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* Niektdre zestawy odczynnikowe mogg by¢ niedostepne w poszczegéinych krajach.

Polski
Informacija o aplikacjach

Nazwa skrécona ACN (numer kodu aplikacji)
CAT72-4 10225
Uwaga

Stezenie CA 72-4 w probce moze rézni¢ sie w zaleznosci od stosowane;
metody. Uzyskany wynik musi zawsze by¢ opatrzony informacja
dotyczacy zastosowanej metody oznaczenia CA 72-4. Poréwnywanie
wartosci CA 72-4 uzyskanych réznymi metodami mogtoby prowadzi¢ do
bteddw w interpretacji wynikéw. W przypadku zmiany metody oznaczania
CA 72-4 w trakcie trwania terapii, nalezy zastosowac oznaczenia CA 72-4
réwnolegte przy uzyciu obu metod.

Zastosowanie

Zestaw do ilosciowego oznaczania in vitro stezenia CA 72-4 w ludzkiej
surowicy i osoczu. Test stosowany gtéwnie jako pomoc w monitorowaniu
terapii nowotwordw zotgdka i jajnikow.

Metoda elektrochemiluminescenciji “ECLIA” przeznaczona jest do
zastosowania w analizatorach cobas e.

Podsumowanie

Glikoproteina, ktdrej wystepowanie wigze sie z obecnoscig guza (TAG) 72,
znana réwniez jako CA 72-4 jest mucynopodobnym biatkiem o wysokiej
masie czgsteczkowej (ok. 200-400 kD); znajduje sie ona na powierzchni
wielu komdrek nowotworowych, znajdowanych w zotadku, jajniku, piersi,
jelicie grubym i trzustce." Jako czynnik przeciwnowotworowy skierowany
przeciwko rakowi jajnika i prostaty, zaproponowano konstrukcje przeciwciat
skierowanych przeciwko TAG 72.2

Podniesiony poziom w surowicy wystepuje najczesciej u pacjentow z
rakiem zotgdka,3* ale mozna go rowniez wykry¢ w niektorych chorobach
nienowotworowych, takich jak zapalenie ptuc, zapalenie trzustki, marsko$¢
watroby czy cysty jajnika.® Najwazniejsza zalet testu z CA 72-4 jest jego
zdolno$¢ do rozrézniania zto$liwych i nieztosliwych choréb zotgdka i
jajnikow.36

Rak Zotadka i jajnikow:

W przypadku raka zofgdka czutos¢ diagnostyczna dla CA 72-4 wyniosta
33 %.” Gtéwnym wskazaniem do stosowania CA 72-4 jest monitorowanie
leczenia i przebiegu choroby u pacjentéw z rakiem zotadka i jajnika. Po
interwencji chirurgicznej poziom CA 72-4 wraca do normy i pozostaje w
zakresie prawidtowym w przypadkach catkowitego usuniecia tkanki
nowotworowej.8

W raku jajnika podaje sig, ze czuto$¢ diagnostyczna wynosi 47-76 %.° W
szczegolnosci w $luzowym raku jajnika czutosc diagnostyczna CA 72-4 jest
wigksza niz czuto$¢ CA 125.

W teScie Elecsys CA 72-4 do wykrywania mucyny zastosowano
nastepujgce dwa przeciwciata monoklonalne TAG 72:10

= B72.3 - przeciwciato monoklonalne ktdre powstato w oparciu o
wzbogacony w btony wyciag z przerzutéw nowotworu piersi'' i

= (CC49 - przeciwciato monoklonalne swoiste dla wysoce oczyszczonego
TAG 72.

Zasada pomiaru
Zasada testu sandwicz. Catkowity czas oznaczenia: 18 min.

= 1.inkubacja: na kompleks sandwich sktada sie 18 pL probki,
biotynylowane przeciwciato monoklonalne swoiste dla CA 72-4 (CC49)
oraz przeciwciato monoklonalne swoiste dla CA 72-4 (B72.3)
znakowane kompleksem rutenud.

= 2. inkubacja: Po dodaniu mikroczastek optaszczonych streptawidyng,
kompleks wigZe sie z fazg statg dzieki powinowactwu biotyny i
streptawidyny.

