CHORUS

TRAD

REF

86112

IT/EN/ES/FR/PT/CZIGR/RO  1/31

nNirccr

ol

DIESSE Diagnostica Senese
S.p.A.
Strada dei Laghi, 39
53035 Monteriggioni (SIENA)
Italy

Ce

10-09/428-C  IFU 86112 - Ed. 14.10.2020



MNirFccr

ISTRUZIONI PER L'USO

CHORUS
TRADb

Per la determinazione quantitativa degli anticorpi
anti-recettore del TSH

Solo per uso diagnostico in vitro

1. UTILIZZAZIONE
Metodo immunoenzimatico per la determinazione
quantitativa degli anticorpi anti-recettore del TSH nel siero
umano con dispositivo monouso applicato allo strumento
Chorus TRIO.

2. INTRODUZIONE

Gli anticorpi anti-recettore del TSH sono immunoglobuline 1gG
che, legandosi al recettore della tireotropina ( Thyroid-stimulating
hormone receptor TSHR), ne provocano la stimolazione o
linibizione. Il legame che si crea fra TRADb e il recettore del TSH
impedisce al TSH endogeno di svolgere la sua funzione
fisiologica. Il dosaggio degli anticorpi anti-recettore del TSH, con
metodiche altamente sensibili, assume importanza per la
diagnosi della Malattia di Graves. La famiglia dei TRAb si puo
dividere in due categorie: TRAb che legandosi al TSHR mimano
l'azione biologica del TSH, ovvero la produzione di ormoni
tiroidei. Questi auto-anticorpi sono presenti nella maggior parte
dei pazienti (TSAb). TRAb che legandosi al TSHR o bloccano, il
risultato che ne consegue & I'assenza di produzione di ormoni
tiroidei (TBAb). Il motivo per cui il recettore del TSH si comporti
in due modi, stimolando o inibendo la produzione di T3 e T4, ¢
dovuto alla sua particolare struttura: questo recettore € un
polipeptide di 764 AA, costituito da tre porzioni quali
extracellulare, transmembrana e intracellulare. Nella porzione
extracellulare & presente il sito di legame del TSH e quindi dei
TRAb (TSAb e TBAb). Le regioni che sono riconosciute come
epitopi dai TRAb risultano essere molto vicine, tanto che alcuni
aminoacidi sembrano essere condivisi. Questa scoperta é stata
possibile grazie all' isolamento dell’auto-anticorpo monoclonale
umano e della sua espansione su modello animale: topo e ratto.
Sono stati isolati diversi anticorpi monoclonali (MAbs), fra cui i
pit importanti: il Mabs M22 stimolante e il Mabs 5C9 inibente.

3. PRINCIPIO DEL METODO

Il dispositivo Chorus TRAb & pronto per l'uso per il rilevamento
di autoanticorpi anti-recettori del TSH (TRAb) negli strumenti
Chorus TRIO versione 4.0.6 [65] e seguenti. Il test si basa su un
metodo ELISA competitivo indiretto in due fasi. Gli autoanticorpi
presenti nel siero e successivamente l'anticorpo monoclonale
M22 biotinilato competono con il legame del recettore TSH
(antigene ricombinante assorbito nella fase solida).

L'anticorpo M22 biotinilato lega la streptavidina perossidasi in
una seconda fase: l'aggiunta del substrato specifico, TMB
(tetrametilbenzidina), causera lo sviluppo di un colore blu.
Successivamente il blu diventa giallo, aggiungendo acido
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solforico che blocca la reazione enzimatica; la colorazione ¢
inversamente proporzionale alla concentrazione di autoanticorpi
TRADb presenti nel campione.

| dispositivi monouso contengono tutti i reagenti per eseguire il
test nello strumento Chorus TRIO.

| risultati sono espressi in U/L.

4. PRECAUZIONI

Solo per uso diagnostico in vitro

Questo kit contiene materiali di origine umana che sono
stati testati e trovati negativi con test marcati CE sia per la
ricerca di HBsAg che per quella degli anticorpi anti-HIV-1,
anti-HIV-2 ed anti-HCV. Poiché nessun test diagnostico pud
offrire una completa garanzia sull'assenza di agenti infettivi,
qualunque materiale di origine umana deve essere
considerato potenzialmente infetto. Tutti i reagenti e i
campioni devono essere maneggiati secondo le norme di
sicurezza normalmente adottate in laboratorio.

Smaltimento dei residui: i campioni di siero, i calibratori e le
strip usate devono essere trattati come residui infetti, quindi
smaltiti in accordo alle disposizioni di leggi vigenti.

Avvertenze per la sicurezza personale

1. Non pipettare con la bocca.

2. Usare guanti monouso e protezione per gli occhi nel
maneggiare i campioni.

3. Lavare accuratamente le mani una volta inseriti i dispositivi
nello strumento Chorus TRIO.

4. In merito alle caratteristiche di sicurezza dei reagenti
contenuti nel kit consultare la Schede di Sicurezza
(disponibile su richiesta).

5. Acidi neutralizzati ed altri rifiuti liquidi devono essere
disinfettati aggiungendo sodio ipoclorito in un volume
sufficiente da ottenere una concentrazione finale almeno
dell'1%. Un'esposizione al sodio ipoclorito all'1% per 30
minuti dovrebbe essere sufficiente per garantire una
disinfezione efficace.

6. Eventuali versamenti di materiali potenzialmente infetti
devono essere rimossi immediatamente con carta
assorbente e la zona inquinata dovra essere
decontaminata, per esempio con sodio ipoclorito all'1%,
prima di proseguire il lavoro. Se & presente un acido, il sodio
ipoclorito non deve essere usato prima che la zona sia stata
asciugata. Tutti i materiali utilizzati per decontaminare
eventuali versamenti accidentali, compresi guanti, devono
essere scartati come rifiuti potenzialmente infetti. Non
mettere in autoclave materiali contenenti sodio ipoclorito.

Avvertenze analitiche
Prima dell'uso, portare i dispositivi da utilizzare a temperatura
ambiente (18-30°C) ed impiegare entro 60 minuti.

1. Scartare i device con substrato (pozzetto 4) colorato di
blu.

2. Nell'aggiungere il campione al pozzetto verificare che sia
perfettamente distribuito sul fondo.

3. Controllare l'effettiva presenza dei reagenti nel dispositivo
e l'integrita del dispositivo stesso. Non utilizzare dispositivi
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che al controllo visivo presentano mancanza di qualche
reagente e/o corpi estranei nel pozzetto di reazione.

4. | dispositivi devono essere utilizzati insieme allo strumento
Chorus TRIO, seguendo rigorosamente le Istruzioni per
I'Uso ed il Manuale Utente dello strumento.

