pacienti si, dacé este necesar, s&

0.1
: determine proprille intervale de referinta.

Datele specifice de performanta

Mai jos sunt prezentate date reprezentative de performanta privind

X analizoarele. Rezultatele obtinute in laboratoare individuale pot diferi.
Precizie

x: Vérsta (ani) Precizia a fost calculatd folosind reactivii Elecsys, probe si controale intr-un
. ) : protocol (EP05-A3) al CLSI (Institutul pentru standarde clinice si de
y: Testosteron (ng/ml) - grup femei laborator): 2 procesdri pe zi in duplicat, timp de 21 zile (n = 84). Au fost

SHBG obtinute urmdtoarele rezultate:
Subiectii testului N Mediana percentilele 5-95 Analizorul cobas e 411
nmol/l Repetabilitate
Barbati 20-49 ani 136 335 16.5-55.9 Proba Medie SD cv
Bérbati > 50 ani 78 40.8 19.3-76.4 ngml | nmoll | ng/ml | nmoll | %
Femei 20-49 ani 89 64.3 24,6122 Ser uman 1 0.117 | 0406 | 0008 | 0028 |67
Femei > 50 ani 71 574 17.3-125 Ser uman 2 0.341 118 | 0009 | 0031 |27
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Analizorul cobas e 411 Passing/Bablok® Regresie liniard
Repetabilitate y = 0.948x + 0.0002 y = 0.950x - 0.009
Proba Medie SD cv T=0.976 r=0.998
ng/ml nmol/l ng/ml nmoll | % Concentratiile probelor au fost intre 0.031 si 15.0 ng/ml.
Seruman 3 0.773 2.68 0.014 0.049 | 1.8 Specificitatea analitica
Ser uman 4 215 7.46 0.034 0118 |16 Au fost gasite urmatoarele reactivitati incrucisate (in %) pentru derivatul de
i i i i i anticorp utilizat:
Ser uman 5 14.6 50.7 0.242 0.840 | 1.7 : _
PreciControl Ub/1 570 | 198 | 0075 | 0260 |13 Concentrafie | Reactivtate
5ro0C U > - ™ ” 1 (ng/ml)| incrucisata (%)
reciContro 53 878 00 0146 6 Androstendion 100 2.66
b) U = Universal Cortizol 1000 0.016
Analizorul cobas e 411 Cortizon 2000 0.002
Precizie intermediara Danazol 1000 0.442
Probd Medie SD CV | [Dexametazona 2000 0.0004
ng/mi nmol/l ng/ml nmol/l | % DHEA 1000 0.007
Seruman 1 0.117 0.406 0.010 0.035 8.2 DHEA-S 50000 0.001
Ser uman 2 0341 | 118 | 0012 | 0042 |34 p.5Androsten-38,17p-diol 1000 0.186
Seruman 3 0.773 2.68 0.018 0.062 2.3 Estradiol 1000 0.148
Seruman 4 2.15 7.46 0.049 0.170 2.3 Estroni 1000 n.d.o
Ser uman 5 14.6 50.7 0.267 0926 | 1.8 Etisteron 1000 278
PreciControl U1 5.70 19.8 0.093 0.323 1.6 Norgestrel 1000 0.461
PreciControl U2 2.53 8.78 0.056 0.194 |22 Testosteron propionat 100 373
Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602 5-0-Androstan-3p,175-diol 1000 3.65
Repetabilitate 5-a-Dihidro-testosteron 500 1.84
Probi Medie 3D cV 11-B-Hidroxi-testosteron 100 204
ng/ml nmol/l ng/ml nmol/l % 11-Keto-testosteron 1000 3.79
Ser uman 1 0093 | 0323 | 0008 | 0028 | 89 19-Noretisterond 40 3.44
Ser uman 2 0303 | 105 | 0013 | 0045 | 44 Prednison 1000 0.004
Ser uman 3 0717 | 249 | 0013 | 0045 | 18 Prednisolon 1000 0.016
Ser uman 4 2.00 694 | 0025 | 0087 | 1.2 Progesteron 1000 0.023
Ser uman 5 135 46.8 0.259 0.899 | 1.9 ¢) n.d. = nedetectabil
PreciControl U1 5.34 185 0.097 | 0337 | 1.8 ?efe\;‘\;rllge 1D, Foster DV (Eds). Wiliams Textbook of Endocrinology. &t
- ilson JD, Foster s). Williams Textbook of Endocrinology.
PreciControl U2 24 836 | 0047 | 0163 | 20 Edition, W.B. Saunders, Philadelphia, Pennsylvania 19106, 1992:
822-832.
Analizoarele cobas e 601 5i cobas e 602 2 Brutis CA, Ashwood ER (Eds). Tietz Fundamentals of Clinical
Precizie intermediara Chemistry, 4th Edition W.B. Saunders, Philadelphia,Pennsylvania
Proba Medic D oV 19106, 1996: 671 - 672. o ‘ . .
5 3 Wheeler MJ. The determination of bio-available testosterone. Ann Clin
ngml | nmoll | ng/ml | nmoll | % Biochem 1995;32:345-357.
Seruman 1 0093 | 0323 | 0014 | 0.049 | 145 | 4 Thienpont LM, De Brabandere VI, Stéckl D, et al. Use of cyclodextrins
Ser uman 2 0.303 1.05 0.018 0.062 5.9 for prepurification of progesterone and testosterone from human serum
prior to determination with isotope dilution-gas chromatography/mass
Seruman 3 0.717 2.49 0.023 | 0.080 | 3.2 spectrometry. Anal Chem 1994;66:4116-4119.
Seruman 4 2.00 6.94 0.041 0.142 2.1 5 Rosner W, Auchus RJ, Azzis R, et al. Position Statement: Utility,
Limitations, and Pitfalls in Measuring Testosterone: An Endocrine
Ser uman 5 13.5 468 | 0407 141 | 30 Society Positions Statement. J Clin Endocrinol Metab
PreciControl U1 5.34 18.5 0.157 0.545 29 2007;92(2):404-413.
PreciControl U2 241 8.36 0.074 0.257 3.1 6 Marshall WA, Tanner JM. Variations in the pattern of pubertal changes
in boys. Arch Dis Childh 1970;45:13-23.
Compararea metodelor 7 Marshall WA, Tanner JM. Variations in the pattern of pubertal changes
O comparatie a testului Elecsys Testosterone Il 08946353190 in girls. Arch Dis Childh 1969;44:291-303.

8 Vermeulen A, Verdonck L, Kaufman JM. A critical evaluation of simple
methods for the estimation of free testosterone in serum. J Clin
Endocrinol Metab 1999;84:3666-3672.

analizor cobas e 601; y) cu testul Elecsys Testosterone I,

05200067190 (analizor cobas e 601; x) a dus la urméatoarele corelatii
(ng/ml):

Numarul de probe masurate: 168
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9 Bablok W, Passing H, Bender R, et al. A general regression procedure
for method transformation. Application of linear regression procedures
for method comparison studies in clinical chemistry, Part Il
J Clin Chem Clin Biochem 1988 Nov;26(11):783-790.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective, informatiile despre produs
si fisele de metode ale tuturor componentelor necesare (in cazul in care
este disponibile in tara dumneavoastra).

In aceastd Fisé privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Orice incident grav survenit la utilizarea dispozitivului trebuie raportat
producétorului si autoritatii competente din statul membru in care utilizatorul
si/sau pacientul este stabilit.

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urmétoarele simboluri si semne suplimentare
fatd de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

ONTENT Continutul kitului

YSTEM Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
REAGENT Reactiv

ALIBRATOR Calibrator
Volum dupa reconstituire sau omogenizare

[©] o
9 (@}
=

Numarul Global al Articolului Comercial

Adaugarile, stergerile sau modificarile sunt indicate de o bara de modificare din margine.
© 2020, Roche Diagnostics

€ o123

Roche Diagnostics GmbH, Sandhofer Strasse 116, D-68305 Mannheim
www.roche.com
R +800 5505 6606

E N
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cobas’

i (a1 Y/ [EEiEn
cobas e 411
08791686190 08791686500 100 cobas e 601
cobas e 602
Romana Principiul testului

Informatii despre sistem

Pentru analizorul cobas e 411: numar de test 2120

Pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Numér de cod
aplicatie 499

Retineti

Valoarea masuratd a tPSA din proba de la pacient poate varia in functie
de metoda de testare utilizatd. Asadar rezultatul de laborator trebuie s&
contind intotdeauna declaratia privind metoda de testare a tPSA. Valorile
tPSA mésurate in probele de la pacienti, rezultate din proceduri de testare
diferite, nu pot fi comparate direct intre ele si ar putea reprezenta cauza
interpretarilor medicale eronate. Dacd procedura de testare a tPSA sufera
modificari in cursul monitorizarii terapiei, atunci valorile tPSA obtinute
pand la schimbarea metodei trebuie confirmate prin masurarea in paralel
cu ambele metode.

Scopul utilizarii

Acest test, un test diagnostic cantitativ in vitro pentru antigenul specific
prostatic total (liber + complexat) (tPSA) in serul si plasma umana, este
indicat pentru masurarea PSA total in asociere cu tuseul rectal d|g|tal (TR)
ca adjuvant la detectarea cancerului prostatic, la barbatu de 50 ani si peste
aceastd varsta. Pentru diagnosticul de cancer de prostati este necesara
biopsia prostatei. Testul este mai departe indicat pentru determinari seriate
ale tPSA ca adjuvant in managementul pacientilor cu cancer.

Metoda imunochimicé cu electrochemiluminiscenté ,ECLIA” este destinaté
pentru a fi folositd pe analizoarele de imunologie cobas e.

Prezentare generala

Antigenul specific prostatic (PSA) este o glicoproteind (greutate moleculara
de 30000-34000 daltoni) care are o relatie structurald strénsa cu kalicreina
glandulara. Are functia unei serin proteaze.’

Activitatea proteolitica a PSA in sange este inhibata de formarea
ireversibild a complexelor cu inhibitorii proteinazelor, cum ar fi
alfa-1-antichemotripsina (ACT), alfa-2-macroglobulina.?® Pe langd prezenta
in aceste complexe, aproximativ 10-30 % din PSA prezent in sange apare
sub forma libera, dar este inactiv proteolitic.?

Autopsiile au aratat cd cancerul de prostatd este destul de frecvent. Printre
barbatii cu varsta de 70-79 de ani, incidenta constatatd a fost de 36-51 %.
Majoritatea acestor cancere sunt mdolente adica fara simptome si relativ
benigne.* Dacd PSA este masurat, iar rezultatul constatat este ridicat,
decizia referitoare la pasii urmétori trebuie sa ia in considerare posibilitatea
ca afectiunea sa fie indolent. Cu toate acestea, s-a constatat ci
screeningul PSA reduce mortalitatea asociaté cu cancerul de prostata.’ Au
fost propuse diferite modele pentru a imbunatati precizia predictivé a
masuratorilor PSA.8

Intrucat PSA este prezent si in glandele para-uretrale si anale si in tesutul
mamar sau fn cancerul mamar, concentratii scdzute de PSA pot de’
asemenea sa fie detectate in probele de ser de la femei. PSA poate fi
detectabil chiar si dupa prostatectomia radicala.

Principalele arii in care sunt necesare determindri ale PSA sunt
monitorizarea evolutiei si eficientei tratamentului la pacientii cu cancer de
prostata sau la cei care primesc terapie hormonala.”

Descresterea rapidd a PSA p&na la concentratii nedetectabile dupa
radioterapie, terapie hormonala sau |ntervent|e radicald de indepartare a
prostatei oferd informatii privind succesul terapiei.8

O inflamatie sau un traumatism al prostatei (de ex. in cazul retentiei urinare
sau dupa examinarea rectala, cistoscopie, colonoscopie, biopsie
transuretrald, tratament laser sau ergometrie) pot duce la cresteri ale PSA
de duraté si magnitudine variabile.

Cei doi anticorpi monoclonali utilizati in testul Elecsys total PSA recunosc
PSA nelegat si PSA-ACT pe o baza echimolara in intervalul de 10-50 %
PSA Iltger/ PSA total care sunt fractiile de PSA liber observate in practica
clinica.

Principiul ,sandwich”. Durata totald a testului: 18 minute.

= prima incubare: 20 pl din proba, un anticorp monoclonal specific PSA
biotinilat si un anticorp monoclonal specific PSA marcat cu un complex
de ruteniu? reactioneaza si formeaza un complex de tip ,sandwich”.

= a2-aincubare: Dupd addugarea microparticulelor invelite in
streptavidina, complexul se leaga de faza solida prin interactiunea
biotinei cu streptavidina.

= Amestecul de reactie este aspirat in celula de masurare unde
microparticulele sunt captate magnetic pe suprafata electrodului.
Substantele nelegate sunt apoi indepartate cu ProCell/ProCell M.
Apllcarea unei tensiuni electrice induce apoi emisia chemiluminescenta
care este masuratd cu un fotomultiplicator.

= Rezultatele sunt determinate printr-o curba de calibrare specifica
instrumentului, generata prin calibrarea in 2 puncte si o curba etalon
furnizata prin codul de bare al reactivului sau e-cod de bare.

a) Complex tris(2,2"-bipiridil)ruteniu(ll) (Ru(bpy)3*)
Reactivi - solutii de lucru
Kitul de reactivi este marcat drept TPSA.

M Microparticule invelite in streptavidina (capac transparent), 1 flacon,
6.5ml:

Microparticule invelite in streptavidind 0.72 mg/ml; conservant.
R1 Ac anti-PSA~biotind (capac gri), 1 flacon, 10 ml:

Anticorp monoclonal anti-PSA biotinilat (Soarece) 1.5 mg/l; solutie
tampon fosfat 100 mmol/l, pH 6.0; conservant.

R2  Ac anti-PSA~Ru(bpy)3* (capac negru), 1 flacon, 10 mi:

Anticorp monoclonal anti-PSA (soarece) marcat cu complex de
ruteniu 1.0 mg/l; solutie tampon fosfat 100 mmol/l, pH 6.0;
conservant.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro pentru personalul medical de
specialitate. Luati masurile de precautie normale necesare pentru
manipularea tuturor reactivilor de laborator.

Deseuri infectioase sau microbiene:

Avertisment: manipulati deseurile drept materiale cu potential de risc
biologic. Eliminati deseurile in conformitate cu instructiunile si procedurile
de laborator acceptate.

Pericole pentru mediul inconjurator:

Aplicati toate reglementarile locale relevante privind eliminarea pentru a o
efectua in conditii de siguranta.

Fisa cu date de securitate poate fi pusé la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

Avertisment

H317 Poate provoca o reactie alergicé a pieli.

H412 Nociv pentru organismele acvatice, cu efecte de lungd

duratd.
Preventie:

2022-09, V 3.0 Roméana
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P261 Evitati inhalarea prafului/ aburului/ gazului/ norului de
vapori/ vaporilor/ substantei pulverizate.

P273 Evitati eliminarea in mediu.
P280 Purtati manusi de protectie.
Raspuns:

P333 + P313 n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Solicitafi
asistentd/ ingrijire medicald.

P362 + P364 Scoateti imbrdcamintea contaminaté si spalati-o inainte de
reutilizare.

Eliminare:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat
de eliminare a deseurilor.

Etichetele privind siguranta aplicate produsului respecta indrumérile GHS
UE.

Telefon contact: toate tarile: +49-621-7590

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manevrarea reactivilor

Reactivii din kit au fost pusi impreuna intr-o unitate gata de utilizat si nu pot
fi separati.

Toate informatiile necesare pentru operarea corecta sunt disponibile prin
citirea codurilor de bare ale reactivului respectiv.

Depozitare si stabilitate

A se depozita la 2-8 °C.

Nu congelati.

Depozitati kitul de reactivi Elecsys vertical pentru a asigura disponibilitatea
completd a microparticulelor in timpul amestecarii automate dinainte de
utilizare.

Stabilitate:

nedeschis la 2-8 °C pana la data expirdrii indicatd

dupa deschidere la 2-8 °C 12 sdptdméani

pe cobas e 411 si cobas e 601 8 saptamani

pe cobas e 602 4 saptamani

Recoltarea si pregatirea specimenelor

Numai specimenele din lista de mai jos au fost acceptate dupa testare.
Serul este colectat folosind eprubete de recoltare standard sau eprubete cu
gel de separare.

Plasma Li-heparind, Ko-EDTA si Ks-EDTA.

Pot fi utilizate eprubete cu plasmé care contin gel de separare.

Principii: Panta 0.9-1.1 + coeficient de corelare > 0.95.

Stabil timp de 24 ore la 20-25 °C, 5 zile la 2-8 °C, 24 saptamani la -20 °C
(=5 °C). Congelati doar o singuré data.

Tipurile de probe mentionate au fost testate cu o selectie de eprubete de
recoltare care erau disponibile pe piatd la momentul testarii, adicd nu au
fost testate toate eprubetele disponibile, ale tuturor producatorilor.
Sistemele de recoltare a probelor de la diferiti producéatori pot contine
materiale variate care in unele cazuri pot influenta rezultatele testelor.
Atunci cand procesati probele in eprubete primare (sisteme de recoltare a
probelor), urmati instructiunile producétorului de eprubete.

Centrifugati probele care contin sedimente inainte de efectuarea testului.
Nu folositi probe inactivate la céldura.

Nu folositi probe si controale stabilizate cu azida.

Asigurati-va cd ati adus probele, calibratorii si controalele la temperatura de
20-25 °C nainte de masurare.

Datorité posibilei evaporari, probele, calibratorii si controalele din analizoare
trebuie analizate/masurate in maxim 2 ore.

cobas’

Materialele furnizate

Consultati sectiunea ,Reactivi - solutii de lucru” pentru reactivi.
Materialele necesare (nefurnizate)

- 08838534190, total PSA CalSet II, pentru 4 x 1.0 ml

L] 11776452122, PreciControl Tumor Marker, pentru 4 x 3.0 ml sau
11731416190, PreciControl Universal, pentru 4 x 3.0 ml

. 11732277122, Diluent Universal, solvent pentru probd 2 x 16 ml

sau
03183971122, Diluent Universal, solvent pentru proba 2 x 36 ml
= Echipament general de laborator

= Analizorul cobas e
Materiale suplimentare pentru analizorul cobas e 411:

. 11662988122, ProCell, solutie tampon pentru sistem, 6 x 380 ml

. 11662970122, CleanCell, solutie de spélare a celulei de masurare,
6 x 380 ml

. 11930346122, Elecsys SysWash, aditiv pentru apa de spélat,
1 x 500 ml

. 11933159001, Adaptor pentru SysClean
. 11706802001, AssayCup, 60 x 60 cupe de reactie
. 11706799001, AssayTip, 30 x 120 varfuri de pipete

. 11800507001, Clean-Liner
Materiale suplimentare pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602:

. 04880340190, ProCell M, 2 x 2 | solutie tampon pentru sistem

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 | solutie de spélare a celulei de
masurare

. 03023141001, PC/CC-Cups, 12 cupe pentru a preincalzi ProCell M
si CleanCell M inainte de utilizare

. 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 ml solutie de curétare pentru
a efectua finalizarea procesérii si clatirea din timpul schimbarii
reactivului

. 03004899190, PreClean M, 5 x 600 ml solutie de spalare a
sistemului de detectie

. 12102137001, AssayTip/AssayCup, 48 magazii x 84 cupe de
reactie sau varfuri de pipete, saci pentru deseuri

. 03023150001, WasteLiner, saci pentru deseuri

. 03027651001, SysClean Adapter M
Materiale suplimentare pentru toate analizoarele:

. 11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean, 5 x 100 ml
solutie de spalare a sistemului

Testarea

Pentru o efectuare optimd a testului, urmati instructiunile din acest
document pentru analizorul respectiv. Consultati manualul de utilizare
corespunzator pentru instructiuni privind testele specifice analizorului.