= Mieszanina reakcyjna przenoszona jest do komory pomiarowej, gdzie
mikroczagstki przyciggane sg do powierzchni elektrody za pomocg
magnesu. Nastepnie niezwigzane substancje usuwane sg za pomocg
ProCell Il M. Napiecie przytozone do elektrody indukuje reakcje
elektrochemiluminescencji i emisje fotonu, ktora jest mierzona za
pomocg fotopowielacza.

= Wyniki odczytywane sg z krzywej kalibracyjnej przygotowanej dla
danego analizatora w oparciu o kalibracje 2. punktowg oraz krzywg
wzorcowg dostepng poprzez cobas link.

a) Tris(2,2"-bipyridyl)ruten(ll)-kompleks (Ru(bpy)3*)
Odczynniki - roztwory robocze
cobas e pack oznakowany jest jako CA72-4.

M Mikroczastki optaszczone streptawidyna, 1 pojemnik, 14.1 mL:
Mikroczastki optaszczone streptawidyng, 0.72 mg/mL; konserwant.

R1  Przeciwciata anty-CA 72-4 znakowane biotyna, 1 pojemnik, 16.7 mL:
Biotynylowane monoklonalne przeciwciata (CC49; mysie) anty-
CA 72-4 1 mg/L; bufor fosforanowy 100 mmol/L, pH 6.8; konserwant.

R2  Przeciwciata anty-CA 72-4 znakowane Ru(bpy)3*, 1 pojemnik,
16.7 mL:
Monoklonalne przeciwciata (B72.3; mysie) anty-CA 72-4, znakowane
kompleksem rutenu 6 mg/L; bufor fosforanowy 100 mmol/L, pH 6.8;
konserwant.

Zalecenia i Srodki ostroznosci

Do diagnostyki in vitro prowadzonej przez pracownikdéw stuzby zdrowia.
Nalezy stosowa¢ standardowe procedury postepowania z odczynnikami.

Odpady zakazne lub mikrobiologiczne:

Ostrzezenie: postepowac z odpadami jak z materiatem potencjalnie
niebezpiecznym biologicznie. Usuwac odpady zgodnie z przyjetymi
instrukcjami i procedurami laboratoryjnymi.

Zagrozenia $rodowiskowe:

W celu okreslenia bezpiecznego sposobu usuwania odpadéw, nalezy
zastosowac sie do wszystkich odno$nych lokalnych przepiséw tego
dotyczacych.

Karta charakterystyki produktu dla uzytkownikéw profesjonalnych dostepna
na zyczenie.

Zestaw zawiera sktadniki sklasyfikowane zgodnie z Wytyczng (UE)
nr 1272/2008, w nastepujacy sposob:

Ostrzezenie

H317 Moze powodowaé reakcje alergiczng skory.

Zapobieganie:

P261 Unika¢ wdychania pytu/dymu/gazu/mgty/par/rozpylonej
cieczy.

p272 Zanieczyszczonej odziezy ochronnej nie wynosié poza
miejsce pracy.

P280 Nalezy nosi¢ odpowiednie rekawice ochronne.

W razie kontaktu:

P333 + P313 W przypadku wystgpienia podraz ml‘{_‘?ﬁjﬁ.}ﬁ lub wysypki:
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P362 + P364 Zanieczyszczong odziez zdjgé i wypraé przed ponownym
uzyciem.

Utylizacja:

P501 Utylizacja zawarto$ci/pojemnika tylko w miejscu do tego

przeznaczonym.
Oznakowanie wyrobu dotyczace bezpieczenstwa wg. wytycznych EU GHS.
Telefon kontaktowy dla wszystkich krajow: +49-621-7590

Unikac spienienia odczynnikdw i prébek (materiatu od pacjentéw,
kalibratorow i kontroli).

Postepowanie z odczynnikami

Odczynniki w zestawie stanowig gotowg do uzycia catos¢ i nie mozna ich
rozdzielac.

Wszystkie informacje niezbedne do przeprowadzenia oznaczenia dostgpne
sg poprzez cobas link.

Przechowywanie i trwato$é

Przechowywac w temperaturze 2-8 °C.

Nie zamrazag.

Kasete cobas e pack nalezy przechowywac w pozycji pionowej tak, aby
podczas automatycznego mieszania przed uzyciem dostepne byty
wszystkie mikroczastki.