L'uso del kit & possibile solo con una versione
aggiornata di software. Assicurarsi che il software
installato nello strumento coincida o abbia Release
(Rel.) superiore a quella riportata nella tabella
pubblicata sul sito Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Controllare che lo strumento Chorus TRIO sia impostato
correttamente (vedi Manuale Utente).

6. Non alterare il codice a barre posto sulla impugnatura del
device al fine di permetterne la corretta lettura da parte dello
strumento.

7. Evitare l'uso di congelatori auto sbrinanti per la
conservazione dei campioni.

8. Codici a barre difettosi possono essere inseriti
manualmente nello strumento (vedi Manuale Utente).

9. Non esporre i dispositivi a forte illuminazione né a vapori di
ipoclorito durante la conservazione e l'uso.

10. Pud essere fonte di errori 'uso di campioni fortemente
emolizzati, lipemici, itterici, di siero non completamente
coagulato o di campioni che presentano inquinamento
microbico.

11. Non utilizzare il dispositivo dopo la data di scadenza

12. Controllare che lo strumento abbia la connessione con
la Washing Buffer Autoimmunity (Ref. 86004)

5. COMPOSIZIONE DEL KIT E PREPARAZIONE DEI
REAGENTI
Il kit & sufficiente per 36 determinazioni
DISPOSITIVI 6 confezioni da 6 dispositivi ciascuna

Descrizione:

OO [ []O] -

Posizione 9: Spazio disponibile per etichetta con codice a barre
Posizione 8: CONIUGATO

Contenuto: anticorpo monoclonale M22 anti-TRAb marcato con
Biotina, in soluzione proteica contente conservante.

Posizione 7: POZZETTO DI MICROPIASTRA

Sensibilizzato con recettore del TSH.

Posizione 6;: POZZETTO DI MICROPIASTRA

Non sensibilizzato.

Posizione 5: DILUENTE PER | CAMPIONI

Contenuto: soluzione proteica salina contenente tensioattivo e
conservante.

Posizione 4;: SUBSTRATO TMB

Contenuto: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL ed H202 0.01%
stabilizzati in tampone citrato 0.05 mol/L (pH 3.8).

Posizione 3: SOLUZIONE BLOCCANTE

Contenuto: soluzione di acido solforico 0.3 M

Posizione 2: STREPTAVIDINA-POD
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Contenuto:  Streptavidina coniugata con perossidasi, in
soluzione tampone fosfato contenente fenolo 0.05% e Bronidox
0.02%.

Posizione 1: POZZETTO VUOTO

Dove ¢ trasferito il campione

Uso: equilibrare una busta a temperatura ambiente, aprire la
busta, prelevare i dispositivi occorrenti; riporre gli altri nella busta
contenente il gel di silice, far uscire I'aria e sigillare premendo
sulla chiusura. Conservare a 2/8°C.

CALIBRATOR | CALIBRATORE 1x0.350 ml

Contenuto: Soluzione proteica contenente conservante.
Liquido, pronto all'uso.

CONTROL +| CONTROLLO POSITIVO 1x0.650 ml

Contenuto: Soluzione Proteica contenente conservante.
Liquido, pronto all'uso.

ALTRO MATERIALE RICHIESTO, MA NON FORNITO:
e  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
e CLEANING SOLUTION 2 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
Strumento Chorus TRIO
Acqua distillata o deionizzata
Normale vetreria di laboratorio: cilindri, provette, ecc.
Micropipette capaci di prelevare accuratamente volumi di
50-200 pl.
Guanti monouso

e  Soluzione al 5% di sodio ipoclorito
o Contenitori per la raccolta di materiali potenzialmente infetti

6. MODALITA’ DI CONSERVAZIONE E STABILITA’
DEI REAGENTI
| reagenti devono essere conservati a 2/8°C. Nel caso di
un’errata temperatura di conservazione deve essere
ripetuta la calibrazione e controllata la correttezza del
risultato tramite il siero di controllo (vedi capitolo 9:
Validazione del test).

La data di scadenza é stampata su ogni componente e
sull’etichetta esterna della confezione.

| reagenti hanno una stabilita limitata dopo apertura elo
preparazione:

DISPOSITIVI 4 settimane a 2/8°C
CALIBRATORE 4 settimane a 2/8°C
CONTROLLO POSITIVO 4 settimane a 2/8°C

7. TIPO DI CAMPIONI E CONSERVAZIONE
Il tipo di campione & rappresentato da siero ottenuto da sangue
prelevato per normale venipuntura e maneggiato come richiesto
nelle procedure standard di laboratorio.
Non sono conosciute le conseguenze dell'utilizzo di altri liquidi
biologici.
Il siero fresco pud essere mantenuto per 7 giorni a 2/8°C; per
periodi di conservazione maggiori, congelare a —20°C.
Evitare ripetuti scongelamenti.
Evitare I'uso di congelatori auto sbrinanti per la conservazione
dei campioni. Dopo lo scongelamento agitare con cura il
campione prima del dosaggio.
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L'inattivazione al calore pu fornire risultati erronei. La qualita del
campione pud essere seriamente influenzata dalla
contaminazione microbica che puo portare a risultati erronei.

8. PROCEDIMENTO

1. Aprire la busta (lato contenente la chiusura a pressione),
prelevare il numero di dispositivi necessario per eseguire gli
esami e conservare gli altri richiudendo la busta dopo aver
fatto uscire I'aria.

2. Controllare visivamente lo stato del dispositivo secondo le
indicazioni riportate nel capitolo 4 Avvertenze Analitiche.

3. Dispensare nel pozzetto n°1 di ciascun dispositivo 100 pl di
siero non diluito da analizzare, ad ogni cambio di lotto
utilizzare un dispositivo per il calibratore.

4. Introdurre i dispositivi sullo strumento Chorus TRIO.
Eseguire la calibrazione (se richiesto) ed il test come
riportato nel Manuale di Istruzione dello strumento.

9. VALIDAZIONE DEL TEST

Utilizzare il siero di controllo positivo per verificare la correttezza
del risultato ottenuto, processandolo come indicato nel Manuale
Utente dello strumento. Se lo strumento segnala che il siero di
controllo ha un valore fuori dal limite di accettabilitd occorre
effettuare nuovamente la calibrazione. | risultati precedenti
verranno corretti automaticamente.

Se il risultato del siero di controllo continua ad essere fuori
dall'intervallo di accettabilita, contattare il Scientific Support.

Tel: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETAZIONE DEL TEST
Lo strumento Chorus TRIO fornisce il risultato in U/L calcolate in
base ad un grafico lotto-dipendente memorizzato nello
strumento.