Resuspensia microparticulelor are loc automat inainte de utilizare.
Introduceti parametrii specifici testului prin citirea codului de bare al
reactivulul. In cazuri exceptionale, dacé nu poate fi citit codul de bare,
introduceti numérul format din 15 cifre.

analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Este necesara solutia

PreClean M.

Aducei reactivii refrigerati la aproximativ 20 °C si pozitionati-i pe discul de
reactiv (20 °C) al analizorului. Evitati formarea de spuma. Sistemul regleaza
automat temperatura reactivilor si deschiderea/inchiderea flacoanelor.

Calibrarea

Trasabilitatea: Testul Elecsys total PSA a fost standardizat conform
Standardului de Referintd OMS 96/670 (90 % PSA-ACT + 10 %
PSA liber).™

Fiecare set de reactivi Elecsys are o eticheté cu cod de bare care contine
informatiile specifice necesare pentru calibrarea lotului respectiv de reactivi.
Curba etalon predefinita este adaptata la analizor prin utilizarea CalSet
relevant.
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Frecventa calibrérii: Calibrarea trebuie efectuatd o singura datd per lot de
reactiv folosind reactiv proaspat (adica sunt cel mult 24 ore de cand kitul de
reactiv a fost inregistrat in analizor).

Intervalul de calibrare poate fi extins pe baza verificarii acceptabile a
calibrarii efectuata de laborator.

Repetarea calibrarii este recomandaté dupad cum urmeaza:
= dupd 12 s&ptdmani atunci cand folositi acelasi lot de reactiv
= dupd 7 zile (atunci c&nd folositi acelasi kit de reactiv pe analizor)

= dupa cum este necesar: de exemplu, cand rezultatele de la testarea de
control sunt in afara limitelor specificate

Controlul calitatii

Pentru controlul calltatu folositi PreciControl Tumor Marker sau PreciControl
Universal. PreciControl Universal nu este automatizat pentru acest test.
Consultati fisa metodologica corespunzétoare a PreciControl pentru
instruc;iuni privind manipularea

Pe langa acestea, se pot folosi si alte materiale de control adecvate.
Controalele pentru diferite intervale de concentratie ar trebui procesate

individual cel putin o datd la 24 ore atunci cand testul este in folosintd, o
dat per kit de reactiv si dupé fiecare calibrare.

Intervalele si limitele de control trebuie adaptate la cerintele individuale ale
fiecarui laborator. Valorile obtinute trebuie s se incadreze in limitele
definite. Fiecare laborator trebuie s& stabileasca mésuri corective de luat in
cazul in care valorile se situeaza in afara limitelor definite.

Daca este necesar, repetati determinérile pentru probele respective.
Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Calcul

Analizorul calculeaza automat concentratia de analit a fiecdrei probe (in
ng/ml sau in pg/l).

Limitari - interferenta

Testul nu este afectat de icter (bilirubind < 1112 pmol/l sau < 65 mg/dl),
hemoliza (Hb < 1.4 mmol/l sau < 2.2 g/dl), lipemie (Intralipid < 1500 mg/dl)
si biotina (< 4912 nmol/l sau < 1200 ng/ml).

Principii: Recuperare + 0.1 ng/ml din valoarea initiald < 1 ng/ml si in
intervalul + 10 % din valoarea initiald > 1 ng/ml.

Nu au fost observate interferente cu factorii reumatoizi pana la concentratia
de 1500 Ul/ml.

Nu exista efect de hook la doza ridicatd la concentratii ale tPSA de pan la
17000 ng/ml.

Testele in vitro au fost efectuate pe 28 farmaceutice de uz curent. Nu s-a
constatat nicio interferenta cu testul.

Tn cazuri rare poate aparea interferenta datorata titrurilor extrem de mari de
anticorpi, anticorpilor specifici analmlor streptavidinei sau ruteniului. Aceste
efecte sunt diminuate printr-un design de test adecvat.

Se stie cd in putine situatii exista izoforme de PSA si care pot fi determinate
diferit cu teste PSA diferite. Asemenea descoperiri au fost raportate
ocazional pentru testele PSA de la diversi producatori.!12.13

in scopuri de diagnosticare, rezultatele trebuie evaluate intotdeauna
impreund cu antecedentele medicale ale pacientului, cu examinarea clinica
si cu alte constatari.

Limite si intervale

Intervalul de masurare

0.006-100 ng/ml (definit prin limita de blanc si maximul curbei etalon).
Valorile inferioare limitei de blanc sunt exprimate ca < 0.006 ng/ml. Valorile
care depésesc intervalul de masurare sunt exprimate ca > 100 ng/ml (sau
pana la 5000 ng/ml pentru probele diluate de 50 ori).

Limitele inferioare de masurare

Limita de blanc, Limita de detectie si Limita de cuantificare
Limita de blanc = 0.006 ng/ml

Limita de detectie = 0.010 ng/ml

Limita de cuantificare = 0.014 ng/ml

Limita de Blanc, Limita de Detectie si Limita de Cuantificare au fost
masurate in concordanta cu cerintele EP17-A2 ale CLSI (Institutul de
standarde clinice si de laborator).

cobas’

Limita de blanc este valoarea de la percentila a 95-a de la

n > 60 determindri pentru probe fara analit din mai multe serii
independente. Limita de blanc corespunde concentratiei inferioare celei
gasite in probele fara analit cu o probabilitate de 95 %.

Limita de detectie se calculeaza pe baza Limitei de blanc si a deviatiilor
standard ale probelor cu concentratie joasa. Limita de detectie corespunde
celei mai mici concentratii de analit care poate fi detectati (valoare
superioara Limitei de blanc cu o probabilitate de 95 %).

Limita de cuantificare este cea mai redusa concentratie de analit care poate
fi masuratd reproductibil cu o precizie intermediard cu CV de < 20 %.

Dilutie
Probele cu concentratii ale tPSA deasupra intervalului de masurare pot fi
diluate cu Diluent Universal. Dilutia recomandatd este 1:50 (fie automat de

catre analizoare, fie manual). Concentratla probei diluate trebuie sa fie
>2ng/ml.

Dupa dilutia manuald, inmultiti rezultatul cu factorul de dilutie.

Dupé dilutia efectuata de analizor, softul ia automat dilutia in considerare
atunci cand calculeaz concentratia probei.

Valori agteptate

Valorile asteptate la barbatii normali sdnétogi

a) Studiile efectuate in doud centre clinice in Olanda si Germania cu testul
Elecsys total PSA pe serul de la 244 bérbati sanatosi din grupe de varsta
diferite au produs urmatoarele rezultate:

tPSA (ng/ml)
Varsta (ani) N Mediand percentila 95
<40 45 0.57 1.4
40-49 42 0.59 2.0
50-59 107 0.75 3.1
60-69 41 1.65 4.1
270 9 1.73 4.4

b) Distributia rezultatelor tPSA a fost mésuratd intr-o cohortd de 395 bérbati
normali, sanat03| cu varsta cuprinsa intre 50-94 ani (rezultatele unui studiu’

din SUA)

Tabelul de mai jos prezinta valorile tPSA masurate pe analizorul de
imunologie Elecsys 2010.

tPSA (ng/ml)
Vérsta (ani) N Mediand percentila 95
50-59 154 0.81 3.89
60-69 131 0.95 5.40
270 110 1.1 6.22

valorile tPSA in depistarea cancerului de prostatd

A fost efectuat un studiu de cohortd, multicentric, pentru a demonstra
eficacitatea testului Elecsys total PSA, cand este utilizat impreun cu tuseul
rectal digital (TR) ca adjuvant pentru detectarea cancerului prostatic la
bérbatii de 50 ani si peste.

in studiu au participat un total de 1121 barbati recrutati secvential, cu vérsta
minima de 50 ani. Varsta medie a cohortei a fost de 66.4 ani (95 % interval
de incredere = intre 65.9 si 66.8 ani).

Distributia valorilor tPSA dupé rezultatul biopsiei si rezultatul tactului rectal

Rezultatul biopsiei de prostata: benign

tPSA (ng/ml)
Rezultatul TR N Mediana Minimum Maximum
Normal 375 5.8 04 75.8
Patologic 355 49 0.3 29.6
Total 730 5.4 0.3 75.8
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Rezultatul biopsiei de prostaté: malign

cobas’

tPSA (ng/ml)
Rezultatul TR N Mediana Minimum Maximum
Normal 146 7.2 25 1221
Patologic 245 7.8 0.5 778.5
Total 391 74 0.5 778.5

Utilitatea tPSA in depistarea cancerului de prostata

Dupa cum este aratat in tabelul de mai jos, in aceasta cohorta de 1121
barbati, 391 (34.9 %) cazuri de cancer de prostata au fost depistate prin
biopsie. Rezultatele anormale la tuseul rectal (TR) au fost raportate pentru
245 (62.7 %) din 391 cazuri de cancer de prostatd, in timp ce rezultate
tPSA mai mari de 4 ng/ml au fost raportate pentru 336 (85.9 %) din cazurile
de cancer, pentru analizorul Elecsys 2010. Dintre cei 391 barbati
diagnosticati cu cancer, 379 (96.9 %) au avut fie un rezultat anormal la TR
fie o valoare a tPSA peste 4.0 ng/ml.

Valoarea predictiva pozitiva pentru testul Elecsys total PSA pe analizorul
Elecsys 2010 a fost de 0.390 folosind 4.0 ng/ml ca valoare cutoff
(malignitate la biopsia de prostata + tPSA > 4.0 ng/ml: n = 336 / tPSA

> 4.0 ng/ml: n = 862).

Rezultatele pentru tuseul rectal si tPSA in ceea ce priveste cancerul de
prostata depistat prin biopsie intr-o cohorta de:

1121 bérbati de 50 ani sau mai in varsta trimisi la urolog pentru evaluarea
prostatei.

Total TR+b) PSA+c) PSA+ PSA+si | PSA+si [ PSA-si
sau TR+ TR+ TR-d) TR+e)

Numar total 1121 600 862 1037 425 437 175

Nr. de biopsii de pros- 391 245 336 379 202 134 43

tata cu rezultat malign

% biopsii pozitive 34.9 408 39.0 36.5 475 30.7 246

b) TR anormal

c) valoarea tPSA > 4 ng/ml

d) TR normal

e) valoarea tPSA < 4 ng/ml

Analiza valorilor tPSA a fost realizatd cu analizoarele Elecsys 2010.
Fiecare laborator trebuie sé investigheze transferabilitatea valorilor

preconizate la propria populatie de pacienti si, daca este necesar, s&
determine propriile intervale de referinta.

Datele specifice de functionalitate

Mai jos sunt prezentate date reprezentative de performanta privind
analizoarele. Rezultatele obtinute in laboratoare individuale pot diferi.
Precizie

Precizia a fost calculatd folosind reactivii Elecsys, seruri umane cumulate si
controale intr-un protocol modificat (EP05-A3) al CLSI (Institutul pentru
standarde clinice si de laborator): 2 proceséri pe zi in duplicat, timp de

21 zile (n = 84). Au fost obtinute urmatoarele rezultate:

Analizorul cobas e 411
Repetabilitate Precizie
intermediara
Proba Medie SD cv SD cv
ng/ml ng/ml % ng/mi %
Ser uman 1 0.021 0.001 6.9 0.002 11.6
Seruman 2 0.739 0.016 2.2 0.022 29
Seruman 3 4.09 0.086 2.1 0.112 27
Seruman 4 10.9 0.166 1.5 0.241 2.2
Ser uman 5 51.2 1.26 25 1.53 3.0
Ser uman 6 87.0 1.66 1.9 2.51 29
Seruman 7 92.9 3.03 33 3.59 3.9
PreciControl TM1 3.91 0.081 2.1 0.123 3.1

Analizorul cobas e 411
Repetabilitate Precizie
intermediara
Proba Medie SD cv SD Ccv
ng/ml ng/ml % ng/ml %
PreciControl TM2 35.6 0.660 1.9 1.01 2.8
PreciControl U91 1.00 0.019 1.9 0.029 2.9
PreciControl U2 412 0.765 1.9 1.20 2.9
f) TM = tumor marker
g) U = Universal
Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602
Repetabilitate Precizie

intermediara
Probd Medie SD cv SD cv
ng/ml ng/ml % ng/ml %
Seruman 1 0.021 0.0008 4.0 0.001 6.8
Ser uman 2 0.750 0.013 17 0.016 2.2
Seruman 3 4.06 0.065 1.6 0.088 2.2
Ser uman 4 10.7 0.089 0.8 0.211 2.0
Seruman 5 50.5 0.460 0.9 0.905 1.8
Seruman 6 87.4 0.803 0.9 1.64 1.9
Seruman 7 93.9 3.56 3.8 3.88 41
PreciControl TM71 3.99 0.045 1.1 0.080 2.0
PreciControl TM2 35.8 0.351 1.0 0.693 1.9
PreciControl U91 0.977 0.010 1.1 0.019 1.9
PreciControl U2 39.7 0.388 1.0 0.800 2.0

Compararea metodelor

O comparatie a testului Elecsys total PSA, 08791686190 (analizor
cobas e 601; y) cu testul Elecsys total PSA, 04641655190 (analizor
cobas e 601; x) pe probe umane a dus la urmatoarele corelaii:

Numarul de probe masurate: 189

Passing/Bablok™ Regresie liniara
y =0.97x + 0.005 y =0.96x + 0.107
1=0.995 r=1.000

Concentratiile probelor au fost intre aprox. 0.007 si 98.0 ng/ml.

Specificitatea analitica

Pentru anticorpii monoclonali folositi, au fost gasite urmatoarele reactivitati
incrucisate:

PAP si ACT: niciuna; PSA si PSA-ACT sunt recunoscute pe bazé
echimolara.!s

Referinte

1 Henttu P, Vihko P. Prostate-specific Antigen and Human Glandular
Kallikrein: Two Kallikreins of the Human Prostate. Ann Med
1994;26:157-164.

2 Tewari PC, Bluestein Bl. Multiple forms of prostate specific antigen and
the influences of immunoassay design on their measurement in patient
serum. J Clin Ligand Assay, 18 1995;3:186-196.

3 Balk SP, Yoo-Joung K, Bubley GJ. Biology of Prostate-Specific
Antigen. J Clin Oncol 2003;21(2):383-391.

4 Jahn JL, Giovannuccie EL, Stampfer MJ. The high prevalence of
undiagnosed prostate cancer at autopsy: implications for epidemiology
and treatment of prostate cancer in the Prostate-specific Antigen-era.
Int J Cancer 2015;137:2795-2802

4/5 2022-09, V 3.0 Roméana



08791686500V3.0

Elecsys total PSA cobas’

5 Schroeder FH, Hugosson J, Roobol MJ, et al. Screening and prostate C € 0123
cancer mortality: results of the European Randomised Study of
Screening for Prostate Cancer (ERSPC) at 13 years of follow-up.

Lancet. 201 4,3842027-2035 M mwso[grgzgrs;ics GmbH, Sandhofer Strasse 116, D-68305 Mannheim
6 Louie KA, Seigneurin A, Cathcart P, et al. Do prostate cancer risk R +800 5505 6606

models improve the predictive accuracy of PSA screening? A meta-
analysis Ann Oncol 2015;26(5):848-864.

7 Scher HI, Kelly WK. Flutamide withdrawal syndrome: its impact on
clinical trials in hormone-refractory prostate cancer. J Clin Oncol
1993;11:1566-1572.

8 Partin AW, Pound CR, Clemens JQ, et al. Serum PSA after anatomical
radical prostectomy. The Hopkins experience after 10 years. Urol Clin
North Am 1993;20:713-725.

9 Roddam AW, Rimmer J, Nickerson C, et al. Prostate-specific antigen:
bias and molarity of commercial assays for PSA in use in England. Ann
Clin Biochem 2006;43:35-48.

10 WHO Technical Report Series, No. 904, 2002.

11 Van Duijnhoven HLP, Perqueriauz NCV, van Zon JPHM, et al. Large
discrepancy between prostate specific antigen results from different
assays during longitudinal follow-up of a prostate cancer patient. Clin
Chem 1996;42:637-641.

12 Wians FH. The “Correct” PSA Concentration. Clin Chem
1996;42:1882-1885.

13 Cohen RJ, Haffejee Z, Steele GS, et al. Advanced Prostate Cancer
With Normal Serum Prostate-Specific Antigen Values. Arch Pathol Lab
Med 1994;118:1123-1126.

14 Bablok W, Passing H, Bender R, et al. A general regression procedure
for method transformation. Application of linear regression procedures
for method comparison studies in clinical chemistry, Part Il
J Clin Chem Clin Biochem 1988 Nov;26(11):783-790.

5 Fornara and Semjonow. PSA:Der Weg zum Befund, W. Zuckschwerdt
Verlag, ISBN 3-88603 2002;790-798.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective, informa;iile despre produs
si fisele de metode ale tuturor componentelor necesare (in cazul in care
este disponibile in tara dumneavoastra).

In aceastd Fisd privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreagé
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Orice incident grav survenit la utilizarea dispozitivului trebuie raportat
producétorului si autoritétii competente din statul membru in care utilizatorul
si/sau pacientul este stabilit.

Rezumatul caracteristicilor de sigurantd si performantd poate fi consultat
aici:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed

—_

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urméatoarele simboluri si semne suplimentare
fata de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

Continutul kitului
Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
Reactiv
Calibrator

Volum dupa reconstituire sau omogenizare
Numérul Global al Articolului Comercial

Adaugarile, stergerile sau modificérile sunt indicate de o bard de modificare din margine.
© 2022, Roche Diagnostics
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cobas e 411
04618815190 04618815500 100 cobas e 601
cobas e 602
Romana Procedura de masurare

Informatii despre sistem

Pentru analizorul cobas e 411: numar de test 520
Pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: numér de cod al
aplicatiei 98

Retineti

Valoarea masuratd a anticorpilor IgG anti-toxoplasma a probei de la
pacient poate varia in functie de metoda de testare utilizatd. Asadar
rezultatul de laborator trebuie s& contind intotdeauna o declaratie privind
metoda de testare a Toxoplasma IgG utilizata. Valorile anticorpilor IgG
anti-toxoplasma masurate in probele de la pacienti rezultate din proceduri
de testare diferite nu pot fi comparate direct intre ele si ar putea
reprezenta cauza interpretarilor medicale eronate.

De aceea, rezultatele raportate de laborator catre medic trebuie sa
includa: ,Urméatoarele rezultate au fost obtinute cu testul Elecsys Toxo
lgG. Rezultatele obtinute cu testele altor producétori nu pot fi utilizate
interschimbabil.”

Scopul utilizarii
Test imunologic pentru masurarea cantitativa in vitro a anticorpilor IgG anti
Toxoplasma gondiiin serul si in plasma umana.