Stabilnos¢:

nieotwierane w temp. 2-8 °C do podanej daty waznosci

w analizatorze 16 tyg.

Pobieranie i przygotowanie materiatu

Sprawdzono i zaakceptowano mozliwo$¢ stosowania jedynie materiatéw
biologicznych wymienionych ponizej.

Surowica pobrana przy uzyciu standardowych probdwek lub probdwek
zawierajgcych zel separujgcy.

Osocze krwi pobranej na heparyne litowg, Ko-EDTA i K3-EDTA.
Kryterium: Krzywa nachylenia 0.9-1.1 + wspdfczynnik korelacji > 0.95.

Materiat trwaty 30 dni w temperaturze 2-8 °C, 24 godz. w temperaturze
20-25 °C, 90 dni w temperaturze -20 °C (+ 5 °C). Zamraza¢ jednokrotnie.

Podane rodzaje probek oznaczono przy uzyciu wybranych probdwek do
pobierania materiatu dostepnych na rynku w czasie wykonywania
oznaczen. Oznacza to, ze nie przetestowano probowek od wszystkich
producentéw. Systemy pobierania probek pochodzace od réznych
producentéw moga zawierac réznigce sie materiaty, co w pewnych
przypadkach moze mie¢ wptyw na wynik oznaczen. W przypadku
stosowania probowek pierwotnych (systeméw pobierania krwi) nalezy scisle
przestrzegac zalecen ich producenta.

Przed oznaczeniem odwirowaé probki z widocznym zmetnieniem lub
obecnoécig stratow.

Nie uzywaé prébek inaktywowanych gorgcem.
Nie uzywaé prébek ani surowic kontrolnych stablizowanych azydkiem.

Przed oznaczeniem nalezy upewnié sie, ze prébki i kalibratory
doprowadzone zostaty do temperatury 20-25 °C.

Z powodu mozliwosci parowania prébki i kalibratory umieszczone w
analizatorze nalezy oznaczy¢ w ciggu 2 godzin.

Materiaty dostarczone w zestawie

Patrz "Odczynniki - roztwory robocze" w cze$ci o odczynnikach.
Niezbedne materiaty dodatkowe (niedostarczone w zestawie)

. 09175130190, CA 72-4 CalSet, do sporzadzenia 4 x 1.0 mL

. 11776452122, PreciControl Tumor Marker, do sporzadzenia
4x3.0mL

. 07299001190, Diluent Universal, 36 mL rozciericzalnik prébek
= Ogdlne wyposazenie laboratoryjne

* Analizator cobas e
Materiaty dodatkowe dla analizatoréw cobas e 402 i cobas e 801:

. 06908799190, ProCell Il M, 2 x 2 L bufor systemowy

cobas’

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 L ptyn ptuczacy komore
pomiarowg

. 07485409001, Reservoir Cup, 8 naczynek dla ProCell Il M i
CleanCell M

. 06908853190, PreClean Il M, 2 x 2 L roztwér myjacy

. 05694302001, taca Assay Tip/Assay Cup, 6 magazynkdéw
x 6 zestawdw magazynkow x 105 koricéwek do testow oraz
105 naczynek testowych, 3 torby wyscietajace pojemnik na odpady

. 07485425001, Liquid Flow Cleaning Cup, 2 naczynka dla ISE
Cleaning Solution/Elecsys SysClean dla Liquid Flow Cleaning Detection
Unit

. 07485433001, PreWash Liquid Flow Cleaning Cup, 1 naczynko dla
ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean dla Liquid Flow Cleaning
PreWash Unit

. 11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean,
5 x 100 mL systemowy ptyn myjacy

Oznaczenie

W celu optymalnego dziatania testu nalezy stosowaé sie do zalecer
zawartych w niniejszej ulotce dotyczacych konkretnego analizatora. Nalezy
postepowaé zgodnie z ponizszg instrukcjg obstugi dla operatora,
uwzgledniajgc typ aparatu.

Wymieszanie mikroczastek odbywa si¢ automatycznie przed uzyciem.

Umies¢ schtodzony (przechowywany w temp. 2-8 °C) cobas e pack w
buforze odczynnikowym. Unika¢ tworzenia sie piany. Analizator
automatycznie kontroluje temperature odczynnikow oraz otwieranie i
zamykanie cobas e pack.