Il test sul siero in esame pud essere interpretato come segue:

POSITIVO: quando il risultato € = 0.4 U/L
NEGATIVO: quando il risultato & < 0.4U/L

11. LIMITAZIONI DEL TEST
Tutti i valori ottenuti necessitano di un‘attenta interpretazione che
non prescinda da altri indicatori relativi allo stesso paziente.
Il test, infatti, non pud essere utilizzato da solo per una diagnosi
clinica ed il risultato del test deve essere valutato insieme a dati
provenienti dallanamnesi del paziente e/o da altre indagini
diagnostiche.

12. RANGE DI CALIBRAZIONE
Range di calibrazione 0.40-30.0 U/L
Per campioni > 30 UIL ripetere il test prediluendo il campione in
soluzione  fisiologica. NON  UTILIZZARE  Negative
Control/Sample Diluent (REF. 83607).

13. INTERVALLI DI RIFERIMENTO
| valori attesi nella popolazione normale, determinati

esaminando 120 sieri di donatori sani, erano compresi fra 0.0 e
0.24 UIL.
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14. SPECIFICITA’ ANALITICA
Sono stati testati 3 campioni (1 Negativo e 2 Positivi) ai quali
sono stati aggiunti i seguenti interferenti:

Fattore Reumatoide (99 1U/ml)
Bilirubina (0.2 mg/ml)
Emoglobina (2.4 mg/ml)

La presenza nel siero in esame di sostanze interferenti sopra
riportate non altera il risultato del test.

15. STUDI DI COMPARAZIONE
In una sperimentazione sono stati analizzati 176 campioni con
un kit Diesse ed un altro kit del commercio
Di seguito sono schematizzati i dati della sperimentazione:

Correlazione r 95%Cl
Pearson 0.97 0.96-0.98
Spearman 0.91 0.88-0.93

Il grado di correlazione tra i due metodi risulta essere molto alto.

16. PRECISIONE E RIPETIBILITA’

All’interno della seduta Tra sedute

Campione Media o Media 0
(ULL) CV% (UIL) CV%

1 0.5 14.0 1.1 13.6

2 2.0 11.5 3.1 6.8

3 10.8 10.2 8.1 8.1

4 26.9 14 15.0 11.0

Tra lotti Tra strumenti

Campione Media o Media o
(UIL) CV% (UIL) CV%
1 2.3 13.0 1.1 13.6
2 7.6 12.9 3.1 14.2

3 14.4 10.8 7.9 6.6
4 - - 14.2 14.1
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INSTRUCTIONS FOR USE

CHORUS
TRAb

For the quantitative determination of antibodies
anti-TSH receptor

For In Vitro Diagnostic Use Only

1. INTENDED USE
Immunoenzymatic = method for the quantitative
determination of antibodies anti-TSH receptor in human
serum, using a disposable device applied on the Chorus
TRIO instrument.

2. INTRODUCTION

Anti-TSH receptor antibodies are IgG immunoglobulins which, by
binding to the thyrotropin receptor (Thyroid-stimulating hormone
receptor TSHR), cause its stimulation or inhibition. The link
created between TRAb and the TSH receptor prevents
endogenous TSH from carrying out its physiological function.
The dosage of anti-TSH receptor antibodies, with highly sensitive
methods, assumes importance for the diagnosis of Graves'
disease. The TRAb family can be divided into two categories:
TRAb which by binding to TSHR mimic the biological action of
TSH, or the production of thyroid hormones. These
autoantibodies are present in most patients (TSAb). TRAb which
by binding to TSHR block it, the resulting result is the absence of
thyroid hormone production (TBAb). The reason why the TSH
receptor behaves in two ways, stimulating or inhibiting the
production of T3 and T4, is due to its particular structure.

The receptor is a 764 AA polypeptide, consisting of three
portions such as extracellular, transmembrane and intracellular.
In the extracellular portion there is the binding site of TSH and
therefore of TRAb (TSAb and TBAb). The regions that are
recognized as epitopes by TRADb appear to be very close, so
much so that some amino acids appear to be shared. This
discovery was possible thanks to the isolation of the human
monoclonal autoantibody and its expansion on an animal model:
mouse and rat. Several monoclonal antibodies (MAbs) have
been isolated, including the mostimportant: the stimulating Mabs
M22 and the inhibiting Mabs 5C9.

3. PRINCIPLE OF THE METHOD

The Chorus TRAb device is ready to use for the detection of TSH
receptor autoantibodies (TRAb) in Chorus TRIO instruments
version 4.0.6 [65] and later. The test is based on an indirect
competitive two-step ELISA method. The autoantibodies present
in the serum and subsequently the biotinylated M22 monoclonal
antibody compete with the binding of the TSH receptor
(recombinant antigen absorbed in the solid phase).

The biotinylated M22 antibody binds streptavidin peroxidase in a
second step: adding the specific substrate, TMB
(tetramethylbenzidine), will cause the development of a blue
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color. Subsequently the blue becomes yellow, adding sulfuric
acid which blocks the enzymatic reaction; staining is inversely
proportional to the concentration of TRAb autoantibodies present
in the sample.

The disposable devices contain all the reagents to perform the
test in the Chorus TRIO instrument.

The results are expressed in U/L.

4. WARNINGS AND PRECAUTIONS
FOR IN VITRO DIAGNOSTIC USE ONLY

This kit contains materials of human origin which have been
tested and gave a negative response by CE marked methods
for the presence of HBsAg and for anti-HIV-1, anti-HIV-2 and
anti-HCV antibodies. As no diagnostic test can offer a
complete guarantee regarding the absence of infective
agents, all material of human origin must be handled as
potentially infectious. All precautions normally adopted in
laboratory practice should be followed when handling
reagents and samples.

Waste disposal: serum samples, calibrators and strips,
once used, must be treated as infectious residuals and
eliminated according to law.

Health and Safety Information

1. Do not pipette by mouth.

2. Wear disposable gloves and eye protection while handling
specimens.

3. Wash hands thoroughly after placing the devices in the
Chorus TRIO instrument.

4. Consult the relative Material Safety Data Sheet (available on
request) for all the information on safety concerning the
reagents contained in the kit.

5. Neutralized acids and other liquid waste should be
decontaminated by adding a sufficient volume of sodium
hypochlorite to obtain a final concentration of at least 1%. A
30-minute exposure to 1% sodium hypochlorite may be
necessary to ensure effective decontamination.