Metoda imunochimica cu electrochemiluminiscenta ,,ECLIA” este destinata
pentru a fi folosita pe analizoarele de imunologie Elecsys si cobas e.

Prezentare generala

Toxoplasmoza este o infectie relativ comuna cauzata de protozoarul
Toxoplasma gondii.

Infectia este in principal dobéndita prin ingestia de alimente sau apa
contaminate cu oochisti maturi eliberati de pisicd sau prin carmnea insuficient
preparata termic care contine oochisti tisulari.234 Infectia se poate
transmite si congenital daca o femeie este infectatd de novo in timpul
sarcinii sau cu scurt timp inainte de sarcina, si prin transplant de organe
sau prin transfuzie de sange de la un donator infectat.*

Infectia primara acut la indivizii sdnétosi este cel mai frecvent usoard sau
chiar asimptomatica si este urmata de 0 infectie latenta care per5|sta toatd
viata.>* Reactivarea unei infectii latente cu Toxoplasma poate apdrea ca
rezultat al i imunosupresiei (de ex. la primitorii de transplant, pacientii cu
cancer sau HIV) si poate fi asociata cu morbiditate si mortalitate crescutd. 34
Boala reactivata in cazul gazdelor i |munocomprom|se se prezintd frecvent
cu leziuni cerebrale, mai ales la pacientii cu imunosupresie avansaté
asociata cu HIV.34

Infectia primard materna cu Toxoplasma ap&ruta in timpul sarcinii poate
duce la afectarea severa a fatului, intrucat parazitul poate traversa
placenta.® Majoritatea copiilor cu infectie congenitald nu prezinta
simptome clinice la nastere, dar pot dezvolta sechele grave mai tarziu, cum
ar fi corioretinita, dlzabllltatl intelectuale si psihomotorii, afectiuni vizuale si
auditive.3678 Rata infectiel fetale creste cu varsta gesta’uonala ins4 riscul
de manifestéri clinice severe este mai mare in infectia matemna
timpurie.367.8

Instituirea precoce a tratamentului medicamentos in infectia acuta din
sarcina poate preintampina afectiunile congenitale sau ameliora severitatea
manifestarilor clinice.5”

Diagnosticul infectiei cu Toxoplasma este cel mai frecvent realizat prin
detectarea anticorpilor IgG si IgM specifici anti-Toxoplasma. 49

Masurarea anticorpilor Toxo IgG este utilizatd pentru a evalua statutul
serologic al infectiei T. gondi si prezenta acestora indicé o infectie latenta
sau acutd.*®

Detectarea anticorpilor IgM anti-Toxoplasma poate indica o infectie acuta
sau recentd cu Toxoplasma.349

Principiul ,sandwich”. Durata totald a testului: 18 minute.

= Prima incubare: 10 pl din probd, un anticorp monoclonal specific
T. gondibiotinilat si un anticorp specific T. gondiirecombinant, marcat cu
un complex de ruteniu® formeaza un complex de tip ,sandwich”.

= a2-aincubare: Dupd addugarea microparticulelor invelite in
streptavidina, complexul se leaga de faza solida prin interactiunea
biotinei cu streptavidina.

= Amestecul de reactie este aspirat in celula de masurare unde
microparticulele sunt captate magnetic pe suprafata electrodului.
Substantele nelegate sunt apoi indepartate cu ProCell/ProCell M.
Apllcarea unei tensiuni electrice induce apoi emisia chemiluminescenta
care este masuratd cu un fotomultiplicator.

= Rezultatele sunt determinate printr-o curba de calibrare specifica
instrumentului, generata prin calibrarea in 2 puncte si o curba etalon
furnizata prin codul de bare al reactivului sau e-cod de bare.

a) Tris(2,2-bipiridilruteniull) (Ru(bpy)z’)
Reactivi - solutii de lucru
Kitul de reactivi (M, R1, R2) este etichetat ca TOXIGG.

M Microparticule invelite in streptavidina (capac transparent), 1 flacon,
6.5ml:

Microparticule invelite in streptavidind 0.72 mg/ml; conservant.
R1 Toxoplasma-Ag-~biotina (capac gri), 1 flacon, 9 ml:

Antigenul specific T. gondii biotinilat (E. coli recombinant), > 400 pg/l,
solutie tampon TRIS 50 mmol/l, pH 7.5; conservant.

R2  Toxoplasma-Ag~Ru(bpy)3* (capac negru), 1 flacon, 9 mi:

Antigenul specific T. gondii (E. coli recombinant), marcat cu un
complex de ruteniu > 400 pg/l, solutie tampon TRIS 50 mmol/l,
pH 7.5; conservant.

TOXIGG Cal1 Calibrator negativ 1 (capac alb), 2 flacoane de 1.0 ml
fiecare:

Ser uman, nereactiv pentru IgG anti-Toxoplasma; solutie
tampon; conservant.

TOXIGG Cal2 Calibrator pozitiv 2 (capac negru), 2 flacoane de 1.0 ml
fiecare:

Ser uman, reactiv la IgG anti-Toxoplasma, aprox.
100 Ul/ml; solutie tampon; conservant.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro.

Luati masurile de precautie normale necesare pentru manipularea tuturor
reactivilor de laborator.

Eliminarea tuturor deseurilor trebuie s& se facé respectand normele in
vigoare.

Fisa cu date de securitate poate fi pusa la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

Diagnosticul de infectie acutd dobénditd in timpul sarcinii este stabilita prin Avertisment

seroconversia sau cresterea semnificativa a titrului anticorpilor (IgG si/sau ) -
IgM) in probe seriate.89 H317 Poate provoca o reactie alergicé a pielii.
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Prevenire:

P261 Evitati inhalarea prafului/ aburului/ gazului/ norului de
vapori/ vaporilor/ substantei pulverizate.

par2 Nu scoateti imbracdmintea de lucru contaminatd in afara
locului de munca.

P280 Purtati ménusi de protectie.

Raspuns:

P333 + P313 n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Solicitati
asistentd/ ingrijire medicald.

P362 + P364 Scoateti imbrac&mintea contaminata si spalati-o inainte de
reutilizare.

Eliminarea:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat
de eliminare a deseurilor.

Etichetele privind siguranta aplicate produsului respectd indrumérile GHS
UE.

Telefon contact: toate tarile: +49-621-7590
Toate produsele de origine umana trebuie considerate potential infectante.

Ambii calibratori (TOXIGG Cal1, TOXIGG Cal2) au fost preparati exclusiv
din séngele donatorilor testati individual si care nu prezinté antigen HBsAg
si anticorpi anti-HCV si anti- HIV.

Serul contindnd 1gG anti-Toxoplasma (TOXIGG Cal2) a fost filtrat steril.

Metodele de testare au utilizat teste aprobate de Administratia de Control al
Alimentelor si Medicamentelor (FDA) sau conforme cu Directiva Europeana
98/79/CE, Anexa Il, Lista A.

Cu toate acestea, intrucat nicio metoda de testare nu poate exclude cu

certitudine absoluta riscul potential infectant, produsul trebuie manipulat cu
aceeasi atentie ca si un specimen de la pacient. In cazul expunerii, trebuie
urmate directivele autoritatilor de sanatate responsabile. 01"

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manevrarea reactivilor

Reactivii din kit sunt gata de utilizat si sunt furnizati in flacoane compatibile
cu sistemul.

Analizorul cobas e 411: Calibratorii trebuie I&sati in analizor doar in timpul
calibrérii la 20-25 °C. Dupa utilizare, inchideti flacoanele cat mai curand
posibil si pastrati-le vertical la 2-8 °C.

Din cauza riscului potential de evaporare, nu trebuie realizate mai mult de
5 proceduri de calibrare per set de flacoane de calibrator.

Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Cu exceptia cazului in care
intregul volum este necesar pentru calibrarea in analizoare, transferati
alicotele calibratorilor gata de utilizare in flacoane goale cu capac aplicat

(CalSet Vials). Aplicati etichetele furnizate pe aceste flacoane suplimentare.

Depozitati alicotele pentru utilizare ulterioara la 2-8 °C.
Efectuati doar o singura procedura de calibrare per alicota.

Toate informatiile necesare pentru operarea corecta sunt disponibile prin
citirea codurilor de bare ale reactivului respectiv.

Retineti pentru analizoarele cobas e 602: Atat etichetele flacoanelor, cat si
enchetele suplimentare (daca sunt dlspon|b|le) contin 2 coduri de bare
diferite. Intoarcen capacul flaconului la 180° in pozma corectd, astfel incat
codul de bare dintre marcajele galbene sa poats fi citit de sistem.
Pozitionati flaconul pe analizor ca de obicei.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Nu congelati.

Depozitati kitul de reactivi Elecsys vertical pentru a asigura disponibilitatea
completd a microparticulelor in timpul amestecarii automate dinainte de
utilizare.

cobas’

Stabilitatea kitului de reactivi
nedeschis, la 2-8 °C

dupa deschidere la 2-8 °C

in analizoare

pana la data expirdrii indicata

12 saptdmani

2 saptamani sau

12 saptamani daca este pastrat
alternativ la frigider si in analizor
(pand la 84 ore)

Stabilitatea calibratorilor
nedeschis, la 2-8 °C

dupa deschidere la 2-8 °C

in cobas e 411 la 20-25 °C

in cobas e 601 si cobas e 602 la
20-25°C

Depozitati calibratorii vertical pentru a preintdmpina aderarea solutiei
calibratorului la capacul aplicat.

pana la data expirdrii indicata

8 saptdmani

pandla5 ore

de unica folosinta

Recoltarea si pregtirea specimenelor

Pot fi utilizate probele recoltate de la pacienti in viatd, donatori de sange
sau donatori individuali de organe, tesut sau celule, inclusiv probele de la
donatori obtinute in timp ce inima donatorului inci mai bate.

Performanta pentru utilizarea probelor de sénge de la cadavre (probe
recoltate port-mortem, in absenta batailor inimii) a fost stabilit in
conformitate cu recomandarea Paul-Erlich-Institut'2 pe probe obtinute in
interval de 24 ore de la deces. Nu au fost observate diferente calitative ale
probelor simple (nereactive) sau imbogatite (reactive) de la donatori
recoltate post-mortem comparativ cu cele de la donatori in viata.

Criteriu: Valoarea medie a probelor recoltate post-mortem comparativ cu
probele de la donatori in viaté intr-un interval de recuperare de 75-125%.

Numai specimenele din lista de mai jos au fost acceptate dupa testare.

Serul este colectat folosind eprubete de recoltare standard sau eprubete cu
gel de separare.

Plasma cu Li-heparind, Ko-EDTA, K3-EDTA si citrat de sodiu.

Criteriu: Recuperarea medie a probelor pozitive in intervalul 80-120% din
valoarea serica.

Stabilitate:

Pentru pacienti in viata si probe de la donatori obtinute in timp ce inima
donatorului inca mai bate: Stabile timp de 3 zile la 20-25 °C, 21 zile la
2-8 °C, 3 luni la -20 °C (+5 °C). Probele pot fi congelate de 6 ori.

Pentru probele recoltate post-mortem: Stabile timp de 1 zi la 20-25 °C,
7 zile la 2-8 °C. Probele pot fi congelate de 3 ori.

Tipurile de probe mentionate au fost testate cu o selectie de eprubete de
recoltare care erau dlspon|b||e pe piatd la momentul testarii, adica nu au
fost testate toate eprubetele disponibile, ale tuturor producatonlor
Sistemele de recoltare a probelor de la diferiti producétori pot contine
materiale variate care in unele cazuri pot mfluenta rezultatele testelor.
Atunci cand procesati probele in eprubete pr|mare (sisteme de recoltare a
probelor), urmati mstructlumle producatorului de eprubete.

Specimenele nu trebuie ulterior modificate cu aditivi (de ex. biocide,
antioxidanti sau substante care ar putea schimba pH-ul probei sau
oncentratla ionilor din proba), pentru a evita rezultatele eronate.

Centrifugati probele care contin sedimente si probele inghetate inainte de
efectuarea testului.

Pot fi folosite probe liofilizate, probe inactivate prin céldura si probe si
controale stabilizate cu azida (pé&nd la 0.1%).

Asigurati-va ca ati adus probele, calibratorii si controalele la temperatura de
20-25 °C inainte de mésurare.

Datorité posibilei evapordri, probele, calibratorii si controalele din analizoare
trebuie analizate/masurate in maxim 2 ore.

Materialele furnizate
Consultati sectiunea ,Reactivi - solutii de lucru” pentru reactivi.

Materialele necesare (nefurnizate)
04618823190, PreciControl Toxo IgG, 16 x 1.0 ml

. 11732277122, Diluent Universal, diluant pentru proba 2 x 16 ml sau
03183971122, Diluent Universal, diluant pentru proba 2 x 36 ml
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11776576322, CalSet Vials, 2 x 56 flacoane goale cu capac aplicat
= Echipament general de laborator

* Analizorul cobas e
Materiale suplimentare pentru analizorul cobas e 411:
11662988122, ProCell, solutie tampon pentru sistem, 6 x 380 ml
. 11662970122, CleanCell, solutie de spélare a celulei de masurare,
6 x 380 ml
- 11930346122, Elecsys SysWash, aditiv pentru apa de spalat,
1 x 500 ml
. 11933159001, Adaptor pentru SysClean
. 11706802001, AssayCup, 60 x 60 cupe de reactie
- 11706799001, AssayTip, 30 x 120 varfuri de pipete
. 11800507001, Clean-Liner
Materiale suplimentare pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602:
= [REF] 04880340190, ProCell M, 2 x 2 | solutie tampon pentru sistem

* [REF] 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 | solutie de spalare a celulei de
masurare

= [ReF] 03023141001, PC/CC-Cups, 12 cupe pentru a preincalzi ProCell M
si CleanCell M Tnainte de utilizare

= [REF] 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 ml solutie de curatare pentru
a efectua finalizarea procesarii i clatirea din tlmpui schimbrii
reactivului

. 12102137001, AssayTip/AssayCup, 48 magazii x 84 cupe de
reactie sau varfuri de pipete, saci pentru deseuri

. 03023150001, WasteLiner, saci pentru deseuri

03027651001, SysClean Adapter M
Materiale suplimentare pentru toate analizoarele:

11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean, 5 x 100 ml
solutie de spélare a sistemului

Testarea

Pentru o efectuare optima a testului, urmati instructiunile din acest
document pentru analizorul respectiv. Consultat| manualul de utilizare
corespunzator pentru instructiuni privind testele specifice analizorului.

Resuspensia microparticulelor are loc automat inainte de utilizare.
Introduceti parametrii specifici testului prin citirea codului de bare al
reactivului. In cazuri exceptionale, daca nu poate fi citit codul de bare,
introduceti numarul format din 15 cifre.

Aduceti reactivii refrigerati la aproximativ 20 °C si pozitionati-i pe discul de
reactiv (20 °C) al analizorului. Evitati formarea de spuma. Sistemul regleazi
automat temperatura reactivilor si deschiderea/inchiderea flacoanelor.
Pozitionati calibratorii in zona pentru probe.

Toate informatiile necesare pentru calibrarea testelor sunt automat
introduse prin citire in analizor.

Dupé ce este efectuatd calibrarea, depozitati calibratorii la 2-8 °C sau
eliminati-i (analizoarele cobas e 601 si cobas e 602).

Calibrarea

Trasabilitate: Aceasta metoda a fost standardizata conform celui de-al 3-lea
Standard International pentru serul anti-Toxoplasma (TOXM) de la NIBSC,
Marea Britanie.

Fiecare set de reactivi Elecsys Toxo IgG are o eticheté cu cod de bare care
contine informatia specifica necesara pentru calibrarea lotului respectiv de
reactiv. Curba etalon predefinitd este adaptata la analizor prin utilizarea
TOXIGG Cal1 si TOXIGG Cal2.

Frecventa calibréarii: Calibrarea trebuie efectuaté o singurd daté per lot de
reactiv folosind TOXIGG Cal1, TOXIGG Cal2 si reactiv proaspat (adica sunt
cel mult 24 ore de cand kitul de reactiv a fost mreglstrat in analizor).

Intervalul de calibrare poate fi extins pe baza verificarii acceptabile a
calibrarii efectuata de laborator.

Repetarea calibrarii este recomandata dupad cum urmeaza:
= dupd 1Iund (28 zile) atunci cand folositi acelasi lot de reactiv
* dupa 7 zile (atunci cand folositi acelasi kit de reactiv in analizor)

cobas’

* dupa cum este necesar: de exemplu, cand rezultatele testului de control
al calitatii sunt in afara limitelor specificate

= mai frecvent atunci cand este necesar, conform reglementarilor
pertinente

Controlul calitatii
Pentru controlul calitatii folositi PreciControl Toxo IgG.

Controalele pentru diferite intervale de concentratie ar trebui procesate
individual cel putin o daté la 24 ore atunci cand testul este in folosintd, o
dat per kit de reactiv si dupd fiecare calibrare.

Intervalele si limitele de control trebuie adaptate la ceriniele individuale ale
fiecarui laborator. Valorile obtinute trebuie sa se incadreze in limitele
definite. Fiecare laborator trebuie s stabileasca masuri corective de luat in
cazul in care valorile se situeaza in afara limitelor definite.

Daca este necesar, repetati determinérile pentru probele respective.

Respectati reglementarile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Calcul

Analizorul calculeaza automat concentratia de analit a fiecarei probe in
Ul/ml.

Interpretarea rezultatelor

Rezultatele obtinute cu testul Elecsys Toxo IgG trebuie interpretate dupa
cum urmeazd, luénd in considerare algoritmul respectiv care este folosit
pentru screeningul toxoplasmozei la femeile insarcinate in conformitate cu
ghidurile sau recomandérile locale sau nationale.

1. Testul Toxo IgG este folosit ca test de screening de prima linie
Nereactiv: < 1 Ul/ml

Echivoc: 2 1-< 3 Ul/ml

Reactiv: > 3 Ul/ml

Probele cu concentratii < 1 Ul/ml sunt considerate ca fiind nereactive la
testul Elecsys Toxo IgG.

Probele cu concentratii > 3 Ul/ml sunt considerate ca fiind pozitive pentru
anticorpi IgG anti T. gondn si indicd o infectie acuta sau latentd.

Pentru toate probele cu concentratii > 3 Ul/ml ar trebui realizat un test Toxo
IgM pentru a exclude stadiul precoce al infectiei cu Toxoplasma.

Probele cu concentratii > 3-< 30 Ul/ml si rezultat negativ la testarea IgM: Ar
trebui recoltatd o a doua probad, de ex. intr-un interval de 3 saptamani
pentru a exclude stadiul incipient al infectiei cu Toxoplasma arétat de o
crestere semnificativa a titrului antlcorpnor IgG anti Toxoplasma.

Probele intre 1 Ul/ml si < 3 Ul/ml sunt considerate ca fiind nedeterminate.
Probele trebuie retestate. in cazul in care rezultatul este inca echivoc, ar
trebui recoltaté o a doua proba, de ex. intr-un interval de 3 saptamani.

2. Testarea Toxo I9G si Toxo IgM este realizaté in paralel pentru toate
probele

Nereactiv: < 1 Ul/ml
Echivoc: > 1-< 30 Ul/ml
Reactiv: > 30 Ul/ml

Probele cu concentratii < 1 Ul/ml sunt considerate ca fiind nereactive la
testarea Elecsys Toxo IgG.