Kalibracja

Spojnos¢ pomiarowa: Metoda standaryzowana wobec Enzymun-Test

CA 72-4.

Wzorcowa krzywa kalibracyjna jest dostosowywana do danego analizatora
przy uzyciu wtasciwego zestawu CalSet.

Czestotliwosc kalibracji: Kalibracje nalezy wykona¢ zawsze dla nowej serii
odczynnika (w ciggu 24 godz. od umieszczenia kasety cobas e pack w
analizatorze).

Odstepy pomiedzy kalibracjami mozna wydtuzyé w oparciu o
przeprowadzong przez laboratorium akceptacje kalibracji.
Ponowng kalibracje sugeruje sie w nastepujacy sposob:

* po 12tyg., jedli uzywana jest ta sama seria odczynnika

= po 28 dniach, jezeli w analizatorze stosowany jest ten sam zestaw
odczynnikowy cobas e pack

= jedli jest to konieczne: np. jezeli wyniki kontroli jakosci wykraczajg poza
ustalone zakresy

Kontrola jakosci

Do rutynowych procedur kontroli jako$ci nalezy uzywac produktéw
PreciControl Tumor Marker Iub innych odpowiednich kontroli.

Kontrole dla réznych zakresow stezer powinny by¢ oznaczane réwnolegle
do prébek badanych, co najmniej co 24 godziny, raz dla kazdej kasety
cobas e pack oraz po kazdej kalibraciji.

Czestotliwo$c i zakres przeprowadzania kontroli muszg by¢ dostosowane
do indywidualnych wymogoéw danego laboratorium. Uzyskane wartosci
winny zawierac sie w wyznaczonych granicach. Wskazane jest, by kazde
laboratorium opracowato procedury naprawcze, ktére nalezy wdrozyé, gdy
wyniki uzyskane dla materiatéw kontrolnych znajdg sie poza podanym
zakresem.

Jezeli jest to konieczne, nalezy ponownie oznaczyé badane probki.
Procedury kontroli jakosci nalezy stosowac¢ zgodnie z wtasciwymi
zaleceniami organow panstwowych oraz lokalnymi wytycznymi.
Wyliczenie

Analizatory automatycznie dokonujg obliczenia stezenia badanej substancii
w materiale i podajg wyniki wyrazone w U/mL lub kU/L.

Ograniczenia - substancje interferujace

Zbadano wptyw na test ponizszych substancji endogennych i substancji
farmakologicznych. Interferencje oznaczono do podanych stezen i nie
stwierdzono wptywu na wynik.
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Substancje endogenne

Zwigzek Badane stezenie
Bilirubina <1130 ymol/L lub < 66 mg/dL
Hemoglobina < 0.621 mmol/L lub < 1000 mg/dL
Intralipid <1500 mg/dL

Biotyna <4912 nmol/L lub < 1200 ng/mL
Czynnik reumatoidalny <1200 IU/mL

Kryterium: Odzysk + 0.4 U/mL warto$ci poczatkowej dla probek < 4 U/mL,
w £ 10 % warto$ci poczatkowej dla prébek > 4 do 100 U/mL oraz w + 12 %
wartosci poczatkowej dla prébek > 100 U/mL.

Brak efektu nadmiaru antygenu przy stezeniach CA 72-4 do 15000 U/mL.

Substancje farmaceutyczne

Przeprowadzono testy in vitro dla 16 najczesciej stosowanych lekow. Nie
stwierdzono interferencii.

Dodatkowo sprawdzono ponizsze specjalistyczne leki onkologiczne. Nie
stwierdzono interferencii.

Specjalistyczne leki onkologiczne

Lek Stezenie badane
(ng/mL)

Karboplatyna 1000
Cisplatyna 225
Cyklofosfamid 1000
Doksorubicyna 75
Etopozyd 400
5-Fluorouracyl 500
Metotreksat 1000
Mitomycyna 25
Taksol 5.5
Tamoksyfen 50

Interferencje lekéw oznaczane sg na podstawie zalecer podanych w
wytycznych CLSI EPQ7 i EP37 i innej opublikowanej literaturze. Nie
scharakteryzowano skutkow stezen przekraczajacych te zalecenia.