6. Spillage of potentially infectious materials should be
removed immediately with adsorbent paper tissue and the
contaminated area swabbed with, for example, 1% sodium
hypochlorite before work is continued. Sodium hypochlorite
should not be used on acid-containing spills unless the spill
area is first wiped dry. Materials used to clean spills,
including gloves, should be disposed of as potentially
biohazardous waste. Do not autoclave materials containing
sodium hypochlorite.

Analytical Precautions
Bring the devices to room temperature (18-30°C) before use;
use within 60 min.

1. Discard devices which show the substrate (well 4) blue
colored.

2. Adding the sample into the well verify that it is perfectly
distributed on the bottom.

3. Check for the presence of the reagents in the device and
that the device is not damaged. Do not use devices which
are lacking a reagent and/or present foreign bodies in the
reaction well when visually inspected.
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4. The devices are for use with the Chorus TRIO instrument;
the Instructions for Use and the Instrument Operating
Manual must be carefully followed.

The use of the kit is only possible with an updated
version of software. Make sure that the software
installed in the instrument corresponds or has a
Release (Rel.) subsequent to the one reported in the
table published on Diesse website
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Check that the Chorus TRIO instrument is set up correctly
(see Operating Manual).

6. Do not alter the bar code placed on the handle of the device
in order to allow correct reading by the instrument.

7. Avoid using self-defrosting freezers for the storage of the
samples.

8. Defective barcodes can be inserted manually in the
instrument (see Operating Manual).

9. Do not expose the devices to strong light or to hypochlorite
vapors during storage and use.

10. The use of strongly hemolyzed, lipemic, icteric samples, of
serum not completely coagulated or of samples presenting
microbial contamination may all constitute sources of error.

11. Do not use the device after the expiry date.

12. Make sure that the instrument is connected to the
Washing Buffer Autoimmunity (Ref. 86004).

5. KIT COMPOSITION AND
PREPARATION
The kit is sufficient for 36 tests.

REAGENT

DEVICES 6 packages each containing 6 devices

Description:

|OOO O

Position 9: Space for application of bar code label

Position 8: CONJUGATE

Contents: M22 anti-TRAb monoclonal antibody labeled with
Biotin, in protein solution containing preservative.

Position 7: MICROPLATE WELL

Coated with TSH receptor

Position 6: MICROPLATE WELL

Uncoated

Position 5: SAMPLE DILUENT

Contents: saline protein solution containing surfactant and
preservative

Position 4; TMB SUBSTRATE

Contents; Tetramethylbenzidine 0.26 mg/mL and H202 0.01%
stabilized in 0.05 mol/L citrate buffer (pH 3.8)

Position 3: STOP SOLUTION

Contents: 0.3 M sulfuric acid solution

Position 2; STREPTAVIDIN-POD

Contents: Streptavidin conjugated with horseradish peroxidase,
in phosphate buffer solution containing phenol 0.05% and
Bronidox 0.02%.

Position 1: EMPTY WELL

In which the sample is transferred.
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Use: equilibrate a package at room temperature, open the
package and remove the required devices; replace the others in
the bag with the silica gel, expel the air and seal by pressing the
closure. Store at 2-8°C.

CALIBRATOR| CALIBRATOR 1x0.350 ml

Contents: Protein solution containing preservative. Liquid, ready
for use.

CONTROL +| POSITIVE CONTROL 1 x 0.650 ml
Contents: Protein solution containing preservative. Liquid, ready
for use.

MATERIALS REQUIRED BUT NOT PROVIDED
o  WASHING BUFFER AUTOIMUNITY 86004
e CLEANING SOLUTION 2 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
Chorus TRIO Instrument
Distilled or deionised water
Normal laboratory glassware: cylinders, test-tubes etc.
Micropipettes for the accurate collection of 50-200 i
solution
Disposable gloves
e Sodium hypochlorite solution (5%)
e  Containers for collection of potentially infectious materials

6. STORAGE AND STABILITY OF REAGENTS

Reagents must be stored at 2/8°C. In the case of storage at
an incorrect temperature the calibration must be repeated
and the run validated using the control serum (see section
9, Test validation).

The expiry date is printed on each component and on the kit
label.

Reagents have a limited stability after opening:

DEVICES 4 weeks at 2/8°C
CALIBRATOR 4 weeks at 2/8°C
POSITIVE CONTROL 4 weeks at 2/8°C

7. SPECIMEN COLLECTION AND STORAGE
The sample is composed of serum collected in the normal
manner from the vein and handled with all precautions dictated
by good laboratory practice.
Possible consequences, in case of use of other biological liquids,
are not known.
The fresh serum may be stored for 7 days at 2/8°C, or frozen for
longer periods at -20°C.
Avoid repeated freezing and thawing.
Do not keep the samples in auto-defrosting freezers.
Defrosted samples must be shaken carefully before use.
Heat-inactivation can rise to erroneous results. The quality of the
sample can be seriously affected by microbial contamination
which leads to erroneous results.

8. ASSAY PROCEDURE

1. Open the package (on the side containing the pressure-
closure), remove the number of devices required and seal
the rest in the bag after expelling the air.
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2. Check the state of the device according to the indications
reported in chapter 4, Analytical Precautions.

3. Dispense 100 pl of undiluted test serum in well no. 1 of each
device; at each change of batch, use a device for the
calibrator.

4. Place the devices in the Chorus TRIO instrument. Perform
the calibration (if necessary) and the test as reported in the
instrument Operating Manual.

9. TEST VALIDATION

Use the control serum to check the validity of the results
obtained. It should be used as reported in the instrument
Operating Manual. If the instrument signals that the control
serum has a value outside the acceptable range, the calibration
must be repeated. The previous results will be automatically
corrected.

If the result of the control serum continues to be outside the
acceptable range, contact the Scientific Support.

Tel: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETATION OF THE RESULTS
The Chorus TRIO instrument expresses the result in U/L
calculated on the basis of a lot-dependent graph stored in the
instrument.

The test on the examined serum can be interpreted as follows:

POSITIVE: when the resultis = 0.4 U/L
NEGATIVE: when the result is < 0.4 U/L

11. LIMITATIONS
All the values obtained require a careful interpretation that must
consider other indicators relative to the patient.
The test, indeed, cannot be used alone for a clinical diagnosis
and the test result should be evaluated together with the patient
history and other clinical diagnostic evaluation.

12. CALIBRATION RANGE
Calibration range 0.40-30.0 U/L
For samples> 30 U / L repeat the test after diluting the sample in
physiological solution. DO NOT USE Negative Control/Sample
Diluent (REF. 83607).

13. REFERENCE RANGE
Among the normal population the expected values, which have
been determined by examining 120 sera from healthy donors,
were between 0.0 and 0.24 U/L.