Probele cu concentratii intre 1 Ul/ml si < 30 Ul/ml sunt considerate ca fiind
nedeterminate. Probele trebuie retestate. In cazul in care rezultatul este
incd echivoc, ar trebui recoltatd o a doua probd, de ex. intr-un interval de
3 saptamani. Daca se obtin mereu concentratii intre 1 Ul/ml i < 30 Ul/ml
proba trebuie considerata ca fiind echivoca SI este necesara o evaluare
serologica de control.

Probele cu concentratii > 30 Ul/ml sunt considerate ca fiind pozitive pentru
anticorpi IgG anti T. gondu si indicd o infectie acuta sau latentd.

Diagnosticul de infectie acutd cu Toxoplasma este sustinut de cresterea
semnificativa a titrului anticorpilor IgG anti Toxo (de asemenea in intervalul
1 Ul/ml si < 30 Ul/ml) de la prima la a doua proba recoltata de ex. intr-un
interval de 3 saptamani si in plus prin rezultatele IgM specifice
Toxoplasmei.

Nota:
Un rezultat echivoc sau slab pozitiv poate indica o toxoplasmoza acutd in
stadiu incipient (de asemenea in absenta anticorpilor IgM anti Toxo).
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Rezultatele IgG anti-Toxoplasma intr-un anumit specimen, masurate cu
teste de la diferiti producétori, pot varia datorita diferentelor intre metodele
de testare si reactivii utilizati. Astfel, rezultatele raportate de laborator
medicului trebuie sa includa: ,Urmatoarele rezultate au fost obtinute cu
testul Elecsys Toxo IgG. Rezultatele obtinute cu testele altor producatori nu
pot fi utilizate interschimbabil.”

Limitari - interferenta

Un rezultat negativ al testului nu elimind complet posibilitatea unei infectii
cu T. gondii, Este posibil ca in stadiile incipiente ale infectiei acute, la
anumite persoane sa nu apara nivele decelabile de antlcorp| IgG.

Detectarea anticorpilor I9G specifici Toxoplasmei intr-o singura proba
indica o expunere anterioara la T. gondii dar nu este suficienta pentru a
face deosebirea intre o infectie acuté sau latentd (indiferent de titrul
antlcorp|lor I9G).

I timpul monitorizarii titrului anticorpilor IgG specifici Toxoplasmei se
recomanda testarea probelor succesive prin determinari in paralel.

Daca un tratament este prescris la timp, s-ar putea ca producerea de
anticorpi sa nu mai creasca. Concentratiile anticorpilor IgG si IgM pot
rdmane scézute si pot coexista ani de zile.

Rezultatele Elecsys Toxo IgG ar trebui utilizate impreuna cu istoricul
medical al pacientului, simptomele clinice i alte teste de laborator, cum ar
fi rezultatele IgM specifice Toxoplasmei, rezultatele aviditétii la Toxoplasma.

in cazul pacientilor cu HIV, al pacientilor care efectueaza tratament
imunosupresiv sau al pa0|ent||or cu alte afectiuni care duc la
imunosupresie, rezultatele trebuie interpretate cu prudenta.

Specimenele de la nou-ndscuti, sénge din cordonul ombilical, pacienti
pretransplant sau alte fluide b|olog|ce in afaré de ser si plasma cum ar fi
urina, saliva sau lichidul amniotic, nu au fost testate.

Testul nu este afectat de icter (bilirubina < 684 pmol/l sau < 40 mg/dl),
hemoliz& (Hb < 1.24 mmol/l sau < 2 g/dl), lipemie (Intralipid < 2000 mg/dl) si
biotind (< 246 nmol/l sau < 60 ng/ml).

Principiu: Recuperarea medie a probelor pozitive in intervalul + 20 % din
valoarea serica.

Nu ar trebui recoltate probe de la pacientii care primesc tratament cu doze
mari de biotind (adicd > 5 mg/zi), timp de minim 8 ore dupa ultima
administrare de biotina.

Nu au fost observate interferente cu factorul reumatoid p&nd la concentratia
de 6210 Ul/ml.

Testele in vitro au fost efectuate pe 18 farmaceutice de uz curent si
suplimentar pe spiramicing, sulfadiazing, acid folic i plrlmetamlna Nu s-a
constatat nicio interferenta cu testul.

in putine cazuri poate aparea interferenta datorata titrurilor extrem de mari
de ant|corp| impotriva componentelor |muno|og|ce streptavidinei sau
ruteniului. Aceste efecte sunt diminuate printr-un design de test adecvat.

in scopuri de diagnosticare, rezultatele trebuie evaluate intotdeauna

impreuna cu antecedentele medicale ale pacientului, cu examinarea clinica
si cu alte constatari.

Limite si intervale

Intervalul de masurare

0.13-650 Ul/ml (definit prin limita inferioara de detectie si maximul curbei
etalon). Valorile sub limita inferioaré de detectie sunt exprimate ca

< 0.13 Ul/ml. Valorile care depasesc intervalul de mésurare sunt exprimate
ca > 650 Ul/ml (sau pan la 13000 Ul/ml pentru probele diluate de

20 de ori).

Limitele inferioare de masurare

Limita inferioaré de detectie a testului

Limita inferioard de detectie: 0.13 Ul/ml

Limita de detectie inferioara reprezinta cea mai redusa concentratie
mésurabild de analit care poate fi diferentiaté de zero. Este calculatd ca
valoarea aflaté la doud deviatii standard deasupra standardului minim
(calibrator etalon, standard 1+ 2 SD, studiu de repetabilitate, n = 21).
Dilutie

Probele cu concentratii ale IgG anti-Toxo care depésesc intervalul de
mésurare pot fi diluate cu Diluent Universal. Dilutia recomandata este 1:20
(fie automat de catre analizor, fie manual). Concentratla probei diluate
trebuie sa fie > 3 Ul/ml.

Dupé dilutia manuald, inmultiti rezultatul cu factorul de dilutie.

cobas’

Dupé dilutia efectuata de analizor, softul ia automat dilutia in considerare
atunci cand calculeaza concentratia probei.

Dilutia manuald poate fi de asemenea realizatd folosind ser uman negativ
pentru IgG anti Toxoplasma.

Nota: Anticorpii anti Toxoplasma gondii sunt heterogeni. Aceasta poate
duce la un comportament nelinear al dilutiei.

O tendintd similard a dilutiei in intervalul de méasurare a aparut atunci cand
au fost diluate probe succesive de la acelasi individ. Au fost examinate
probe succesive pereche de n = 12. Intr-un set constituit din 30 probe cu o
concentratie in intervalul de masurare, nu au fost depistate concentratii mai
mari ale IgG anti Toxoplasma la dllut|e (atunci cand factorul de dilutie nu a
fost luat in considerare).

Valori agteptate

Prevalenta anticorpilor IgG anti T. gondii variaza considerabil in functie de
localizarea geograficé si varsta populatiei studiate.

Testul Elecsys Toxo 19G a fost folosit pentru a testa 996 probe din practica
clinica in Franta (sit 1) si 1001 probe din practica clinica in Germania (sit 2).
Dintre acestea, 231 (23.2 %, Franta), respectiv 376 (37.6 %, Germania) au
fost depistate ca fiind pozitive sau echivoce cu testul Elecsys Toxo IgG.

in urmétorul tabel este prezentata distributia acestor valori:

Ul/ml Sit 1, Franta, n = 996 Sit 2, Germania, n = 1001
N % din total N % din total

<1 765 76.8 625 62.5

1-< 3 1 0.1 9 0.9
3-<10 1 0.1 3 0.3

10-< 100 26 2.61 46 4.6
100-<300| 79 7.93 158 15.8
300-< 650 | 83 8.33 99 9.9

> 650 41 412 61 6.1

Fiecare laborator trebuie sa investigheze transferabilitatea valorilor
preconizate la propria populatie de pacienti si, dacé este necesar, s&
determine propriile intervale de referintd.

Datele specifice de performanta

Mai jos sunt prezentate date reprezentative de performanta privind
analizoarele. Rezultatele obtinute in laboratoare individuale pot diferi.

Precizie

Precizia a fost calculaté folosind reactivi Elecsys, probe de ser uman si
controale (repetabilitate n = 21, precizie intermediara n = 10); precma
intermediaré 1n analizorul MODULAR ANALYTICS E170 a fost determinatd
intr-un protocol modificat (EP5-A) al CLSI (Institutul pentru standarde
clinice si de laborator): de 6 ori pe zi timp de 10 zile (n = 60). Au fost
obtlnute urmatoarele rezultate:

Analizorul cobas e 411

Repetabilitate Precizie intermediara

Proba Medie | SD CV | Medie | SD cv
U/ml | U/ml | % | Ul/ml | U/ml | %

SUb), negativ 0 - 0.046
SU, pozitiv 222 | 0414 | 19 212 | 0.854 | 4.0
SU, pozitiv 316 | 503 | 16 296 | 107 | 36
PC® Toxo IgG 1 0.767 | 0.019 | 25 | 0.821 | 0.022 | 2.7
PC Toxo IgG 2 486 | 0.774 | 16 | 505 | 153 | 3.0

b) SU = ser uman
¢) PC = PreciControl
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Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602

Repetabilitate Precizie intermediara
Proba Medie | SD CV | Medie | SD cv

Uml | U/ml | % | Ulml | Uliml | %

SU, negativ 0.019 - - 0.013 - -
SU, pozitiv 217 | 0335 | 1.5 | 228 | 0.969 | 4.2
SU, pozitiv 299 | 374 | 13 | 327 | 174 | 53
PC Toxo IgG 1 0.879 | 0.014 | 1.6 | 0.836 | 0.047 | 5.7
PC Toxo IgG 2 502 | 1.06 | 21 | 499 | 149 | 3.0

Specificitatea analitica

232 probe cu potential de reactivitate incrucisatd au fost testate cu testul
Elecsys Toxo IgG si o comparatie intre specimene incluzand testul Toxo
IgG:

= continind anticorpi anti HBV, HCV, HIV**, CMV, EBV, HSV, VZV**,

Parvo B19, Rubeola, Treponema pallidum, Malaria*, Amebiaza,
Chlamydia si Gonorrhea
= continnd autoanticorpi (AMA, ANA)
* dupd vaccinarea impotriva HBV si a gripei
O concordant totala de 97.8 % (221/226) a fost observata la aceste
specimene cu testul Elecsys Toxo IgG si cu testul de comparatie.
127 probe au fost concordant negative iar 94 probe au fost pozitive. 6 probe
au fost echivoce fie cu testul Elecsys Toxo IgG, fie cu testul de comparatie.
* Malaria: 3 probe care au fost neconcordant pozitive cu testul Elecsys Toxo IgG, au avut de asemenea rezultat
pozitiv printr-un test de aglutinare directd.

**VZV: 1 probd neconcordant pozitiva; HIV: 1 probd neconcordant negativa cu testul Elecsys Toxo IgG

Compararea metodelor

Un total de 2225 probe proaspete sau inghetate analizate cu testele
Toxoplasma IgG disponibile pe piaté au fost testate si cu Elecsys Toxo IgG
in 4 situri. Au fost retestate toate probele cu rezultate neconcordante.
Rezolvarea problemei probelor neconcordante a fost efectuata folosind un
al doilea test Toxoplasma IgG disponibil pe piaté in situl 2 si prin utilizarea
unui test de aglutinare directd sau a unui test de imunofluorescenta specific
Toxo IgG in siturile 3, 4 si 5.

23 probe cu rezultate echivoce la unul dintre teste au fost excluse din
calculul final al sensibilitatii si al specificitatii relative.

Sensibilitatea relativa si specificitatea dupa rezolutie

Sit N | Sensibilitatea Limita Specificitatea Limita
relativa inferioara relativa inferioara
(%) de (%) de
incredere incredere
(%) (%)
2 992 | 100 (317/317) 99.1 99.8 (625/626) 99.2
3 439 |99.5(191/192) 97.6 98.8 (239/242) 96.8
4 380 | 100 (220/220) 98.7 100 (159/159) 98.1
5 391 | 100 (188/188) 98.4 99.0 (200/202) 96.9

Situl 2: Din 50 probe care au fost initial neconcordant pozitive cu testul
Elecsys Toxo IgG, 49 probe au fost de asemenea pozitive la testarea cu un
al doilea test Toxo IgG disponibil pe piata.

Situl 3: Din 8 probe care au fost initial neconcordant pozitive cu testul
Elecsys Toxo IgG, 5 probe au fost de asemenea pozitive la testarea cu un
test de aglutinare directa.

Situl 4: 1 proba care a fost initial neconcordant pozitiva cu testul Elecsys
Toxo IgG, a avut rezultat pozitiv printr-un test de aglutinare directa.

Situl 5: Din 3 probe care au fost initial neconcordant pozitive cu testul
Elecsys Toxo IgG, 1 proba a fost de asemenea pozitiva la testarea cu un
test I9G de imunofluorescenta.

Paneluri de seroconversie

fn doud studii, probele de seroconversie obtinute in timpul screeningului din
sarcind au fost testate cu testul Elecsys Toxo IgG, in comparatie cu doud
teste Toxo IgG diferite, disponibile pe piatd.

cobas’

in 24 paneluri de seroconversie continand 85 probe la primul sit, testul
Elecsys Toxo IgG a detectat 63 probe ca fiind pozitive sau echivoce.

55 probe au fost pozitive sau echivoce cu testul de comparatie.

in 29 paneluri de seroconversie continand 92 probe la al doilea sit,

61 probe au fost depistate ca fiind pozitive sau echivoce prin testul Elecsys

Toxo IgG, in timp ce 45 probe au fost pozitive sau echivoce cu testul de
comparatie.
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Pentru informatii suplimentare, vé rugam sa consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiel respective si fisele de metode ale
tuturor componentelor necesare (in cazul in care acestea sunt disponibile
intara dvs.).

In aceasté Fisé privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

—_

—_

—_
N

_
w

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urméatoarele simboluri si semne suplimentare
faté de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

ONTENT Continutul kitului

YSTEM Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
REAGENT Reactiv
CALIBRATOR Calibrator

Volum pentru reconstituire

[0} [Z1REe]
d
=

Numarul Global al Articolului Comercial

Adéugarile, stergerile sau modificérile sunt indicate de o bara de modificare din margine.
©2021, Roche Diagnostics
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cobas’

i [81 \4 [z
cobas e 411
04618858190 04618858500 100 cobas e 601
cobas e 602
Romana = Amestecul de reactie este aspirat in celula de masurare unde

Informatii despre sistem

Pentru analizorul cobas e 411: numar de test 530

Pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: numér de cod al
aplicatiei 95

Scopul utilizarii

Test imunologic pentru determinarea calitativa ,in vitro” a anticorpilor IgM
anti Toxoplasma gondiiin serul si plasma umana.

Metoda imunochimica cu electrochemiluminiscenta ,,ECLIA” este destinata
pentru a fi folositd pe analizoarele de imunologie Elecsys si cobas e.

Prezentare generala

Toxoplasmoza este o infectie relativ comuna cauzaté de protozoarul
Toxoplasma gondii.

Infectia este in principal dobéndita prin ingestia de alimente sau apa
contaminate cu oochisti maturi eliberati de pisicd sau prin camea insuficient
preparata termic care contine oochisti tisulari.234 Infectia se poate
transmite si congenital daca o femeie este infectatd de novo in timpul
sarcinii sau cu scurt timp Tnainte de sarcing, si prin transplant de organe
sau prin transfuzie de sange de la un donator infectat.*

Infectia primara acut la indivizii sdnétosi este cel mai frecvent usoard sau
chiar asimptomatica si este urmata de 0 infectie latenta care per5|sta toatd
viata.>* Reactivarea unei infectii latente cu Toxoplasma poate apdrea ca
rezultat al i imunosupresiei (de ex. la primitorii de transplant, pacientii cu
cancer sau HIV) si poate fi asociata cu morbiditate si mortalitate crescuta. 34
Boala reactivata in cazul gazdelor i |munocomprom|se se prezintd frecvent
cu leziuni cerebrale, mai ales la pacientii cu imunosupresie avansaté
asociata cu HIV.34

Infectia primard maternald cu Toxoplasma aparutd in timpul sarcinii poate
duce la afectarea severd a fatului, intrucét parazitul poate traversa
placenta.®¢ Majoritatea copiilor cu infectie congenital nu prezinta
simptome clinice la nastere, dar pot dezvolta sechele grave mai tarziu, cum
ar fi corioretinita, dlzabllltatl intelectuale si psihomotorii, afectiuni vizuale si
auditive.3678 Rata infectiel fetale creste cu varsta gestationala, ins riscul
de manifestéri clinice severe este mai mare in infectia maternald
timpurie.367.8

Instituirea precoce a tratamentului medicamentos in infectia acuta din
sarcind poate preintdmpina afectiunile congenitale sau ameliora severitatea
manifestarilor clinice.87

Diagnosticul infectiei cu Toxoplasma este cel mai frecvent realizat prin
detectarea anticorpilor IgG si IgM specifici anti-Toxoplasma.®49
Detectarea anticorpilor IgM anti-Toxoplasma poate indica o infectie acuta
sau recentd cu Toxoplasma.349

Masurarea anticorpilor IgG anti-Toxoplasma este utilizatd pentru a evalua
statutul serologic al mfectlel cu T. gondi si prezenta acestora indica o
infectie latenta sau acuta.®

Diagnosticul de infectie acuté dobéndita in timpul sarcinii este stabilita prin
seroconversia sau cresterea semnificativa a titrului anticorpilor (IgG si/sau
IgM) in probe seriate.®?

Principiul testului
Principiul testului cu p-capturd. Durata totald a testului: 18 minute.

= Prima incubare: Se realizeaza o dilutie initiald 1:20, automata, a 10 pl de

microparticulele sunt captate magnetic pe suprafata electrodului.
Substantele nelegate sunt apoi indepdrtate cu ProCell/ProCell M.
Apllcarea unei tensiuni electrice induce apoi emisia chemiluminescenta
care este masurata cu un fotomultiplicator.

= Rezultatele sunt masurate automat de soft prin compararea semnalului
electrochemiluminiscent obtinut de la produsul de reactie al probei cu
semnalul valorii cut-off obtinuta anterior prin calibrare.

a) Complex Tris(2,2"-bipiridil)ruteniu(ll) (Ru(bpy)3*)
Reactivi - solutii de lucru
Pachetul rastelului de reactivi (M, R1, R2) este etichetat ca TOXIGM.

M Microparticule invelite in streptavidina (capac transparent), 1 flacon,
6.5 ml:

Microparticule invelite in streptavidind 0.72 mg/ml; conservant.
R1  Toxoplasma-Ag-~Ru(bpy)3* (capac gri), 1 flacon, 9 ml:

Antigen Toxoplasma marcat cu un complex de ruteniu > 1 mg/;
solutie tampon MES®) 50 mmol/l, pH 6.0; conservant.

R2  Anti-h-IgM-Ab~biotina (capac negru), 1 flacon, 9 ml:

Anticorp monoclonal anti-h-IgM biotinilat (Soarece) > 500 pg/l; solutie
tampon HEPES® 50 mmol/l, pH 7.2; conservant.

b) MES = acid 2-morfolino-etan sulfonic
¢) HEPES = acid [4-(2-hidroxietil)-piperazind]-etan sulfonic

TOXIGM Cal1  Calibrator negativ 1 (capac alb), 2 flacoane de 0.67 ml

fiecare:

Ser uman, negativ pentru IgM anti-Toxoplasma;
conservant.