W rzadkich przypadkach moze wystapié interferencja spowodowana bardzo
wysokim mianem przeciwciat swoistych dla substancji oznaczanej przeciw
streptawidynie lub rutenowi. Test zostat przygotowany w taki sposob, aby
efekt ten zminimalizowag.

Dla celdéw diagnostycznych wyniki powinny byé interpretowane z
uwzglednieniem historii choroby, badan klinicznych oraz innych danych o
pacjencie.

Granice i zakresy

Zakres pomiarowy

0.5-250 U/mL (wyznaczone przez granice proby $lepej oraz najwyzszy
punkt krzywej wzorcowej). Warto$ci ponizej granicy proby $lepej podaje sie
jako < 0.5 U/mL. Wartosci powyzej zakresu pomiarowego podaje sie jako
> 250 U/mL (lub do 500 U/mL dla 2. krotnie rozciericzonych probek).
Dolna granica pomiarowa

Granica proby Slepej, Granica wykrywalnosci oraz Granica oznaczalnosci
Granica proby $lepej = 0.5 U/mL

Granica wykrywalno$ci = 1.0 U/mL

Granica oznaczalnosci = 1.5 U/mL

Granice proby $lepej, wykrywalnosci i granice ilosciowg okreslono zgodnie
z wymogami EP17-A2 CLSI (Instytutu Standarddw Klinicznych i
Laboratoryjnych; dawniej NCCLS).

Granica proby $lepej jest 95. percentylem wartosci z n > 60 pomiaréw
prébek nie zawierajgcych analizowanych substancii w kilku niezaleznych
seriach. Granica dla préby $lepej jest réwna stezeniu, ponizej ktérego
prébki wolne od substancji badanej znajdowane sg z
prawdopodobierstwem 95 %.

cobas’

Granica wykrywalnosci jest okreslona na podstawie granicy dla préby $lepej
i odchylenia standardowego prébek o niskim stezeniu. Granica
wykrywalnosci odnosi si¢ do najnizszego dajgcego sie oznaczyé stezenia
substancji analizowanej (warto$¢ ponad granice proby Slepej z 95 %
prawdopodobiefistwem).

Granica oznaczalno$ci to najnizsze stezenie oznaczanej substancii, jakie
moze by¢ powtarzalnie zmierzone z precyzjg posrednig wyrazong WZ
<20 %.

Rozcieficzenie

Prdbki o stezeniu CA 72-4 powyzej zakresu pomiarowego mozna
rozcieficzy¢ za pomocg Diluent Universal. Zalecane proporcje
rozcierczenia to 1:2 (automatycznie w analizatorze lub manualnie).
Stezenie rozciericzonej probki musi by¢ > 110 U/mL.

Po rozcienczeniu manualnym uzyskany wynik nalezy pomnozy¢ przez
wspdtczynnik rozcienczenia.

Przy rozciericzaniu przez analizator, oprogramowanie automatycznie
uwzglednia rozcierczenie przy wyliczaniu stezenia probki.

Uwaga: dla probek poza zakresem pomiarowym zaobserwowano
nieliniowos¢ rozcienczen zalezng od prébki.

Wartosci oczekiwane

Podczas badan zewnetrznych testem Elecsys CA 72-4 w laboratoriach w

Belgii, Niemczech oraz w badaniach wewnetrznych firmy Roche u 635
zdrowych osdb, uzyskano nastepujgce wyniki:

6.9 U/mL (95 % percentyl)

5.6-8.2 U/mL (95 % przedziat ufnosci)'2

Stan: Elecsys CA 72-4 badania wieloosrodkowe; badanie numer No.
B99P026, 7/2001

W oparciu o populacje pacjentéw kazde laboratorium powinno okresli¢

poziom wartosci oczekiwanych lub wyznaczyé wtasne zakresy wartosci
referencyjnych.

Szczegdtowe dane o tescie
Dane uzyskane przy uzyciu analizatoréw podano ponizej. Wyniki uzyskane
w poszczegdlnych laboratoriach moga sie roznic.