14. ANALITICAL SPECIFICITY
3 samples (1 Negative and 2 Positive) were spiked with the
following potentially interfering factors and then tested:

Rheumatoid factor (99 [U/ml)
Bilirubin (0.2 mg/ml)
Hemoglobin (2.4 mg/ml)
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The presence in the serum sample of the interfering substances
described above does not affect the test result.

15. METHOD COMPARISON
In an experimentation 176 samples have been tested with
Diesse kit and with a competitor kit.
Data are summarized in the following table:

Correlation r 95%Cl
Pearson 0.97 0.96-0.98
Spearman 0.91 0.88-0.93

The correlation between the two methods is very high.

16. PRECISION AND REPEATIBILITY

Within run Between run

Sample Mean o Mean o
(ULL) CV% (ULL) CV%

1 0.5 14.0 1.1 13.6

2 2.0 11.5 3.1 6.8

3 10.8 10.2 8.1 8.1

4 26.9 14 15.0 11.0
Between lots Between Instruments

Sample Mean o Mean o
(UIL) V% (UIL) CV%

1 2.3 13.0 1.1 13.6

2 7.6 12.9 3.1 14.2

3 14.4 10.8 7.9 6.6

4 - - 14.2 141
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INSTRUCCIONES DE USO

CHORUS
TRAb

Para la determinacion cuantitativa de
anticuerpos anti receptor de TSH

Solo para uso diagndstico in vitro

1. INDICACIONES
Método inmunoenzimatico para la determinacion
cuantitativa de anticuerpos anti receptor de TSH en suero
humano con dispositivo desechable aplicado al equipo
Chorus TRIO.

2. INTRODUCCION

Los anticuerpos anti receptor de TSH son inmunoglobulinas IgG
que, al unirse al receptor de tirotropina (Thyroid-stimulating
hormone receptor TSHR), causan su estimulacién o inhibicion.
La union que se crea entre el TRAb y el receptor de TSH impide
que la TSH enddgena realice su funcion fisioldgica. La
dosificacion de los anticuerpos anti receptor de TSH, utilizando
métodos altamente sensibles, es importante para el diagnostico
de la enfermedad de Graves. La familia de los TRAb se puede
dividir en dos categorias: TRAb que al unirse a la TSHR imitan
la accion bioldgica de la TSH, es decir, la produccion de
hormonas tiroideas. Estos autoanticuerpos estan presentes en
la mayoria de los pacientes (TSAb). TRAb que al unirse a la
TSHR la bloguea, el resultado es la ausencia de produccion de
hormona tiroidea (TBAD). La razdn por la que el receptor de la
TSH se comporta de dos maneras, estimulando o inhibiendo la
produccién de T3 y T4, se debe a su estructura especial: este
receptor es un polipéptido de 764 AA, que consta de tres
porciones (extracelular, transmembrana e intracelular). En la
porcién extracelular esta presente el sitio de unién del TSH vy,
por lo tanto, de los TRAb (TSAb y TBAb). Las regiones
reconocidas como epitopos por el TRAb estan tan cerca entre si
que algunos aminoacidos parecen ser compartidos. Este
descubrimiento fue posible gracias al aislamiento del
autoanticuerpo monoclonal humano y de su expansion en el
modelo animal: ratén y rata. Se han aislado varios anticuerpos
monoclonales (MAbs), los méas importantes de los cuales son el
Mabs M22 estimulante y el Mabs 5C9 inhibidor.

3. PRINCIPIO DEL METODO

El dispositivo Chorus TRADb esta listo para ser utilizado en la
deteccién de autoanticuerpos anti receptores de TSH (TRAb) en
los equipos Chorus TRIO versién 4.0.6 [65] y siguientes. La
prueba se basa en un método ELISA competitivo indirecto de
dos etapas. Los autoanticuerpos presentes en el suero v,
posteriormente, el anticuerpo monoclonal biotinilado M22
compiten con la unién del receptor de la TSH (antigeno
recombinante absorbido en la fase sélida).
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El anticuerpo biotinilado M22 se une a la estreptavidina
peroxidasa en una segunda fase: la adicion del sustrato
especifico, TMB (tetrametilbencidina), dara lugar a un color azul.
Luego el azul se vuelve amarillo, afiadiendo &cido sulfurico que
bloquea la reaccién enzimatica; el color que se desarrolla es
inversamente  proporcional a la  concentracion  de
autoanticuerpos TRAb presentes en la muestra.

Los dispositivos desechables contienen todos los reactivos
necesarios para realizar la prueba en el equipo Chorus TRIO.
Los resultados se expresan en U/L.

4. PRECAUCIONES
Solo para uso diagndstico in vitro

Este kit contiene materiales de origen humano que han sido
testados y han dado resultados negativos en pruebas con
el marcado CE para la presencia de HbsAg y de los
anticuerpos anti-VIH-1, anti-VIH-2 y anti-HCV. Dado que
ninguna prueba diagnéstica puede ofrecer una garantia
completa sobre la ausencia de agentes infecciosos,
cualquier material de origen humano debe ser considerado
potencialmente infeccioso. Todos los reactivos y las
muestras deben manipularse segiun las normas
cominmente adoptadas en la practica diaria de laboratorio.

Eliminacion de residuos: las muestras de suero, los
calibradores y las tiras reactivas que se han usado deben
considerarse residuos infecciosos y, por consiguiente,
deben desecharse conforme a lo establecido en la
legislacion vigente.

Advertencias para la seguridad personal

1. No utilizar la pipeta con la boca.

2. Usar guantes desechables y proteccién para los ojos para
manipular las muestras.

3. Lavarse minuciosamente las manos después de introducir
los dispositivos en el equipo Chorus TRIO.

4. Consultar las caracteristicas de seguridad de los reactivos
del kit en la Ficha de Seguridad (disponible a solicitud).

5. Para limpiar los &cidos neutralizados y otros residuos
liquidos, afiadir una cantidad de hipoclorito de sodio
suficiente para preparar una solucién con concentracion
minima del 1 %. Una sola exposicién a la solucion de
hipoclorito de sodio al 1 % de 30 minutos de duracién
deberia bastar para garantizar una desinfeccion eficaz.

6. El material potencialmente contaminado que se derrame
debera eliminarse de inmediato con papel absorbente y la
zona contaminada debera descontaminarse antes de
seguir trabajando, por ejemplo, con una solucién de
hipoclorito de sodio al 1 %. Si hay acido, no debera
utilizarse hipoclorito de sodio hasta que se haya secado la
zona. Todos los materiales empleados para descontaminar
la zona en la que se hayan producido derrames
accidentales, incluidos guantes, deberan desecharse como
si fuesen residuos potencialmente infecciosos. No utilizar el
autoclave con materiales que contengan hipoclorito de
sodio.