TOXIGM Cal2  Calibrator pozitiv 2 (capac negru), 2 flacoane de 0.67 ml

fiecare:

IgM anti-Toxoplasma (uman), aprox. 130 U/ml (unitati
Roche) in ser uman; conservant.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro.

Luati masurile de precautie normale necesare pentru manipularea tuturor
reactivilor de laborator.

Eliminarea tuturor deseurilor trebuie s& se facé respectand normele in
vigoare.

Fisa cu date de securitate poate fi pusé la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

proba cu Diluent Universal. Se adauga un anhgen recombinant specific Avertisment
T. gondii marcat cu un complex de ruteniu?. Anticorpii IgM H317 Poate provoca o reactie alergica a pielii.
anti-Toxoplasma prezenti in prob reactioneaza cu antigenul . ’
recombinant specific T. gondii, marcat cu ruteniu. Prevenire:
" Qi 3‘.’,1“.% L”;lmfo psaenﬁ:%?g?ﬁvgﬂttgmtgg?;ﬁggg" égﬁ%i)flig)i(ﬂl'g\’:eagé P261 Evitati inhalarea prafului/ aburului/ gazului/ norului de
de faza solida prin interactiunea dintre biotin i streptavidind. vapori/ vaporilor/ substantei pulverizate.
pa72 Nu scoateti imbracémintea de lucru contaminata in afara
locului de munca.
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P280
Raspuns:

Purtati manusi de protectie.

P333 + P313 In caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Solicitati
asistentd/ ingrijire medicald.

P362 + P364 Scoateti imbrdcamintea contaminaté si spalati-o inainte de
reutilizare.

Eliminarea:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat
de eliminare a deseurilor.

Etichetele privind siguranta aplicate produsului respecta indrumérile GHS
UE.

Telefon contact: toate tarile: +49-621-7590
Toate produsele de origine umana trebuie considerate potential infectante.

Toate produsele derivate din sdnge uman (TOXIGM Cal1, TOXIGM Cal2)
sunt preparate exclusiv din sangele donatorilor testati individual si nu contin
HBsAg sau anticorpi anti-HCV sau HIV.

Serul care contine IgM anti-Toxoplasma (TOXIGM Cal2) a fost filtrat steril.

Metodele de testare au utilizat teste aprobate de Administratia de Control al
Alimentelor si Medicamentelor (FDA) sau conforme cu Directiva Europeana
98/79/CE, Anexa Il, Lista A.

Cu toate acestea, intrucat nicio metoda de testare nu poate exclude cu
certitudine absoluta riscul potential infectant, produsul trebuie manipulat cu
aceeasi atentie ca si un specimen de la pacient. In cazul e Punern trebuie
urmate directivele autoritatilor de s&natate responsabile. 0!

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manevrarea reactivilor

Reactivii din kit sunt gata de utilizat si sunt furnizati in flacoane compatibile
cu sistemul.

Analizorul cobas e 411: Calibratorii trebuie Iasati in analizor doar in timpul
calibrérii la 20-25 °C. Dupa utilizare, inchideti flacoanele cat mai curand
posibil si pastrati-le vertical la 2-8 °C.

Din cauza riscului potential de evaporare, nu trebuie realizate mai mult de 5
proceduri de calibrare per set de flacoane.

Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Cu exceptia cazului in care
intregul volum este necesar pentru calibrarea analizoarelor, transferati
alicotele solutiilor de calibrare gata de utilizare in flacoane goale cu capac
aplicat (CalSet Vials). Aplicati etichetele furnizate pe aceste flacoane
suplimentare. Depozitati alicotele pentru utilizare ulterioar la 2-8 °C.

Efectuati doar o singura procedura de calibrare per alicotd.

Toate informatiile necesare pentru operarea corecta sunt disponibile prin
citirea codurilor de bare ale reactivului respectiv.

Retineti pentru analizoarele cobas e 602: Atat etichetele flacoanelor, cat si
etichetele suplimentare (dacé sunt disponibile) contin 2 coduri de bare
diferite. Intoarcetl capacul flaconului la 180° in pozma corecta, astfel incat
codul de bare dintre marcajele galbene s poati fi citit de sistem.
Pozitionati flaconul pe analizor ca de obicel.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Nu congelati.

Depozitati kitul de reactivi Elecsys vertical pentru a asigura disponibilitatea
completa a microparticulelor in timpul amestecarii automate dinainte de
utilizare.

Stabilitatea kitului de reactivi

nedeschis, la 2-8 °C pana la data expirdrii indicatad

dupé deschidere la 2-8 °C 12 sdptadméani

in analizoare 2 saptamani sau 12 saptamani
daca este pastrat alternativ la
frigider si in analizor (péné la 84

ore)

cobas’

Stabilitatea calibratorilor
nedeschis, la 2-8 °C

dupa deschidere la 2-8 °C
pe cobas e 411 la 20-25 °C

pe cobas e 601 si cobas e 602 la
20-25°C

Depozitati calibratorii vertical pentru a preintdmpina aderarea solutiei
calibratorului la capacul aplicat.

Recoltarea si pregatirea probelor
Numai specimenele din lista de mai jos au fost acceptate dupa testare.

Serul este colectat folosind eprubete de recoltare standard sau eprubete cu
gel de separare.

Plasma Li-heparind, Ks-EDTA si plasmé citrat de sodiu.

Criteriu: recuperarea medie a probelor pozitive in intervalul 80-120 % din
valoarea serica.

Stabil timp de 3 sdptdmani la 2-8 °C, 3 zile la 25 °C, 3 luni la
-20 °C (+ 5 °C). Probele pot fi congelate de 6 ori.

Tipurile de probe mentionate au fost testate cu o selectie de eprubete de
recoltare care erau disponibile pe piatd la momentul testarii, adica nu au
fost testate toate eprubetele disponibile, ale tuturor producatonlor
Sistemele de recoltare a probelor de la diferiti producétori pot contine
materiale variate care in unele cazuri pot mfluenta rezultatele testelor.
Atunci cand procesati probele in eprubete primare (sisteme de recoltare a
probelor), urmati mstructlumle producatorului de eprubete.

Specimenele nu trebuie ulterior modificate cu aditivi (de ex. biocide,
antioxidanti sau substante care ar putea schimba pH-ul probei sau
concentratia ionilor din probd), pentru a evita rezultatele eronate.

Probele amestecate si alte materiale artificiale pot avea efecte diferite
asupra diferitelor teste si astfel pot duce la rezultate neconcordante.

Centrifugati probele care contin sedimente si probele inghetate inainte de
efectuarea testului.

Pot fi folosite probe liofilizate, probe inactivate prin cldura si probe si
controale stabilizate cu azida (pana la 1 %).

AS|gurat| vé ¢ ati adus probele, calibratorii si controalele la temperatura de
20-25 °C inainte de masurare.

Datorité posibilei evaporari, probele, calibratorii si controalele din analizoare
trebuie analizate/masurate in maxim 2 ore.

pana la data expirdrii indicata

8 saptamani
pandla5 ore
de unica folosintd

Materialele furnizate

Consultati sectiunea ,Reactivi - solutii de lucru” pentru reactivi.
= 2 x 2 etichete pentru flacoane

Materialele necesare (nefurnizate)

. 04618866190, PreciControl Toxo IgM, 16 x 0.67 ml

. 11732277122, Diluent Universal, diluant pentru probd 2 x 16 ml sau
03183971122, Diluent Universal, diluant pentru proba 2 x 36 ml

. 11776576322, CalSet Vials, 2 x 56 flacoane goale cu capac aplicat
= Echipament general de laborator
= Analizorul cobas e
Materiale suplimentare pentru analizorul cobas e 411:
11662988122, ProCell, solutie tampon pentru sistem, 6 x 380 ml

. 11662970122, CleanCell, solutie de spélare a celulei de masurare,
6 x 380 ml

. 11930346122, Elecsys SysWash, aditiv pentru apa de spalat,
1x500 ml

. 11933159001, Adaptor pentru SysClean
. 11706802001, AssayCup, 60 x 60 cupe de reactie
. 11706799001, AssayTip, 30 x 120 varfuri de pipete

- 11800507001, Clean-Liner
Materiale suplimentare pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602:

04880340190, ProCell M, 2 x 2 | solutie tampon pentru sistem
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* [Rer] 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 | solutie de spalare a celulei de
masurare

= [ReF] 03023141001, PC/CC-Cups, 12 cupe pentru a preincalzi ProCell M
si CleanCell M Tnainte de utilizare

= [REF] 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 ml solutie de curatare pentru
a efectua finalizarea procesarii i clatirea din tlmpui schimbrii
reactivului

. 12102137001, AssayTip/AssayCup, 48 magazii x 84 cupe de
reactie sau varfuri de pipete, saci pentru deseuri

. 03023150001, WasteLiner, saci pentru deseuri

03027651001, SysClean Adapter M
Materiale suplimentare pentru toate analizoarele:

11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean, 5 x 100 ml
solutie de spélare a sistemului

Test

Pentru o efectuare optima a testului, urmati instructiunile din acest
document pentru analizorul respectiv. Consultat| manualul de utilizare
corespunzator pentru instructiuni privind testele specifice analizorului.
Resuspensia microparticulelor are loc automat inainte de utilizare.
Introduceti parametrii specifici testului prin citirea codului de bare al
reactivului. In cazuri exceptionale, daca nu poate fi citit codul de bare,
introduceti numarul format din 15 cifre.

Aduceti reactivii refrigerati la aproximativ 20 °C si pozitionati-i pe discul de
reactiv (20 °C) al analizorului. Evitati formarea de spuma. Sistemul regleaza
automat temperatura reactivilor si deschiderea/inchiderea flacoanelor.
Pozitionati calibratorii in zona pentru probe.

Toate informatiile necesare pentru calibrarea testelor sunt automat
introduse prin citire in analizor.

Dupé ce este efectuatd calibrarea, depozitati calibratorii la 2-8 °C sau
eliminati-i (analizoarele cobas e 601 si cobas e 602).

Calibrarea
Trasabilitatea: Aceasta metoda a fost standardizata conform unui standard
Roche. Unitétile de masura au fost selectate arbitrar.

Frecventa calibrérii: Calibrarea trebuie efectuatd o singurd data per lot de
reactiv folosind TOXIGM Cal1, TOXIGM Cal2 si reactiv proaspat (adica
sunt cel mult 24 ore de cand kitul de reactiv a fost inregistrat in analizor).
Intervalul de calibrare poate fi extins pe baza verificarii acceptabile a
calibrarii efectuata de laborator.

Repetarea calibrarii este recomandata dupd cum urmeaza:
* dupé 1 lund (28 zile) atunci cand folositi acelasi lot de reactiv
* dupé 7 zile (atunci c&nd folositi acelasi kit de reactiv pe analizor)

= dupd cum este necesar: de exemplu, cand rezultatele de la testarea de
control sunt in afara limitelor specificate

= mai frecvent atunci cand este necesar, conform reglementarilor
pertinente

Intervalul pentru semnalele de electrochemiluminiscenta (numar) pentru

calibratorii:

Calibrator negativ (TOXIGM Cal1): 400-2500

Calibrator pozitiv (TOXIGM Cal2): 4500-35000

Controlul calitatii
Pentru controlul calitétii, folositi PreciControl Toxo IgM.

Controalele pentru diferite intervale de concentratie ar trebui procesate
individual cel putin o dat la 24 ore atunci cand testul este in folosintd, o
data per kit de reactiv si dupé fiecare calibrare.

Intervalele si limitele de control trebuie adaptate la cerintele individuale ale
fiecarui laborator. Valorile obtinute trebuie s& se fncadreze in limitele
definite. Fiecare laborator trebuie sa stabileasca masuri corective de luat in
cazul in care valorile se situeaza in afara limitelor definite.

Daca este necesar, repetati determinrile pentru probele respective.

Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Nota:

Din motive tehnice, valorile tinté restabilite doar pentru o anumita
combinatie reactiv - lot de control trebuie introduse manual pe toate

cobas’

analizoarele (cu exceptia analizorului cobas e 602). in consecinta,
consultati intotdeauna f|sa cu valori de referinta aflat in kitul reactivului sau
kitul PreciControl pentru a vé asigura ca sunt folosite valorile tinta corecte.
Atunci cand este folosit un reactiv sau un lot de control nou, analizorul va
folosi valorile originale codificate in codurile de bare ale controlului.

Calcul

Analizorul calculeaza automat valoarea limitd pe baza masurarii
TOXIGM Cal1 si TOXIGM Cal2. Rezultatul unei probe este exprimat ca
reactiv sau non-reactiv si de asemenea sub forma unui indice de cutoff
(semnal proba/cutoff).

Interpretarea rezultatelor

Rezultatele obtinute cu testul Elecsys Toxo IgM pot fi interpretate dupé cum
urmeaza:

Nereactiv: ICO < 0.8
Echivoc: ICO>0.8-<1.0
Reactiv: ICO>1.0

Probele cu un indice cutoff < 0.8 sunt nereactive cu testul Elecsys Toxo
IgM.

Probele cu un indice cutoff intre > 0.8 si < 1.0 sunt considerate ca fiind
echivoce. Probele trebuie retestate. In cazul in care rezultatul este incd
echivoc, ar trebui testatd o a doua proba, de ex. intr-un interval de 2-3
saptamani. Probele cu un indice cutoff > 1.0 sunt reactive cu testul Elecsys
Toxo IgM.

Marimea rezultatului masurat peste cutoff nu este un indiciu privind
cantitatea totala de anticorpi prezenta in proba.

Rezultatele IgM anti-Toxoplasma intr-un anume specimen, masurat cu
teste de la diferiti producétori, poate varia datorita diferentelor intre
metodele de testare i reactivii utilizati.

Limitari - interferenta

Un rezultat negativ al ‘testului Toxo IgM, de asemenea in combinatie cu un
rezultat Toxo IgG pozitiv, nu elimind complet posibilitatea unei mfectn acute
cu Toxoplasma gondii:

= Este posibil ca in stadiile incipiente ale infectiei acute, la anumite
persoane s nu apard niveluri decelabile de anticorpi IgM anti-
Toxoplasma. La o parte din acesti indivizi poate fi depistat un rezultat
echivoc sau slab pozitiv cu testul Elecsys Toxo IgG, care poate indica o
infectie acuta fn stadiu incipient. Ar trebui testata o a doua probd, de ex.
intr-un interval de 2 saptamani. Diagnosticul de infectie acuta cu
Toxoplasma este sustinut de detectarea anticorpilor [gM anti-
Toxoplasma si/sau o crestere semnificativa a titrului anticorpilor Elecsys
Toxo IgG in a doua proba.

* Laanumiti indivizi anticorpii IgM specifici anti-Toxoplasma pot reveni la
concentratn nereactive la cateva saptdmani dupa infectia cu T. gondii.

Un rezultat pozitiv al testului Toxo IgM dintr-o singura proba, de asemenea
in combinatie cu un rezultat Toxo IgG negativ, nu este suficient s&
demonstreze o infectie acute cu Toxoplasma gondii:

= Concentratiile crescute ale anticorpilor IgM pot persista chiar si ani dupa
infectia |n|t|ala 1213 pentry clarificare ar trebui efectuate teste Ulterioare
sauo comblnatle de metode de testare.!.13.14.15

= In cazuri foarte rare, pot apérea rezultate Toxo IgM fals reactive. Daca
rezultatele Toxo IgM nu sunt concordante cu dovezile clinice, se
recomandd testarea suplimentara pentru confirmarea rezultatului. In
vederea unui diagnostic, rezultatele trebuie utilizate in combinatie cu
alte date (de ex., rezultatele altor teste, precum Toxo IgG si
Toxo IgG Awdny) si impresii clinice, care pot fi, de altfel, nespecifice.

= in diagnosticarea infectiei cu Toxoplasma, in special in timpul sarcinii,
daca decizille terapeutice depind de diagnostic, se vor respecta
ghidurile medicale actuale locale sau, dacé sunt disponibile, cele
globale, oferite de societati medicale profesionale.

Tratamentul timpuriu poate preveni cresterea productiei de anticorpi.

Concentratiile anticorpilor IgG si IgM pot rdméne scézute si pot coexista ani

de zile.

in cazul pacientilor cu HIV, al pacientilor care efectueaza tratament
imunosupresiv sau al pa0|ent|Ior cu alte afectiuni care duc la
imunosupresie, rezultatele trebuie interpretate cu prudenta.

Probele de la nou-nascuti, sdnge din cordonul ombilical, pacientii
pretransplant sau alte fluide biologice in afara de ser si pIasma cum ar fi
urina, saliva sau lichidul amniotic, nu au fost testate.
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Testul nu este afectat de icter (bilirubina < 684 ymol/l sau < 40 mg/dl),
hemoliz& (Hb < 1.24 mmol/l sau < 2 g/dl), lipemie (Intralipid < 2000 mg/dl) si
biotind (< 246 nmol/l sau < 60 ng/ml).

Criteriu: recuperarea medie a probelor pozitive in intervalul + 20 % din
valoarea serica.

Nu ar trebui recoltate probe de la pacientii care primesc tratament cu doze
mari de biotina (adicd > 5 mg/zi), timp de minim 8 ore dupa ultima
administrare de biotind.

Nu au fost observate interferente cu factorul reumatoid pané la concentratia
de 3720 Ul/ml.

Efectul de hook la doze mari nu determina rezultate fals-negative in testul
Elecsys Toxo IgM.

Testele in vitro au fost efectuate pe 18 farmaceutice de uz curent si
suplimentar pe spiramicind, sulfadiazind, acid folinic si piimetamind. Nu s-a
constatat nicio interferenta cu testul.

S-a observat o interferentd cu IgM nespecific, ca si in cazul multor teste de
{-captura. Cantitatile in crestere de IgM nespecific pot duce la o scidere a
recuperaru probelor pozitive cu testul Elecsys Toxo IgM.

in putine cazuri poate apdrea interferenta datorata titrurilor extrem de mari
de anticorpi impotriva componentelor imunologice, streptavidinei sau
ruteniului. Aceste efecte sunt diminuate printr-un design de test adecvat.

Datele specifice de performanta

Mai jos sunt prezentate date reprezentative de performanta privind
analizoarele. Rezultatele obtinute in laboratoare individuale pot diferi.

Precizie

Precizia a fost calculata folosind reactivii Elecsys, probe de ser uman si
serurile de control (repetabilitate n = 21, precizie intermediara n = 10);
precizia intermediara pe analizorul MODULAR ANALYTICS E170 a fost
determinatd intr-un protocol modificat (EP5-A) al CLSI (Institutul pentru
standarde clinice si de laborator): de 6 ori pe zi timp de 10 zile (n = 60). Au
fost obtinute urmétoarele rezultate:

cobas’

neconcordante a fost efectuata prin testul de aviditate. 51 probe cu
rezultate echivoce la unul din teste au fost excluse din calculul final al
sensibilitatii si specificitatii relative.