Precyzja

Precyzje okreslono w oparciu 0 odczynniki Elecsys, prébki oraz prébki
kontrolne zgodnie z protokotem (EP05-A3) CLSI (Clinical and Laboratory
Standards Institute): 2 oznaczenia dziennie w duplikacie, kazdy przez

21 dni (n = 84). Otrzymano nastepujace wyniki:

Analizatory cobas e 402 i cobas e 801

Powtarzalnosé Precyzja

posrednia
Prébka Srednia | 0S wz 0S wz
miU/mL | mIU/mL % miU/mL %
Surowica ludzka 1 3.79 0.051 1.3 0.112 3.0
Surowica ludzka 2 5.31 0.082 1.5 0.136 2.6
Surowica ludzka 3 5.89 0.115 2.0 0.155 2.6

Surowica ludzka 4 124 1.20 1.0 2.26 1.8

Surowica ludzka 5 203 2.75 1.4 3.88 1.9

PreciControl TMP!1 4.91 0.078 1.6 0.113 2.3

PreciControl TM2 54.3 0.555 1.0 1.10 2.0

b) TM = Tumor Marker

Poréwnanie metod

Poréwnanie testu Elecsys CA 72-4, 09005706190 (analizator
cobas e 801; y) z testem Elecsys CA 72-4, 07324910190 (analizator
cobas e 801; x) dato nastepujgce zaleznosci (U/mL):

Liczba mierzonych probek surowicy: 141

Passing/Bablok Regresja liniowa
y = 0.945x + 0.0564 y =0.936x + 0.223
7=0.963 r=0.996

Stezenia prébek miescity sie w zakresie od 0.766 do 223 U/mL.
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Poréwnanie testu Elecsys CA 72-4, 09005706190 (analizator
cobas e 402; y) z testem Elecsys CA 72-4, 09005706190 (analizator
cobas e 801; x) dato nastepujace zaleznosci (U/mL):

Liczba mierzonych prébek surowicy: 143

Passing/Bablok'® Regresja liniowa
y =1.067x + 0.0262 y=1.047x + 0.220
T=0.972 r=0.999

Stezenia probek miescity sie w zakresie od 0.531 do 229 U/mL.

Swoisto$¢ analityczna

Test Elecsys CA 72-4 przygotowano w oparciu 0 monoklonalne
przeciwciata B72.3 i CC49, dostepne jedynie w firmie Fuijirebio Diagnostics
oraz u jej licencjonowanych przedstawicieli. Opisu dziatania metod, w
ktorych zastosowano te przeciwciata nie nalezy odnosi¢ do metod z innymi
przeciwciatami.
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W celu uzyskania dalszych informacji nalezy zapoznac sie z odpowiednig
dla danego analizatora instrukcjg obstugi lub podrecznikiem uzytkownika,
odpowiednimi ulotkami aplikacyjnymi oraz ulotkami metodycznymi
dotyczacymi wszystkich niezbednych komponentéw (jesli sg dostepne

w kraju uzytkownika).

W niniejszej ulotce metodycznej jako separatora dziesietnego,
oddzielajgcego liczbe catkowitg od czesci dziesigtnych utamka dziesigtnego

cobas’

stosuje sie zawsze kropke. Separatorow oddzielajgcych tysiace nie uzywa
sie.
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Przeciwciata przeciwko CA 72-4 uzywane sg
w wyrobach firmy Roche CA 72-4 dzieki
licencii firmy Fuijirebio Diagnostics, Inc.
Kazde powazne zdarzenie, jakie miato miejsce w zwigzku z wyrobem,

nalezy zgtasza¢ producentowi i wiasciwemu organowi panistwa
cztonkowskiego, w ktérym uzytkownik i/lub pacjent majg siedzibe.

Podsumowanie raportu bezpieczeristwa i wiarygodnosci mozna znalezé
tutaj:

https://ec.europa.eu/tools/eudamed

Symbole

Oprécz znakéw zawartych w normie ISO 15223-1 (dla Standw
Zjednoczonych definicje uzywanych symboli, zob.: navifyportal.roche.com)
firma Roche Diagnostics uzywa nastepujgcych symboli i znakéw:

Objetos¢ do rekonstytucii

Zawartos¢ zestawu

Analizatory/aparaty, w ktérych mozna stosowaé
odczynniki

Odczynnik

Kalibrator

—

Globalny numer jednostki handlowej

Stany Zjednoczone: Przestroga: prawo federalne
zezwala na sprzedaz niniejszego wyrobu wytgcznie na
Zlecenie lekarza.
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