Advertencias relacionadas con el anélisis
Antes del uso, dejar los dispositivos que se vayan a utilizar a
temperatura ambiente (18-30 °C) y usarlos en 60 minutos.
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1. Descartar los productos con substrato (pocillo 4) de
color azul.

2. Al afiadir la muestra al pocillo, comprobar que se distribuye
perfectamente por el fondo.

3. Verificar la existencia de reactivos en el dispositivo y la
integridad de este. No utilizar dispositivos si se detecta la
ausencia de reactivos o la existencia de cuerpos extrafios
en el pocillo de reaccién durante la inspeccién visual.

4. Los dispositivos se deben utilizar junto con el equipo
Chorus TRIO, siguiendo rigurosamente las Instrucciones
de Uso y el Manual del Usuario del equipo.

El kit solo se puede utilizar con una version actualizada
del software. Asegurarse de que la version del software
instalado en el equipo coincida o sea superior a la que
se indica en la tabla que puede consultarse en el sitio
web de Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Comprobar que el equipo Chorus TRIO se ha configurado
de manera correcta (ver el Manual del Usuario).

6. No alterar el cddigo de barras de la empufiadura del
producto para asegurarse de que el equipo pueda leerlo.

7. Evitar el uso de congeladores con desescarche automatico
para conservar las muestras.

8. Los cddigos de barras defectuosos se pueden introducir de
forma manual en el equipo (ver el Manual del Usuario).

9. No exponer los dispositivos a iluminacién intensa ni a
vapores de hipoclorito durante la conservacion y el uso.

10. Puede ser fuente de error el uso de muestras altamente
hemolizadas, lipémicas, ictéricas, de suero no coagulado
completamente o de muestras que presentan
contaminacién microbiana.

11. No utilizar el dispositivo después de la fecha de caducidad.

12. Comprobar que el equipo esté conectado a la Washing
Buffer Autoimmunity (Ref. 86004)

5. COMPONENTES DEL KIT Y PREPARACION DEL
REACTIVO
El contenido del kit es suficiente para realizar 36
determinaciones.

DISPOSITIVOS 6 envases de 6 unidades cada uno

Descripcion:

OO [ []O] -

Posicion 9: Espacio disponible para etiqueta con cddigo de
barras

Posicion 8: CONJUGADO

Contenido: Anticuerpo monoclonal anti-TRAb M22 marcado con
Biotina, en solucién proteinica con conservante.

Posicion 7: POCILLO DE MICROPLACA

Sensibilizado con el receptor de TSH.

Posicion 6: POCILLO DE MICROPLACA

No sensibilizado.

Posicion 5: DILUYENTE PARA MUESTRAS
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Contenido: Solucion proteica salina que contiene tensioactivo y
conservante.

Posicion 4: SUSTRATO TMB

Contenido: 0,26 mg/ml de tetrametilbencidina y H202 al 0,01 %
estabilizados en 0,05 mol/l de tampén citrato (pH 3,8).
Posicion 3: SOLUCION BLOQUEANTE

Contenido: Solucion de acido sulfarico 0,3 M

Posicion 2: ESTREPTAVIDINA-POD

Contenido: Estreptavidina conjugada con peroxidasa, en
solucién tampon fosfato con fenol al 0,05 % y Bronidox al 0,02
%.

Posicién 1: POCILLO VACIO

Donde se transfiere la muestra.

Uso: dejar que una bolsa alcance la temperatura ambiente,
abrir la bolsa y sacar los dispositivos correspondientes; colocar
los demas en la bolsa que contiene el gel de silice, expulsar el
aire de la bolsa y sellarla ejerciendo presion sobre el cierre.
Conservar a 2/8 °C.

CALIBRATOR | CALIBRADOR 1x 0,350 ml

Contenido: Solucion proteica que contiene conservante.
Liquido, listo para su uso.

CONTROL +|CONTROL POSITIVO 1x 0,650 ml

Contenido: Solucion proteica que contiene conservante.
Liquido, listo para su uso.

OTRO MATERIAL NECESARIO, PERO NO SUMINISTRADO:

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e  Equipo Chorus TRIO

e Agua destilada o desionizada

e Articulos de vidrio para laboratorio habituales: tubos,
probetas, etc.

e Micropipetas que garanticen una obtencién precisa de
volimenes de 50-200 pl.

¢  Guantes desechables

e Solucién de hipoclorito de sodio al 5%

e Recipientes para la recogida de materiales potencialmente
infecciosos

6. MODO DE CONSERVACION Y ESTABILIDAD DE
LOS REACTIVOS
Los reactivos deben conservarse a 2/8 °C. Si la temperatura
de conservacion es incorrecta, habra que repetir la
calibracion y verificar que el resultado es correcto mediante
el suero de control (ver capitulo 9: Validacién de la prueba).

La fecha de caducidad aparece en cada componente y en la
etiqueta del exterior del envase.

Los reactivos tienen una estabilidad limitada una vez que se
abren o preparan:

DISPOSITIVOS 4 semanas a 2/8°C
CALIBRADOR 4 semanas a 2/8°C
CONTROL POSITIVO 4 semanas a 2/8°C
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7. TIPO DE MUESTRA Y CONSERVACION
La muestra consta de suero extraido de la vena de forma comin
y debe manipularse siguiendo las precauciones dictadas por la
buena préactica de laboratorio.
No se conocen las consecuencias del uso de otros liquidos
bioldgicos.
El suero fresco se puede conservar a 2/8 °C durante 7 dias; para
conservaciones mas largas congelar a =20 °C.
Evitar descongelaciones repetidas.
Evitar el uso de congeladores con desescarche automatico para
conservar las muestras. Después de descongelar la muestra,
agitarla con cuidado antes de su uso.
La inactivacién por calor puede conducir a resultados erréneos.
La calidad de la muestra puede verse seriamente afectada por
la contaminacién microbiana, que conduce a resultados
erroneos.

8. PROCEDIMIENTO

1. Abrir la bolsa (lado con el cierre a presion), sacar los
dispositivos necesarios para realizar el analisis y depositar
los demas en la bolsa. Expulsar el aire y cerrar la bolsa para
que se conserven.

2. Controlar visualmente el estado del dispositivo segin las
indicaciones incluidas en el capitulo 4, Advertencias
relacionadas con el andlisis.

3. Dispensar 100 I de suero sin diluir que se va a analizar en
el pocillo n.° 1 de cada dispositivo; utilizar un dispositivo
para el calibrador cada vez que se cambie de lote.