Sensibilitatea relativa si specificitatea dupa rezolutie

Stu- | N | Sensibilitatea Limita Specificitatea Limita
diu relativa minima de relativa minima de
% incredere % incredere
% %
1 785 95.3 91.7 98.8 97.8
(162/170) (595/602)
2 390 98.8 94.5 99.7 98.4
(83/84) (294/295)

Analizorul cobas e 411
Repetabilitate Precizie intermediara
Proba Medie | SD CV | Medie | SD cv
ICOY | ICO % ICO | ICO %
SUe), negativ 0.109 | 0.002 | 22 | 0.103 | 0.006 | 5.4
SU, pozitiv 1.37 | 0.021 | 15 1.33 | 0.034 | 25
SU, pozitiv 3.78 | 0.067 1.8 3.70 | 0.171 4.6
PC’ Toxo IgM 1 0.120 | 0.002 | 1.6 | 0.118 | 0.005 | 4.1
PC Toxo IgM 2 1.35 | 0.015 | 1.1 1.29 | 0.043 | 33

d) ICO = indice cutoff
€) SU = ser uman
f) PC = PreciControl

Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602
Repetabilitate Precizie intermediara
Proba Medie | SD CV | Medie | SD cv
ICO | ICO % ICO | ICO %
SU, negativ 0.107 | 0.002 | 1.8 | 0.103 | 0.002 | 1.9
SU, pozitiv 1.33 | 0.011 | 09 | 136 | 0.023 | 1.7
SU, pozitiv 386 | 0034 | 09 | 383 | 0061 | 1.6
PC Toxo IgM 1 0.116 | 0.002 | 1.6 | 0.117 | 0.002 | 1.7
PC Toxo IgM 2 1.30 | 0015 | 12 | 131 | 0032 | 24

Compararea metodelor

In studiul 1, performanta testului Elecsys Toxo IgM a fost determinaté prin_
testarea unui numar de 826 probe proaspete si congelate in doud centre, in
comparatle cu un test IgM anti-Toxoplasma disponibil pe piata.

Tn studiul 2, testul Elecsys Toxo IgM a fost comparat cu alt test IgM anti-
Toxoplasma disponibil pe piata, prin testarea a 400 probe proaspete si
congelate. In ambele studii au fost testate din nou toate probele cu rezultate
initial neconcordante. Rezolvarea problemei probelor repetat

Studiul 1: Din 21 probe care au fost initial neconcordant negative cu testul
Elecsys Toxo IgM, 11 probe au prezentat un rezultat cu aviditate mare,

2 probe au avut rezultat negativ cu Toxo ISAGA IgM. 7 probe neconcordant
negative au prezentat un rezultat scazut la testul de aviditate, 1 probd a
avut rezultat pozitiv cu Toxo ISAGA IgM. 5 probe care au fost neconcordant
pozitive cu testul Elecsys Toxo IgM au prezentat un rezultat crescut la testul

Studiul 2: D|n 12 probe care au fost initial neconcordant negative cu testul
Elecsys Toxo IgM, 11 probe au prezentat un rezultat crescut la testul de
aviditate. 1 proba a prezentat un rezultat scazut la testul de aviditate.

1 probd care a fost neconcordant pozitiva cu testul Elecsys Toxo IgM era
de la un individ fara infectie cu Toxoplasma.

Specificitatea analitica

455 probe cu potential de reactivitate incrucisatd au fost testate cu testul
Elecsys Toxo IgM s si un test comparativ Toxo IgM incluzand specimene:

= continand anticorpi impotriva HAV, HBV*, HCV, HIV, CMV, EBV*, HSV,
VZV, Rubeolei, Treponema pallidum, Malariei**, Amebiazei, Chlamydiei
si Gonoreei

= contindnd autoanticorpi (AMA*, ANA) si titruri crescute de factor
reumatoid

* dupd vaccinarea impotriva HBV si a gripei

O concordanta generala de 98.9 % (446/451) a fost observat la aceste

specimene cu testul Elecsys Toxo IgM si cu testul de comparatie.

444 probe au fost concordant negative iar 2 probe au fost pozitive. 4 probe

au avut rezultat echivoc fie cu testul Elecsys Toxo IgM, fie cu testul de

comparatie, si au fost excluse.

1* probd neconcordante in fiecare din aceste grupuri
** 2 probe neconcordante

Paneluri de seroconversie

in dou studii probele de seroconversie obtinute in timpul screeningului din
sarcind au fost testate cu testul Elecsys Toxo IgM, in comparatie cu doud
teste Toxo IgM diferite, disponibile pe piata.

In 24 paneluri de seroconversie contindnd 83 probe la primul centru, testul
Elecsys Toxo IgM a detectat 64 din 66 probe cu rezultat pozitiv la un test de
comparatie. 2 seruri neconcordant negative erau probe de urmérire,
recoltate la mai mult de 8 séptdmani dupa infectie.

In 29 paneluri de seroconversie (incluzand 92 probe) la al doilea centru,
testul Elecsys Toxo IgM a detectat 67 din 74 probe cu rezultat pozitiv la un
doilea test de comparatie. 2 seruri neconcordant negative din faza
incipienta a infectiei au avut de asemenea rezultat negativ la alt test de
comparatie. In doua paneluri (cuprinzand 3 si 2 recoltari seriate din faza
cea mai timpurie a infectiei) nu a fost detectat IgM, insé seroconversia a
putut fi demonstrata prin testul Elecsys Toxo IgG.

in ambele paneluri au fost depistate cateva probe cu rezultate
neconcordant negative la alte doua teste IgM anti-Toxoplasma disponibile
pe piata.

Referinte

1 Montoya JG, Liesenfeld O. Toxoplasmosis.
Lancet 2004;363:1965-1976.

2 Jones JL, Dubey JP. Foodborne toxoplasmosis. Clin Infect Dis
2012;55:845-851.

3 Halonen SK, Weiss LM. Toxoplasmosis. Handb Clin Neurol
2013;114:125-145.

4/5 2022-10, V 14.0 Roména



04618858500V14.0

Elecsys Toxo IgM

4 Jones JL, Parise ME, Fiore AE. Neglected parasitic infections in the
United States: toxoplasmosis. Am J Trop Med Hyg 2014;90:794-799.

5  Luft BJ, Remington JS. Toxoplasmic encephalitis in AIDS.
Clin Infect Dis 1992;15:211-222.

6 Kieffer F, Wallon M. Congenital toxoplasmosis. Handb Clin Neurol
2013;112:1099-1101.

7 Moncada PA, Montoya JG. Toxoplasmosis in the fetus and newborn:
an update on prevalence, diagnosis and treatment. Expert Rev Anti
Infect Ther 2012;10:815-828.

8 Robert-Gangneux F, Dardé ML. Epidemiology of and diagnostic
strategies for toxoplasmosis. Clin Microbiol Rev 2012;25:264-296.

9 Murat JB, Hidalgo HF, Brenier-Pinchart MP, et al. Human
toxoplasmosis: which biological diagnostic tests are best suited to
which clinical situations? Expert Rev Anti Infect Ther 2013;11:943-956.

10 Occupational Safety and Health Standards: Bloodborne pathogens.
(29 CFR Part 1910.1030). Fed. Register.

11 Directive 2000/54/EC of the European Parliament and Council of
18 September 2000 on the protection of workers from risks related to
exposure to biological agents at work.

12 Meek B, van Gool T, Gilis H, et al. Dissecting the IgM antibody
response during the acute and latent phase of toxoplasmosis.
Diagn Microbiol Infect Dis 2001;41:131-137.

Bobic B, Sibalic D, Djurkovic-Djakovic O. High levels of IgM Antibodies
Specific for Toxoplasma gondii in Pregnancy 12 Years after Primary
Toxoplasma Infection. Gynecol Obstet Invest 1991;31:182-184.

Remington JS, Mc Leod R & Desmonts G 2001, Toxoplasmosis,
205-346, in J.S. Remington & J.O. Klein (ed.), Infectious Diseases of
the Fetus and Newborn Infant, 5th ed. W.B. Saunders, Philadelphia,
Pa.

Thulliez P. Maternal and foetal infection: in Toxoplasmosis (eds D.H.M.
Joynson, T.G. Wreghitt) Cambridge University Press, 2001:193-213
ISBN 0521 44328 8.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective si fisele de metode ale
tuturor componentelor necesare (in cazul in care acestea sunt disponibile
intara dvs.).

In aceasta Fisa privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urmétoarele simboluri si semne suplimentare
fata de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):
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cobas’

i | | EvsTen
cobas e 411
08429324 190 200 cobas e 601
cobas e 602
Roména R2  Anti-TSH-Ab~Ru(bpy)3* (capac negru), 1 flacon, 12 ml:

Informatii despre sistem

Pentru analizorul cobas e 411: numar de test 1820

Pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602: Numér de cod
aplicatie 627

Scopul utilizarii

Test imunologic pentru mésurarea cantitativa in vitro a tirotropinei in serul si
plasma umana.

Metoda imunochimica cu electrochemiluminiscentd ,ECLIA” este destinata
pentru a fi folositd pe analizoarele de imunologie cobas e.

Prezentare generala

Hormonul de stimulare tiroidiana (TSH, tirotropina) este o glicoproteind cu o
masé moleculara de aprox. 30000 daltoni, care consta din doua subunitati.
B-subunitatea transporté informatia imunologica si biologica specifica TSH,
in timp ce lantul o transporta informatia specifica speciei si detine o
secventa de aminoacizi identicd cu cea a lanturilor o ale LH, FSH si hCG.!

TSH se formeaza in celulele bazofile specifice din glanda pituitara
anterioara si este supus unei secvente circadiene de secretie. Eliberarea
hipofizald de TSH (hormonul tirotropic) este mecanismul de reglare central
pentru actiunea biologica a hormonilor tiroidieni. TSH are o actiune
stimulanta in toate stadiile de formare si secretie a hormonului tiroidian; de
asemenea, are efect proliferant.!

Determinarea TSH serveste ca test initial in diagnosticul tiroidian. Chiar si
cele mai mici schimbéri de concentratie a hormonilor tiroidieni liberi atrag
dupa sine schimbari opuse mult mai mari la nivelul TSH. Astfel, TSH este
un parametru foarte sensibil si specific in evaluarea functiei tiroidiene si
este indeosebi potrivit in detectia sau excluderea timpurie a tulburarilor de
la nivelul circuitului central de reglare dintre hipotalamus, glanda pituitara si
tiroidd. 23456

Testul Elecsys TSH foloseste anticorpi monoclonali directionati specific

impotriva TSH uman. Anticorpii marcati cu complex de ruteniu® consté

dintr-o constructie chimerica din compusi umani si murini. Drept rezultat,

efectele de interferenta din cauza HAMA (anticorpi umani anti-murini) sunt

eliminate fn mare parte.

a) Complex Tris(2,2-bipiridil)ruteniu(1l) (Ru(bpy)3*)

Metoda de masurare

Principiul ,sandwich”. Durata totald a testului: 18 minute.

= Prima incubare: 50 pl din probd, un anticorp monoclonal specific TSH
biotinilat si un anticorp monoclonal specific TSH marcat cu un complex
de ruteniu reactioneaza si formeaza un complex de tip ,sandwich”.

= a2-aincubare: Dupd addugarea microparticulelor invelite in
streptavidina, complexul se leagé de faza solida prin interactiunea
biotinei cu streptavidina.

= Amestecul de reactie este aspirat in celula de masurare unde
microparticulele sunt captate magnetic pe suprafata electrodului.
Substantele nelegate sunt apoi indepértate cu ProCell/ProCell M.
Aplicarea unei tensiuni electrice induce apoi emisia chemiluminescenta
care este masuratd cu un fotomultiplicator.

* Rezultatele sunt determinate printr-o curba de calibrare specifica
instrumentului, generata prin calibrarea in 2 puncte si o curb etalon
furnizata prin codul de bare al reactivului sau e-cod de bare.

Reactivi - solutii de lucru

Kitul de reactivi este etichetat ca TSH.

M Microparticule invelite in streptavidina (capac transparent), 1 flacon,
12 ml:
Microparticule invelite in streptavidind 0.72 mg/ml; conservant.

R1  Anti-TSH-Ab-~biotind (capac gri), 1 flacon, 14 ml:
Anticorp monoclonal anti-TSH biotinilat (Soarece) 2.0 mg/l; solutie
tampon fosfat 100 mmol/l, pH 7.2; conservant.

Anticorp monoclonal anti-TSH (soarece/uman) marcat cu complex de
ruteniu 1.5 mg/l; solutie tampon fosfat 100 mmol/l, pH 7.2;
conservant.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro pentru personalul medical de
specialitate. Luati masurile de precautie normale necesare pentru
manipularea tuturor reactivilor de laborator.

Deseuri infectioase sau microbiene:

Avertisment: manipulati deseurile drept materiale cu potential de risc
biologic. Eliminati deseurile in conformitate cu instructiunile si procedurile
de laborator acceptate.

Pericole pentru mediul inconjurator:

Aplicati toate reglementérile locale relevante privind eliminarea pentru a o
efectua in conditii de siguranta.

Fisa cu date de securitate poate fi pusa la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

Avertisment

H317 Poate provoca o reactie alergica a pielii.

Prevenire:

P261 Evitati inhalarea prafului/ aburului/ gazului/ norului de
vapori/ vaporilor/ substantei pulverizate.

p272 Nu scoateti imbracémintea de lucru contaminata in afara
locului de munca.

P280 Purtati manusi de protectie.

Raspuns:

P333 + P313 n caz de iritare a pielii sau de eruptie cutanata: Solicitati
asistentd/ ingrijire medical.

P362 + P364 Scoateti imbracémintea contaminata si spalati-o inainte de
reutilizare.

Eliminarea:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat
de eliminare a deseurilor.

Etichetele privind siguranta aplicate produsului respectd indrumérile GHS

Telefon contact: toate trile: +49-621-7590

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manevrarea reactivilor

Reactivii din kit au fost pusi impreuné intr-o unitate gata de utilizat si nu pot
fi separati.

Toate informatiile necesare pentru operarea corectd sunt disponibile prin
citirea codurilor de bare ale reactivului respectiv.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Nu congelati.
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Depozitati kitul de reactivi Elecsys vertical pentru a asigura disponibilitatea
completa a microparticulelor in timpul amestecarii automate dinainte de
utilizare.

Stabilitate:

nedeschis la 2-8 °C pana la data expirdrii indicata

dupa deschidere la 2-8 °C 12 saptdmani

pe cobas e 601 si cobas e 602 6 saptamani

pe cobas e 411 8 sdptamani

Recoltarea si pregatirea specimenelor
Numai specimenele din lista de mai jos au fost acceptate dupa testare.

Serul este colectat folosind eprubete de recoltare standard sau eprubete cu
gel de separare.

Plasma Li-heparind, Ko-EDTA si Ks-EDTA.
Pot fi utilizate eprubete cu plasma care contin gel de separare.

Criteriu: Panta 0.9-1.1 + coeficient de corelatie > 0.95 si cu o eroare < 10 %
la punctele de decizie medicala (0.27 pUl/ml 5i4.2 pul/mi).

Stabil timp de 8 zile la 20-25 °C, 14 zile la 2-8 °C, 24 luni la -20 °C (£ 5 °C).
Congelati o singura data.

Tipurile de probe mentionate au fost testate cu o selectie de eprubete de
recoltare care erau disponibile pe piaté la momentul testarii, adicd nu au
fost testate toate eprubetele dlspon|b|le ale tuturor producatorilor.
Sistemele de recoltare a probelor de la diferiti producatori pot contine
materiale variate care in unele cazuri pot mﬂuenta rezultatele testelor.
Atunci cand procesati probele in eprubete primare (sisteme de recoltare a
probelor), urmati mstructlunlle producatorului de eprubete.

Centrifugati probele care contin sedimente inainte de efectuarea testului.
Nu folositi probe inactivate la céldura.
Nu folositi probe si controale stabilizate cu azida.

Asigurati-va cd ati adus probele, calibratorii si controalele la temperatura de
20-25 °C inainte de mésurare.

Datorita posibilei evaporari, probele, calibratorii si controalele din analizoare
trebuie analizate/masurate in maxim 2 ore.

Materialele furnizate
Consultati sectiunea ,Reactivi - solutii de lucru” pentru reactivi.
Materialele necesare (nefurnizate)
. 08443459190, TSH CalSet, 4 x 1.3 ml
11731416190, PreciControl Universal, pentru 4 x 3.0 ml
06445918190, PreciControl Thyro Sensitive, pentru 4 x 2.0 ml
03609987190, Diluent MultiAssay, diluant pentru proba 2 x 16 ml
Echipament general de laborator
Analizorul cobas e
Accesorii pentru analizorul cobas e 411:

11662988122, ProCell, solutie tampon pentru sistem, 6 x 380 ml

11662970122, CleanCell, solutie de spélare a celulei de masurare,
6 x 380 ml

11930346122, Elecsys SysWash, aditiv pentru apa de spélat,
1x500 ml

11933159001, Adaptor pentru SysClean
11706802001, AssayCup, 60 x 60 cupe de reactie
11706799001, AssayTip, 30 x 120 varfuri de pipete

. 11800507001, Clean-Liner
Accesorii pentru analizoarele cobas e 601 si cobas e 602:

04880340190, ProCell M, 2 x 2 |, solutie tampon pentru sistem

cobas’

12102137001, AssayTip/AssayCup, 48 magazii x 84 cupe de
reactie sau varfuri de pipete, saci pentru deseuri

03023150001, WasteLiner, saci pentru deseuri
03027651001, SysClean Adapter M
Accesorii pentru toate analizoarele:
11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean, 5 x 100 ml
solutie de spalare a sistemului
Testarea

Pentru o efectuare optima a testului, urmati instructiunile din acest
document pentru analizorul respectiv. Consultatl manualul de utilizare
corespunzator pentru instructiuni privind testele specifice analizorului.

Resuspensia microparticulelor are loc automat inainte de utilizare.
Introduceti parametrii specifici testului prin citirea codului de bare al
reactivului. In cazuri exceptionale, daca nu poate fi citit codul de bare,
introduceti numéarul format din 15 cifre (cu exceptia analizorului
cobas e 602).

Aduceti reactivii refrigerati la aproximativ 20 °C si pozitionati-i pe discul de
reactiv (20 °C) al analizorului. Evitati formarea de spuma. Sistemul regleaza
automat temperatura reactivilor si deschiderea/inchiderea flacoanelor.
Calibrarea

Trasabilitatea: Aceastd metoda a fost standardizata conform Standardului
de Referintd 2nd IRP 80/558 al OMS.

Fiecare set de reactivi Elecsys are o eticheté cu cod de bare care contine
informatiile specifice necesare pentru calibrarea lotului respectiv de reactivi.
Curba etalon predefinitd este adaptaté la analizor prin utilizarea CalSet
relevant.

Frecventa calibrérii: Calibrarea trebuie efectuatd o singurd data per lot de
reactiv folosind reactiv proaspat (adicé sunt cel mult 24 ore de cand kitul de
reactiv a fost inregistrat in analizor).

Intervalul de calibrare poate fi extins pe baza verificarii acceptabile a
calibrarii efectuata de laborator.

Repetarea calibrarii este recomandatd dupd cum urmeaza:

dupa 8 saptamani atunci cand folositi acelasi lot de reactiv

dupa 7 zile, atunci cand folositi acelasi kit de reactiv pe analizor

dupa cum este necesar: de exemplu, cand rezultatele de la testarea de
control sunt in afara limitelor specificate

Controlul calitatii

Pentru controlul cahtatn folositi PreciControl Universal sau PreciControl
Thyro Sensitive.