4. Introducir los dispositivos en el equipo Chorus TRIO.
Realizar la calibracion (si se requiere) y la prueba como se
indica en el Manual de Instrucciones del equipo.

9. VALIDACION DEL TEST

Utilizar el suero de control para verificar la validez del resultado
obtenido, procesandolo segun las indicaciones del Manual del
Usuario del equipo. Si el equipo indica que el suero de control
tiene un valor fuera de los limites de aceptabilidad, es necesario
volver a realizar la calibracion. Los resultados anteriores se
corregiran automaticamente.

Si el resultado del suero de control continta estando fuera del
rango de aceptabilidad, ponerse en contacto con Scientific
Support.

Tel.: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
e-mail:  scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETACION DE LA PRUEBA
El equipo Chorus TRIO calcula el resultado en funcion de un
grafico por lotes guardado en su memoria y proporciona el
resultado en U/L.

La prueba del suero puede interpretarse de la siguiente manera:

POSITIVO: cuando el resultado es 20,4 U/L
NEGATIVO: cuando el resultado es <0,4 U/L

11. LIMITACIONES DE LA PRUEBA
Todos los valores obtenidos deben interpretarse con atencion,
sin prescindir de otros indicadores del paciente.
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Esta prueba no debe ser la Unica para determinar un diagnostico
clinico; debe evaluarse junto con los datos del historial clinico
del paciente y otros examenes diagndsticos.

12. RANGO DE CALIBRACION
Rango de calibracién 0,40-30,0 U/L
Para las muestras >30 U/L repetir la prueba diluyéndolas
previamente en suero fisioldgico. NO UTILIZAR Negative
Control/Sample Diluent (REF. 83607).

13. INTERVALOS DE REFERENCIA
Los valores esperados en la poblacién normal, determinados

mediante la prueba de 120 sueros de donantes sanos, oscilaron
entre 0,0y 0,24 U/L.

14. ESPECIFICIDAD ANALITICA
Fueron analizadas 3 muestras (1 Negativa y 2 Positivas) a las
que se afadieron los interferentes siguientes:

Factor reumatoide (99 1U/ml)
Bilirrubina (0,2 mg/ml)
Hemoglobina (2,4 mg/ml)

La presencia de las mencionadas sustancias interferentes en el
suero no altera el resultado de la prueba.

15. ESTUDIOS COMPARATIVOS
En una prueba se analizaron 176 muestras con el kit Diesse y
con otro kit comercial.
A continuacién se muestran los datos de la prueba:

Correlacion r 95% ClI
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

El grado de correlacion entre ambos métodos es muy alto.

16. PRECISION Y REPRODUCIBILIDAD

Intra-ensayo Entre ensayos
Muestra Media 0 Media 0
(UIL) CV% (UIL) CV %
1 0,5 14,0 11 13,6
2 2,0 11,5 31 6,8
3 10,8 10,2 8,1 81
4 26,9 14 15,0 11,0
Entre lotes Entre equipos
Muestra Media 0 Media 0
(UIL) CV% (UIL) CV %
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2
3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - - 14,2 14,1
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INSTRUCTIONS D’UTILISATION

CHORUS
TRAb

Pour la détermination quantitative des anticorps
anti-récepteur de la TSH

Uniquement pour diagnostic in vitro

1. UTILISATION
Méthode immunoenzymatique pour la détermination
quantitative des anticorps anti-récepteur de la TSH dans du
sérum humain avec dispositif jetable appliqué a I'instrument
Chorus TRIO.

2. INTRODUCTION

Les anticorps anti-récepteur de la TSH sont des
immunoglobulines 19gG qui se lient au récepteur de la
thyrotropine ( TSHR, récepteur de I'hormone de stimulation de la
thyroide ) et provoquent une stimulation ou une inhibition. La
liaison créée entre le TRAD et le récepteur de la TSH empéche
la TSH endogéne de remplir sa fonction physiologique. Le
dosage des anticorps anti-récepteur de la TSH, a l'aide de
méthodes trés sensibles, est important pour le diagnostic de la
maladie de Graves. La famille des TRAb peut étre divisée en
deux catégories : TRAb qui, en se liant & la TSHR, imitent I'action
biologique de la TSH, c'est-a-dire la production d'hormones
thyroidiennes. Ces auto-anticorps sont présents chez la plupart
des patients (TSAb). TRAb qui, en se liant a la TSHR, la
bloquent, ce qui entraine I'absence de production d'hormones
thyroidiennes (TBAD). La raison pour laquelle le récepteur de la
TSH se comporte de deux maniéres, en stimulant ou en inhibant
la production de T3 et de T4, est due a sa structure particuliére :
ce récepteur est un polypeptide de 764 AA, constitué de trois
portions : extracellulaire, transmembranaire et intracellulaire.
Dans la portion extracellulaire se trouve le site de liaison de la
TSH et par conséquent des TRADb (TASD et TBAb). Les régions
reconnues comme épitopes par les TRAb sont si proches que
certains acides aminés semblent étre partagés. Cette
découverte a été possible grace a l'isolement de ['auto-anticorps
monoclonal humain et a son expansion sur un modeéle animal :
la souris et le rat. Plusieurs anticorps monoclonaux (MAbs) ont
été isolés, dont les plus importants sont le stimulant Mabs M22
et l'inhibiteur Mabs 5C9.

3. PRINCIPE DE LA METHODE

Le dispositif Chorus TRAb est prét a I'emploi pour la détection
des auto-anticorps anti-récepteur de la TSH (TRAb) dans les
appareils Chorus TRIO version 4.0.6 [65] et suivantes. Le test
est basé sur une méthode ELISA concurrentielle indirecte en
deux étapes. Les auto-anticorps présents dans le sérum, puis
I'anticorps monoclonal M22 biotinylé, entrent en compétition
avec la liaison du récepteur de la TSH (antigene recombinant
absorbé en phase solide).

FR 12/31

L'anticorps M22 biotinylé se lie a la streptavidine peroxydase
dans une deuxieme étape : I'ajout du substrat spécifique, le TMB
(tétraméthylbenzidine), entrainera le développement d'une
couleur bleue. Puis le bleu devient jaune, en ajoutant de I'acide
sulfurique qui bloque la réaction enzymatique ; la coloration est
inversement proportionnelle a la concentration d'auto-anticorps
TRAD présents dans I'échantillon.

Les dispositifs & usage unique contiennent tous les réactifs
nécessaires a l'exécution du test lorsqu'ils appliqués sur
I'appareil Chorus TRIO.

Les résultats sont exprimés en U/L.