Pe langa acestea, se pot folosi si alte materiale de control adecvate.

Controalele pentru diferite intervale de concentratie ar trebui procesate
individual cel putin o daté la 24 ore atunci cand testul este in folosintd, o
dat per kit de reactiv si dupa fiecare calibrare.

Intervalele si limitele de control trebuie adaptate la ceriniele individuale ale
fiecarui laborator. Valorile obtinute trebuie sa se incadreze in limitele
definite. Fiecare laborator trebuie s stabileasca masuri corective de luat in
cazul in care valorile se situeaza in afara limitelor definite.

Daca este necesar, repetati determinérile pentru probele respective.
Respectati reglementarile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Calcul

Analizorul calculeaza automat concentratia de analit a fiecarei probe in
pUl/ml sau mUI/ (selectabile).

Limitari - interferenta

S-a testat efectul urmatoarelor substante endogene si a urmétorilor
compusi farmaceutici asupra performantel testului. Interferentele au fost
testate pan la concentratiile mentionate si nu s-a observat niciun impact
asupra rezultatelor.

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 | solutie de spalare a celulei de Substante endogene
masurare . Compus Concentratie testat
" [5eF] 03023141001, Cupe PG/CC, 12 cupe pentru a preincalz ProCell M I pin <701 pmolll sau < 41 mg/di
= [REF] 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 ml, solutie de curatare Hemoglobina < 0.621 mmol/l sau < 1000 mg/dl
pentru a efectua finalizarea si clatirea din timpul schimbarii reactivului
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Compus Concentratie testata
Intralipid <1500 mg/dl

Biotina <4912 nmol/l sau < 1200 ng/ml
Factori reumatoizi <1500 Ul/ml

lgG <2g/dl

IgM <0.5g/dl

Criteriu: Pentru concentratii < 0.2 pUl/ml, deviatia este < 0.02 pUl/ml.
Pentru concentratii > 0.2 pUl/ml, deviatia este < 10 %.

Nu exista efect ,hook” la doze mari pentru concentratii de TSH de péné la
1000 pUl/ml.

Substante farmaceutice
Testele in vitro au fost efectuate pe 17 substante farmaceutice de uz
curent. Nu s-a constatat nicio interferenté cu testul.

Au mai fost testate urmatoarele medicamente speciale. Nu s-a constatat
nicio interferentd cu testul.

Medicamente speciale
Medicament Concentratie testata
mg/l

lodura 0.2
Carbimazol 30
Metimazol 80
Propiltiouracil 60
Perclorat 2000
Propranolol 240
Amiodarona 200
Prednisolon 100
Hidrocortizon 200
Fluocortolon 100
Octreotida 0.3
Levotiroxind 0.25
Liotironina 0.015

Interferentele medicamentoase au fost testate in conformitate cu
recomandarile cuprinse in ghidurile EPO7 si EP37 ale CLSI si alte lucréri
publicate. Nu au fost caracterizate efectele concentratiilor care depésesc
aceste recomandari.

Prezenta autoanticorpilor poate induce complexe de masa molecularé mare
(macro-TSH), care pot cauza valori TSH neasteptat de ridicate.”

In cazuri rare poate apdrea interferenta datorata titrurilor extrem de mari de
anticorpi, anticorpilor specifici analitilor, streptavidinei sau ruteniului. Aceste
efecte sunt diminuate printr-un design de test adecvat.

In scopuri de diagnosticare, rezultatele trebuie evaluate intotdeauna
impreund cu antecedentele medicale ale pacientului, cu examinarea clinica
si cu alte constatari.

Limite si intervale
Intervalul de masurare

0.005-100 pUI/ml (definit prin limita de detectie si maximul curbei etalon).
Valorile inferioare limitei de detectie sunt exprimate ca < 0.005 pUl/ml.
Valorile care depagesc intervalul de masurare sunt exprimate ca

> 100 pUl/ml (sau pana la 1000 pUl/ml pentru probele diluate de 10 ori).

Limitele inferioare de masurare

Limita de blanc, Limita de detectie si Limita de cuantificare
Limita de blanc = 0.0025 yUl/ml

Limita de detectie = 0.005 pUl/ml

Limita de cuantificare = 0.005 pUl/ml

Limita de Blanc, Limita de Detectie si Limita de Cuantificare au fost
masurate in concordanta cu cerintele EP17-A2 ale CLSI (Institutul de
standarde clinice si de laborator).

cobas’

Limita de blanc este valoarea de la percentila a 95-a de la

n > 60 determindri pentru probe fara analit din mai multe serii
independente. Limita de blanc corespunde concentratiei inferioare celei
gasite in probele fara analit cu o probabilitate de 95 %.

Limita de detectie se calculeaza pe baza Limitei de blanc si a deviatiilor
standard ale probelor cu concentratie joasa. Limita de detectie corespunde
celei mai mici concentratii de analit care poate fi detectata (valoare
superioara Limitei de blanc cu o probabilitate de 95 %).

Limita de cuantificare este cea mai redusa concentratie de analit care poate
fi masuratd reproductibil cu o precizie intermediard cu CV de < 20 %.

Dilutie
Probele cu concentratii ale TSH deasupra intervalului de masurare pot fi
diluate cu Diluent MultiAssay. Dilutia recomandata este 1:10 (fie automat de

catre analizoare, fie manual). Concentratia probei diluate trebuie s fie
210 pUl/ml.

Dupa dilutia manuald, inmultiti rezultatul cu factorul de dilutie.

Dupé dilutia efectuata de analizor, softul ia automat dilutia in considerare
atunci cand calculeaza concentratia probei.

Valori agteptate
0.270-4.20 pUl/ml®

Aceste valori corespund percentilelor 2.5 si 97.5 din cadrul rezultatelor de la
un total de 516 subiecti sénatosi care au fost studiati.

Pentru informatii detaliate despre intervalele de referinté la copii,
adolescenti si femei insércinate, consultati brosura ,Reference Intervals for
Children and Adults”, English: 04640292.

Brosura contine si rezultatele unui studiu detaliat despre factorii de influenta
asupra parametrilor tiroidieni, efectuat pe un grup de referinté de adulti,
bine caracterizat. Au fost aplicate diferite criterii de includere si excludere
(de ex., rezultate ecografice (volum si densitate tiroidd), precum si criterii
corespunzitoare indicatiilor Academiei Nationale de Biochimie Clinica
(NACB).

Fiecare laborator trebuie s investigheze transferabilitatea valorilor

preconizate la propria populatie de pacienti si, daca este necesar, sa
determine propriile intervale de referintd.

Datele specifice de performanta

Mai jos sunt prezentate date reprezentative de performanta privind
analizoarele. Rezultatele obtinute in laboratoare individuale pot diferi.
Precizie

Precizia a fost calculatd folosind reactivii Elecsys, probe si controale intr-un
protocol (EP05-A3) al CLSI (Institutul pentru standarde clinice si de
laborator): 2 procesari pe zi in duplicat, timp de 21 zile (n = 84). Au fost
obtinute urmatoarele rezultate:

Analizorul cobas e 411
Repetabilitate | Precizie inter-
mediara

Probd Medie SD Cv SD cv
pUl/ml pUl/ml % pUl/ml %

Ser uman 1 0.016 0.001 42 0.001 6.3
Seruman 2 0.277 0.004 1.5 0.013 4.7
Ser uman 3 3.82 0.056 1.5 0.177 46
Ser uman 4 53.8 0.807 1.5 2.18 4.0
Seruman 5 93.6 1.62 1.7 2.23 2.4
PC® Universal 1 1.42 0.016 1.2 0.058 4.1
PC Universal 2 7.97 0.137 1.7 0.307 3.8
PC Thyro Sensitive 0.179 0.003 1.5 0.009 5.2

b) PC = PreciControl
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Elecsys TSH

Analizoarele cobas e 601 si cobas e 602
Repetabilitate | Precizie inter-
mediara
Proba Medie SD cv SD cv
pUl/m pUl/ml % pUl/m %
Ser uman 1 0.014 0.002 | 111 | 0.002 | 11.9
Seruman 2 0.283 0.006 | 2.0 | 0.008 | 27
Seruman 3 3.91 0.052 1.3 0.089 23
Ser uman 4 57.8 1.03 1.8 1.56 2.7
Seruman 5 95.8 2.09 2.2 2.38 25
PC Universal 1 1.45 0.023 1.6 0.034 24
PC Universal 2 8.13 0.124 15 | 0165 | 20
PC Thyro Sensitive 0.184 0.004 | 2.1 0.005 | 29

Compararea metodelor

O comparatie a testului Elecsys TSH, 08429324190 (analizor
cobas e 601; y) cu testul Elecsys TSH, 11731459122 (analizor
cobas e 601; x) a dus la urméatoarele corelatii (pUI/ml):

Numérul de probe masurate: 134

Passing/Bablok® Regresie liniara
y = 1.00x + 0.004 y = 0.965x + 0.107
7=0.966 r=0.999

Concentratiile probelor au fost intre 0.005 si 94.1 uUl/iml.

Specificitatea analitica

Au fost gasite urmatoarele reactivitati incrucisate, testate cu o concentratie
a TSH de aproximativ 0.35 pUl/ml.

Reactivi incrucigati Concentratie testata Reactivitate
mU/ml incrucisata
%
LH 10000 0.000
FSH 10000 0.000
hGH 1000 n.dd
hCG 50000 n. d.

¢) n. d. = nu poate fi detectat
Referinte

1 Kronenberg HM, Melmed S, Polonsky KS, et al. Williams Textbook of
Endocrinology. Saunders Elsevier, Philadelphia, 12th edition, 2011,
chapter 10, p. 301-318.

2 Wu AHB. Tietz Clinical Guide To Laboratory Tests. Saunders Elsevier,

Philadelphia, 4th edition, 20086, section II, p. 1040-1043.

3 Surks MI, Chopra IJ, Mariash CN, et al. American Thyroid Association
Guidelines for the Use of Laboratory Tests in Thyroid Disorders.
JAMA 1990;263:1529-1532.

4 Keffer JH. Preanalytical Considerations in Testing Thyroid Function.
Clin Chem 1996;42(1):125-135.

5 Ladenson PW. Optimal laboratory testing for diagnosis and monitoring
of thyroid nodules, goiter and thyroid cancer.
Clin Chem 1996;42:(1):183-187.

6 Nicoloff JT, Spencer CA. The use and misuse of the sensitive
thyrotropin assays. J Clin Endocr Metab 1990;71:553-558.

7 Sakai H, Fukuda G, Suzuki N, et al. Falsely Elevated Thyroid-
Stimulating Hormone (TSH) Level Due to Macro-TSH.
Endocr J 2009;56(3):435-440.

8 Ebert C, Biegimayer C, Igari J, et al. Elecsys TSH, FT4, T4, T-uptake,
FT3 and T3. Clinical results of a multicentre study. Wien Klin
Wochenschr 1998;110 Suppl 3:27-40.
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9 Bablok W, Passing H, Bender R, et al. A general regression procedure
for method transformation. Application of linear regression procedures
for method comparison studies in clinical chemistry, Part Ill.
J Clin Chem Clin Biochem 1988 Nov;26(11):783-790.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective, informatiile despre produs
si fisele de metode ale tuturor componentelor necesare (in cazul in care
este disponibile in tara dumneavoastra).

In aceasta Fisé privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionala a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Orice incident grav survenit la utilizarea dispozitivului trebuie raportat

producdtorului si autoritétii competente din statul membru in care utilizatorul
si/sau pacientul este stabilit.

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urméatoarele simboluri si semne suplimentare
faté de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

ONTENT Continutul Kitului

YSTEM Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
REAGENT Reactiv
CALIBRATOR Calibrator

Volum dupa reconstituire sau omogenizare

[0} (210 =]
d
=
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PreciControl ThyroAB

05042666191 —4x2.0ml

Pentru SUA: Elecsys PreciControl ThyroAB

Roména

Scopul utilizarii

PreciControl ThyroAB este utilizat pentru controlul calitétii testelor
imunologice Elecsys Anti-TSHR, Anti-TPO si Anti-Tg, in analizoarele de
imunologie cobas e.

Prezentare generala

PreciControl ThyroAB este un ser de control liofilizat pe baza de matrice de
ser uman, in 2 intervale de concentratie. Controalele se utilizeaza pentru
monitorizarea acuratetei si preciziei testelor de imunologie Elecsys
Anti-TSHR, Anti-TPO SI Anti-Tg.

Reactivi - solutii de lucru
= PC THYRO1: 2 flacoane, fiecare pentru 2.0 ml de ser de control
= PC THYRO2: 2 flacoane, fiecare pentru 2.0 ml de ser de control

Substanta in matrice de ser PC THYRO1 | PC THYRO2 | Unitate

uman

Anticorpi anti-TSHR (umani) | 2PToXimativ 4 apr°’1"g‘a“" un
I— - aproximativ | aproximativ

Anticorpi anti-TPO (ovini) 35 100 Ul/ml
I - aproximativ | aproximativ

Anticorpi anti-Tg (ovini) 100 200 Ul/ml

Valorile si intervalele tinta

Valorile si intervalele tmta au fost determinate si evaluate de Roche.
Acestea au fost obtlnute folosind reactivii pentru testele Elecsys si
analizoarele disponibile la momentul respectiv.

Valorile si intervalele tintd de control sunt codificate fie in codul de bare, fie
in codul de bare electronic (care este disponibil prin cobas link).

Analizoarele cobas e 411, cobas e 601 si cobas e 602: Fisa cu valori de
referinta este inclusd in kltul de control sau de reactiv si este, de
asemenea furnizata electronic via cobas link.

Daca valorile tinta si intervalele de control au fost actualizate, aceasta
informatie este transmisa fie prin codurile de bare ale reactivilor sau ale
controalelor (sau furnizate pe cale electronica) si pe o fisd suplimentara cu
valori de referintd inclusa in kitul de reactiv. Flsa cu valori de referinta
listeaza toate loturile de control pentru care se aplici noile valori. Daca
unele dintre valori riman neschimbate, valorile initiale si fisa cu valori
initiale incluse n kitul de control sunt in continuare valabile.

Analizoarele cobas e 402 si cobas e 801: Valorile si intervalele tinta
(initiale si actualizate) si flsa cu valori de referinta sunt disponibile doar
electronic via cobas link.

Rezultatele trebuie sa fie in intervalul specificat. fn cazul in care sunt
observate tendinte crescdtoare ori descrescatoare, sau alte devieri bruste
in afara intervalului de referintd, trebuie verificate toate etapele testarii.

Atunci cand este necesar, trebuie repetata testarea probelor de la pacientii
implicati.

Informatia cu privire la trasabilitate este disponibild in Fisa de metode a
testului Elecsys respectiv.

Fiecare laborator trebuie sa stabileasca masuri corective aplicabile in cazul
obtinerii de valori situate n afara limitelor definite.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro pentru personalul medical de
specialitate. Luati masurile de precautie normale necesare pentru
manipularea tuturor reactivilor de laborator.

Deseuri infectioase sau microbiene:

Avertisment: manipulati deseurile drept materiale cu potential de risc
biologic. Eliminati deseurile in conformitate cu instructiunile si procedurile
de laborator acceptate.

Pericole pentru mediul inconjurator:

Aplicati toate reglementarile locale relevante privind eliminarea pentru a o
efectua in conditii de siguranta.

cobas’

Fisa cu date de securitate poate fi pusé la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Pentru SUA: Atentie: Legile federale restrictioneazé vanzarea acestui
dispozitiv numai la indicatia unui medic.

Toate produsele de origine umana trebuie considerate potential infectante.
Toate produsele derivate din sdnge uman sunt preparate exclusiv din
séngele donatorilor testati individual si nu contin HBsAg sau anticorpi anti-
HCV sau HIV. Metodele de testare utilizeaza teste care au fost aprobate de
Administratia de Control al Alimentelor si Medicamentelor (FDA) sau care
sunt in conformitate cu reglementdrile legale aplicabile privind punerea pe
piata in Uniunea Europeand a dispozitivelor medicale de uz uman pentru
diagnosticarea in vitro.

Cu toate acestea, intrucét nicio metoda de testare nu poate exclude cu
certitudine absolutd riscul potential infectant, produsul trebuie manipulat cu
aceeasi atentie ca si un specimen de la pacient. In cazul expunerii, trebuie
urmate directivele autorltatllor de sanatate responsabile.’?

Controalele nu trebuie utilizate dupa data expirarii.

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manipularea

Dizolvati cu atentie continutul unui flacon prin adéugarea a exact 2.0 ml de
apa distilatd sau deionizata si lasati-l inchis timp de 30 minute pentru
reconstituire. Amestecati cu atentle evitdnd formarea de spuma.

Transferati controalele reconstituite in flacoanele goale furnizate, cu capac
aplicat si etichetate sau in flacoane cu capac aplicat supllmentare
(ControlSet Vials). Aplicati etichetele furnizate pe aceste flacoane
suplimentare. Alicotele destinate pentru depozitare la -20 °C (¢ 5 °C)
trebuie congelate imediat.

Efectuati doar o singura procedurd de control per alicota.

Retineti pentru analizoarele cobas e 402, cobas e 602 si cobas e 801:
Atat etichetele flacoanelor, cat Si etichetele suplimentare (daca sunt
disponibile) contin 2 coduri de bare diferite. Intoarceti capacul flaconului la
180° in pozitia corectd, astfel incat codul de bare dintre marcajele galbene
sa poata fi citit de sistem. Pozitionati flaconul pe analizor ca de obicei.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Serul de control liofilizat este stabil pana la data expirarii indicata.

Stabilitatea tuturor componentelor — cu exceptia anti-TSHR - in serul de

control reconstituit:

fie la-20 °C (£5 °C) 1 lund (congelati doar o singuré

data)
saula2-8 °C 3zile
n analizoare, la 20-25 °C pandla5 ore

Stabilitatea anti-TSHR in serul de control reconstituit:

la-20 °C (5 °C) 1 lund (congelati doar o singura

data)

in analizoare, la 20-25 °C pana la 5 ore

Depozitati controalele vertical pentru a preintdmpina aderarea solutiei de
control la capacul aplicat.

Materialele furnizate

= PreciControl ThyroAB, 2 carduri cu cod de bare, 2 x 2 flacoane goale cu
capac aplicat, etichetate, 2 x 6 etichete pentru flacoane

Materialele necesare (nefurnizate)

03142949122, ControlSet Vials, 2 x 56 flacoane goale cu capac
aplicat

= Analizoarele de imunologie cobas e si reactivii de teste

= Apa distilata sau deionizata

Consultati fisa de metode a testului si manualul de utilizare
corespunzatoare pentru materialele necesare suplimentar.
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PreciControl ThyroAB

Testarea

Tratati serul de control reconstituit in flacoanele etichetate pentru test
compatibile cu sistemul ca si in cazul probelor de la pacienti.

Introduceti datele in analizor pentru citire.

Asigurati-va cd ati adus controalele la temperatura de 20-25 °C Tnainte de
utilizare.

Efectuati controale zilnice, in paralel cu probele de la pacienti, o data per kit
de reactiv si dupd fiecare calibrare. Intervalele de control si limitele trebuie
adaptate la cerintele individuale ale fiecarui laborator.

Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controlul calitatii.

Referinte

Occupational Safety and Health Standards: Bloodborne pathogens.
(29 CFR Part 1910.1030). Fed. Register.

Directive 2000/54/EC of the European Parliament and Council of
18 September 2000 on the protection of workers from risks related to
exposure to biological agents at work.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective si fisele de metode ale
tuturor componentelor necesare (in cazul in care acestea sunt disponibile
intara dvs.).

In aceasta Fisd privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Orice incident grav survenit la utilizarea dispozitivului trebuie raportat

producétorului si autoritétii competente din statul membru in care utilizatorul
si/sau pacientul este stabilt.

—_

N

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeazé urmétoarele simboluri si semne suplimentare
fatad de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

ONTENT Continutul kitului

YSTEM Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
REAGENT Reactiv
CALIBRATOR Calibrator
Volum pentru reconstituire

2| e
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PreciControl Universal

11731416190
11731416922 (QCS)

Romana
Scopul utilizarii

PreciControl Universal este utilizat pentru controlul calitétii testelor
imunologice Elecsys pe analizoarele de imunologie Elecsys si cobas e.

Prezentare generala

PreciControl Universal este un ser de control liofilizat pe baza de ser uman
in doua intervale de concentratie. Controalele sunt folosite pentru
monitorizarea acuratetei testelor imunologice Elecsys.

Reactivi - solutii de lucru
PC U1: 2 flacoane pentru 2 x 3.0 ml de ser de control (uman)

PC U2: 2 flacoane pentru 2 x 3.0 ml de ser de control (uman)

Analizorul cobas e 801: Valorile si intervalele {intd exacte-specifice lotului
sunt disponibile electronic sub forma unui cod de bare si a unei fise cu

valori de referintd furnizate via cobas link.

Toate celelalte analizoare: Intervalele si valorile tintd exacte, specifice

lotului, sunt codificate in codurile de bare si de asemenea tiparite pe fisa cu

valori de referintd inclusa (sau disponibila electronic).

Retineti: Fisele cu valori de referinta pentru analizorul cobas e 801 sunt

disponibile doar electronic via cobas link.

Valorile si intervalele tinta

Valorile si intervalele tmta au fost determinate si evaluate de Roche.
Acestea au fost obtlnute folosind reactivii pentru testele Elecsys si
analizoarele disponibile la momentul respectiv.

Dacd valorile tintd si intervalele de control au fost actualizate, aceasté
informatie este transmisa fie prin codurile de bare ale reactivilor sau ale
controalelor (sau furnizate pe cale electronica) si pe o fisd suplimentara cu
valori de referintd inclusa in kitul de reactiv. F|sa cu valori de referintd
listeazi toate loturile de control pentru care se aplica noile valori. Dacd
unele dintre valori rdman neschimbate, valorile originale transmise prin
CBC (codul de bare al controlului) si pe fisa cu valori de referinta inclus in
kitul de control (sau fumizat electronic) sunt in continuare valabile.

Analizorul cobas e 801: Valorile si intervalele tinta actualizate sunt
disponibile electronic sub forma unui cod de bare si a unei fise cu valori de
referinta via cobas link.

Rezultatele trebuie s fie in intervalul specificat. fin cazul in care sunt
observate tendinte crescétoare ori descrescatoare, sau alte devieri bruste
in afara intervalului de referintd, trebuie verificate toate etapele testarii.

Informatia cu privire la trasabilitate este disponibild in Fisa de metode a
testului Elecsys respectiv.

Fiecare laborator trebuie sa stabileasca masuri corective aplicabile in cazul
obtinerii de valori situate n afara limitelor definite.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro.

Luati mé&surile de precautie normale necesare pentru manipularea tuturor
reactivilor de laborator.

Eliminarea tuturor deseurilor trebuie s& se faca respectand normele in
vigoare.

Fisa cu date de securitate poate fi pusa la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Toate produsele de origine umana trebuie considerate potential infectante.
Toate produsele derivate din sdnge uman sunt preparate exclusiv din
séngele donatorilor testati individual si nu contin HBsAg sau anticorpi anti-
HCV sau HIV.

Toate produsele derivate din sdnge uman sunt preparate exclusiv din
séngele donorilor testati individual si care nu contin HBsAg sau anticorpi
anti-HCV si HIV.

Metodele de testare au utilizat teste aprobate de Administratia de Control al
Alimentelor si Medicamentelor (FDA) sau conforme cu Directiva Europeana
98/79/CE, Anexa I, Lista A.

Cu toate acestea, intrucét nicio metoda de testare nu poate exclude cu
certitudine absolutd riscul potential infectant, produsul trebuie manipulat cu
aceeasi atentie ca si un specimen de la pacient. In cazul expunerii, trebuie

—4x3.0ml
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Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manipularea

Dizolvati cu atentie continutul unui flacon prin addugarea a exact 3.0 ml de
apé distilatd sau deionizaté si lasafi-| inchis timp de 30 minute pentru
reconstituire. Amestecati cu atentle evitand formarea de spuma.

Transferati controalele reconstituite in flacoanele goale furnizate, cu capac
aplicat si etichetate sau in flacoane cu capac aplicat supllmentare
(ControlSet Vials). Aplicati etichetele furnizate pe aceste flacoane
suplimentare. Alicotele destinate pentru depozitare la -20 °C (+ 5 °C)
trebuie congelate imediat.

Efectuati doar o singura procedura de control per alicota.

Retineti pentru analizoarele cobas e 602 i cobas e 801: Atat etichetele
fiolelor cat si etichetele suplimentare (daca sunt disponibile) contin 2 coduri
de bare diferite. Intoarcetl capacul fiolei la 180° in pozitia corect, astfel
incat codul de bare dintre marcajele galbene sa poata fi citit de sistem.
Pozitionati fiola pe analizor ca de obicei.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Serul de control liofilizat este stabil pand la data expirdrii indicata.

Stabilitatea tuturor componentelor - cu exceptia insulinei si a Tg - in serul
de control reconstituit:

la-20 °C (+ 5 °C) 1 luna (congelati o singura data)

sau la2-8 °C 3zile

la bordul analizorului, la 20-25°C | péndla 5 ore

Stabilitatea insulinei si a Tg in serul de control reconstituit:

la-20°C (x5 °C) 1 lund (congelati o singuré data)

la bordul analizorului, la 20-25 °C pana la 5 ore

Depozitati controalele vertical pentru a preintdmpina aderarea solutiei de
control la capacul aplicat.

Materialele furnizate

PreciControl Universal, 2 carduri cu cod de bare, cartonas cu codul de
bare al controlului, 2 x 2 flacoane goale cu capac aplicat, etichetate, 2 x
10 etichete pentru flacoane

Materialele necesare (nefurnizate)

03142949122, fiole ControlSet Vials, 2 x 56 flacoane goale cu
capac aplicat

Analizoarele de imunologie cobas e si reactivii de teste

Apa distilatd sau deionizata

Consultati fisa de metode corespunzatoare si manualul de utilizare pentru
materiale necesare suplimentar.

Testarea

Tratati serul de control reconstituit in flacoanele etichetate pentru test
compatibile cu sistemul ca si in cazul probelor de la pacienti.

Introduceti datele in analizor pentru citire.

Asigurati-vé cd ati adus controalele la temperatura de 20-25 °C Tnainte de
utilizare.

Efectuati controale zilnice, in paralel cu probele de la pacienti, o data per kit
de reactiv si dupd fiecare calibrare. Intervalele de control Si limitele trebuie
adaptate la cerintele individuale ale fiec&rui laborator.

Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale
pentru controiul calitatii.

Referinte

1 Occupational Safety and Health Standards: Bloodborne pathogens.
(29 CFR Part 1910.1030). Fed. Register.

urmate directivele autoritatilor de sanatate responsabile.'2 2 Directive 2000/54/EC of the European Parliament and Council of

Controalele nu trebuie utilizate dupa data expirarii. 18 September 2000 on the protection of workers from risks related to
exposure to biological agents at work.
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PreciControl Universal

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective, informa;iile despre produs
si fisele de metode ale tuturor componentelor necesare (in cazul in care
este disponibile in tara dumneavoastra).

In aceasté Fisd privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeazé urmétoarele simboluri si semne suplimentare
fata de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

ONTENT Continutul kitului

YSTEM Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
REAGENT Reactiv
CALIBRATOR Calibrator
Volum dupd reconstituire sau omogenizare

=

N Numadrul Global al Articolului Comercial

Adaugarile, stergerile sau modificérile sunt indicate de o bara de modificare din margine.
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PreciControl Varia

05618860190
05618860922 (QCS)

—>4x3.0ml

Romana
Scopul utilizarii

PreciControl Varia este utilizat pentru controlul calitatii testelor imunologice
specifice Elecsys pe analizoarele de imunologie Elecsys si cobas e.

Prezentare generald

PreciControl Varia este un ser de control liofilizat pe baza de ser uman in
doud intervale de concentratie. Controalele sunt folosite pentru
monitorizarea acuratetei testelor imunologice Elecsys.

Reactivi - solutii de lucru
= PC V1: 2 flacoane, fiecare pentru 3.0 ml de ser de control
= PC V2: 2 flacoane, fiecare pentru 3.0 ml de ser de control

Substanta n ser PC V1 PCV2 Unitate
uman; conservant
Vitamina By, aprox. 500 aprox. 1000 pg/ml (ng/l)
(culturd celulard) aprox. 369 aprox. 738 pmol/l
Feritind (umand, aprox. 150 aprox. 1000 ng/ml (pg/l)
ficat)
Folat (sintetic) aprox. 3.9 aprox. 12 ng/ml (ug/l)
aprox. 8.8 aprox. 27.2 nmol/l
B-CTx (sintetica) aprox. 320 aprox. 750 pg/ml
aprox. 0.320 aprox. 0.750 ng/ml
Osteocalcind aprox. 20 aprox. 100 ng/ml (ug/l)
(sintetica)
Hormon paratiroidian | aprox. 60 aprox. 200 pg/ml
(sintetic) aprox. 6.4 aprox. 21.2 pmol/l
Hormon paratiroidian | aprox. 45 aprox. 140 pg/ml
1-84 (sintetic) aprox. 4.8 aprox. 14.8 pmol/|
P1NP (uman) aprox. 30 aprox. 200 ng/ml (ug/l)
25-hidroxivitamina D | aprox. 20 aprox. 40 ng/ml
(sintetica) aprox. 50 aprox. 100 nmol/l
Calcitonina (sintetica) | aprox. 10 aprox. 100 pg/ml
aprox. 2.9 aprox. 29.3 pmol/l

Analizorul cobas e 801: Valorile si intervalele tinta exacte-specifice lotului
sunt disponibile electronic sub forma unui cod de bare si a unei fise cu
valori de referinta furnizate via cobas link.

Toate celelalte analizoare: Intervalele si valorile tintd exacte, specifice
lotului, sunt codificate in codurile de bare si de asemenea tiparite pe fisa cu
valori de referintd inclusa (sau disponibila electronic).

Retineti: Fisele cu valori de referintd pentru analizorul cobas e 801 sunt
dlspon|b||e doar electronic via cobas link.

Valorile i intervalele tinta

Valorile si intervalele tintd au fost determinate si evaluate de Roche.
Acestea au fost obtinute folosind reactivii pentru testele Elecsys si
analizoarele disponibile la momentul respectiv.

Daca valorile tinta si intervalele de control au fost actualizate, aceasta
informatie este transmisé fie prin codurile de bare ale reactivilor sau ale
controalelor (sau furnizate pe cale electronica) si pe o fisd suplimentara cu
valori de referintd inclusa in kitul de reactiv. Flsa cu valori de referintd
listeaza toate loturile de control pentru care se aplici noile valori. Daca
unele dintre valori riman neschimbate, valorile originale transmise prin
GBC (codul de bare al controlului) si pe fisa cu valori de referinta inclus in
kitul de control (sau fumizat electronic) sunt in continuare valabile.

Analizorul cobas e 801: Valorile si intervalele tinta actualizate sunt
disponibile electronic sub forma unui cod de bare si a unei fise cu valori de
referintd via cobas link.

cobas’

Rezultatele trebuie si fie in intervalul specificat. in cazul in care sunt
observate tendinte crescétoare ori descrescétoare, sau alte devieri bruste
in afara intervalului de referintd, trebuie verificate toate etapele testarii.

Informatia cu privire la trasabilitate este disponibild in Fisa de metode a
testului Elecsys respectiv.

Fiecare laborator trebuie sé stabileascd masuri corective aplicabile in cazul
obtinerii de valori situate in afara limitelor definite.

Precautii si avertismente

A se utiliza pentru diagnosticul in vitro pentru personalul medical de
specialitate. Luati masurile de precautie normale necesare pentru
manipularea tuturor reactivilor de laborator.

Deseuri infectioase sau microbiene:

Avertisment: manipulati deseurile drept materiale cu potential de risc
biologic. Eliminati deseurile in conformitate cu instructiunile si procedurile
de laborator acceptate.

Pericole pentru mediul inconjurator:
Aplicati toate reglementarile locale relevante privind eliminarea pentru a o
efectua in conditii de siguranta.

Fisa cu date de securitate poate fi pus la dispozitia utilizatorului de
specialitate, la cerere.

Acest kit contine componente clasificate in felul urmétor, in conformitate cu
Regulamentul nr. 1272/2008 (CE):

Avertisment

H410 Foarte toxic pentru organismele acvatice, cu efecte de
lunga durata.

Prevenire:

p273 Evitati eliminarea in mediu.

Raspuns:

P391 Colectati solutia varsata.

Eliminare:

P501 Eliminarea continutului/recipientului la un centru autorizat

de eliminare a degeurilor.
Etichetele privind siguranta aplicate produsului respectd indrumérile GHS
UE.

Telefon contact: toate tarile: +49-621-7590

Toate produsele de origine umana trebuie considerate potential infectante.
Toate produsele derivate din sdnge uman sunt preparate exclusiv din
séngele donatorilor testati individual si nu contin HBsAg sau anticorpi anti-
HCV sau HIV. Metodele de testare utilizeaza teste care au fost aprobate de
Administratia de Control al Alimentelor si Medicamentelor (FDA) sau care
sunt in conformitate cu reglementdrile legale aplicabile privind punerea pe
piata in Uniunea Europeand a dispozitivelor medicale de uz uman pentru
diagnosticarea in vitro.

Cu toate acestea, intrucat nicio metoda de testare nu poate exclude cu
certitudine absolutd riscul potential infectant, produsul trebuie manipulat cu
aceeasi atentie ca si un specimen de la pacient. In cazul expunerii, trebuie
urmate directivele autontahlor de sénatate responsabile.’2

Controalele nu trebuie utilizate dupa data expirarii.

Evitati formarea de spuma in cazul tuturor reactivilor si tipurilor de probe
(specimene, calibratori si controale).

Manipularea

Dizolvati cu atentie continutul unui flacon prin addugarea a exact 3.0 ml de
apé distilatd sau deionizat si lasati-| inchis timp de 30 minute pentru
reconstituire. Amestecati cu atentie, evitand formarea de spumé.
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PreciControl Varia

Transferati controalele reconstituite in flacoanele goale furnizate, cu capac
aplicat si etichetate sau in flacoane cu capac aplicat suplimentare
(ControlSet Vials). Aplicati etichetele furnizate pe aceste flacoane
suplimentare. Alicotele destinate pentru depozitare la -20 °C (+ 5 °C)
trebuie congelate imediat.

Efectuati doar o singura procedura de control per alicota.

Retineti pentru analizoarele cobas e 602 si cobas e 801: Atat etichetele
fiolelor cat si etichetele suplimentare (daca sunt disponibile) contin 2 coduri
de bare diferite. Intoarceti capacul fiolei la 180° in pozitia corecta, astfel
incét codul de bare dintre marcajele galbene sé poata fi citit de sistem.
Pozitionati fiola pe analizor ca de obicei.

Depozitare si stabilitate
A se depozita la 2-8 °C.
Serul de control liofilizat este stabil pana la data expirarii indicata.

cobas’

Simboluri

Roche Diagnostics utilizeaza urméatoarele simboluri si semne suplimentare
faté de cele prezentate in standardul ISO 15223-1 (pentru SUA: consultati
dialog.roche.com pentru definitia simbolurilor utilizate):

Continutul kitului
Analizoare/instrumente pe care pot fi folositi reactivii
Reactiv
Calibrator

Volum dupé reconstituire sau omogenizare
Numérul Global al Articolului Comercial

Adaugarile, stergerile sau modificérile sunt indicate de o bara de modificare din margine.

Stabilitatea compusilor din serul de control reconstituit:

la-20°C (x5 °C) 31 de zile (congelati o singura data)

N

€ 0123

sau la 2-8 °C 72 ore

n analizoare, la 20-25 °C pana la 5 ore

Roche Diagnostics GmbH, Sandhofer Strasse 116, D-68305 Mannheim

E

www.roche.com

Depozitati controalele vertical pentru a preintdmpina aderarea solutiei de
control la capacul aplicat.
Materialele furnizate

= PreciControl Varia, 2 carduri cu cod de bare, cartonas cu codul de bare
al controlului, 2 x 2 flacoane goale cu capac aplicat, etichetate, 2 x
10 etichete pentru flacoane

Materialele necesare (nefurnizate)

. 03142949122, fiole ControlSet Vials, 2 x 56 flacoane goale cu
capac aplicat

= Analizoarele de imunologie cobas e si reactivii de teste

= Apd distilatd sau deionizata

Consultati fisa de metode si manualul de utilizare pentru materiale

necesare suplimentar.

Testarea

Tratati serul de control reconstituit in flacoanele etichetate pentru test
compatibile cu sistemul ca si in cazul probelor de la pacienti.

Introduceti datele in analizor pentru citire.

Asigurati-va c4 ati adus controalele la temperatura de 20-25 °C inainte de
utilizare.

Efectuati controale zilnice, in paralel cu probele de la pacienti, o data per kit

de reactiv si dupé fiecare calibrare. Intervalele de control si limitele trebuie
adaptate la cerintele individuale ale fiecarui laborator.

Respectati reglementérile guvernamentale aplicabile si indrumérile locale

pentru controlul calitatii.

Referinte

1 Occupational Safety and Health Standards: Bloodborne pathogens.
(29 CFR Part 1910.1030). Fed. Register.

2 Directive 2000/54/EC of the European Parliament and Council of
18 September 2000 on the protection of workers from risks related to
exposure to biological agents at work.

Pentru informatii suplimentare, va rugam s& consultati manualul de utilizare
al analizorului utilizat, fisele aplicatiei respective, informatiile despre produs

si fisele de metode ale tuturor componentelor necesare (in cazul in care
este disponibile in tara dumneavoastra).

In aceastd Fisé privind metoda se utilizeaza intotdeauna punctul ca
separator zecimal, pentru a marca linia de separatie dintre partea intreaga
si cea fractionald a unui numeral zecimal. Nu se utilizeaza separatoare
pentru mii.

Orice incident grav survenit la utilizarea dispozitivului trebuie raportat

producétorului si autoritatii competente din statul membru in care utilizatorul

si/sau pacientul este stabilit.

Rezumatul caracteristicilor de sigurantd si performantd poate fi consultat
aici:

https://ec.europa.eu/tools/eudamed

©2021, Roche Diagnostics

R +800 5505 6606
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