4. PRECAUTIONS

Uniquement pour diagnostic in vitro

Ce kit contient des matiéres d’origine humaine qui ont été
testées et jugées négatives avec des tests portant le
marquage CE pour la recherche de HbsAg et des anticorps
anti-VIH-1/VIH-2 et anti-VHC. Etant donné qu'aucun test
diagnostic ne peut offrir une garantie absolue quant a
I'absence d'agents infectieux, toute matiére d'origine
humaine doit étre considérée comme étant potentiellement
infectée. Tous les réactifs et les échantillons doivent étre
manipulés conformément aux normes de sécurité
habituellement adoptées par le laboratoire.

Elimination des résidus : les échantillons de sérum, les
calibreurs et les bains utilisés doivent étre traités comme
étant des déchets infectieux. lls doivent donc étre éliminés
conformément aux réglementations légales en vigueur.

Avertissements relatifs a la sécurité personnelle

1. Ne pas pipeter avec la bouche.

2. Utiliser des gants jetables et des lunettes de protection lors
de la manipulation des échantillons.

3. Se laver soigneusement les mains une fois les dispositifs

introduits dans I'appareil Chorus TRIO.

Consulter la Fiche de Sécurité (disponible sur demande)
pour connaitre les caractéristiques de sécurité des réactifs
contenus dans le kit.

5. Les acides neutralisés et les déchets liquides doivent étre
décontaminés avec un volume suffisant de solution
d’hypochlorite de sodium afin d'obtenir une concentration
finale de 1 % minimum. Un contact de 30 minutes avec
cette solution & 1 % est nécessaire pour garantir une
décontamination efficace.

6. En cas de déversement accidentel de matiéres
potentiellement infectées, essuyer immédiatement avec du
papier absorbant; la zone contaminée devra étre
décontaminée avec, par exemple, de I'hypochlorite de
sodium (1 %), avant de continuer le travail. En présence
d’'un acide, veiller & bien essuyer le plan de travail avant
d'utiliser de rhypochlorite de sodium. Tout matériel
(notamment les gants) utilisé pour décontaminer les zones
salies par d'éventuels déversements accidentels, doit étre
considéré comme potentiellement infecté et éliminé. Ne pas
mettre placer de matériaux contenant de I'hypochlorite de
sodium en autoclave.

B

Précautions analytiques
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Avant usage, laisser les dispositifs a utiliser a température
ambiante (+18-30 °C) et utiliser dans les 60 minutes.

1. Eliminer les dispositifs avec le substrat (puits 4) coloré
de bleu.

2. Sassurer que I'échantillon est parfaitement réparti sur le
fond lorsqu'il est déposé dans le puit.

3. Controler la présence effective des réactifs dans le
dispositif et I'ntégrité de ce dernier. Ne pas utiliser les
dispositifs qui, d'aprés inspection visuelle, manquent d’un
quelconque réactif et/ou présente des corps étrangers dans
le puit de réaction.

4. Les dispositifs doivent étre utilisés avec I'analyseur Chorus
TRIO, en respectant scrupuleusement les Instructions
d'Utilisation et le Manuel de I'Utilisateur de I'appareil.

Le kit peut uniquement étre utilisé avec une version
mise a jour du logiciel. S'assurer que la version du
logiciel installé dans I'appareil est au moins égale, voire
supérieure, a celle indiquée dans le tableau publié sur
le site Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. S'assurer que I'analyseur Chorus TRIO est correctement
réglé (voir le Manuel de I'Utilisateur).

6. Ne pas modifier le code a barres situé sur la poignée du
dispositif afin que I'appareil puisse le lire correctement.

7. Eviter l'emploi de congélateurs auto-dégivrants pour la
conservation des échantillons.

8. Les codes a barres défectueux peuvent étre insérés
manuellement dans lanalyseur (voir Manuel de
['Utilisateur).

9. Ne pas exposer les dispositifs a un éclairage violent ni aux
vapeurs d’hypochlorite pendant la conservation et
l'utilisation.

10. L'utilisation d’échantillons fortement hémolysés, de sérum
non complétement coagulé ou d'échantillons présentant
une pollution microbienne peut étre une source d'erreur.

11. Ne pas utiliser le dispositif aprés la date de péremption

12. Contréler si I'analyseur est connecté a la Washing
Buffer Autoimmunity (Réf. 86004)

5. COMPOSITION DU KIT ET PREPARATION DES
REACTIFS
Le kit permet de réaliser 36 déterminations

DISPOSITIFS 6 boites contenant 6 dispositifs chacune

Description :

|OOO [ PO] ¢

Position 9 : Emplacement disponible pour I'étiquette avec code
a barres

Position 8 : CONJUGUE

Contenu : Anticorps monoclonal anti-TRAb M22 marqué a la
Biotine, dans une solution protéique contenant un conservateur.
Position 7 : PUIT DE LA MICROPLAQUE

Sensibilisé par le récepteur de la TSH.

Position 6 : PUIT DE LA MICROPLAQUE

FR 13/31

Non sensibilisé.

Position 5 : DILUANT POUR ECHANTILLONS

Contenu : Solution protéique saline contenant un agent
tensioactif et un conservateur.

Position 4 : SUBSTRAT TMB

Contenu : Tétraméthylbenzydine 0,26 mg/mL et H202 0,01 %
stabilisés en tampon citraté 0,05 mol/L (pH 3,8).

Position 3 : SOLUTION BLOQUANTE

Contenu : solution d'acide sulfurique 0,3 M

Position 2 : STREPTAVIDINE-POD

Contenu : Streptavidine conjuguée a la peroxydase, dans une
solution tampon phosphate contenant du phénol 0,05 % et du
Bronidox 0,02 %.

Position 1 : PUITS VIDE

Ou I'échantillon a été transféré

Utilisation : équilibrer un sachet a température ambiante,
ouvrir le sachet, sortir les dispositifs nécessaires, et replacer
ceux non utilisés dans le sachet en plastique avec le gel de
silice ; chasser l'air et fermer hermétiquement le sachet par
pression sur la fermeture. Conserver entre 2 et 8° C.

CALIBRATOR | CALIBRATEUR 1 x

0,350 ml
Contenu : Solution protéique contenant un agent de
conservation. Liquide, prét a I'emploi.

CONTROL +| CONTROLE POSITIF 1x 0,650 ml

Contenu: Solution protéique contenant un agent de
conservation.
Liquide, prét a 'emploi.

AUTRE MATERIEL REQUIS ET NON FOURNI :

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

SOLUTION DE NETTOYAGE 2000 83609

SOLUTION DESINFECTANTE 83604 - 83608

Analyseur Chorus TRIO

Eau distillée ou déionisée

Instruments de laboratoire en verre standard : cylindres,

éprouvettes, etc.

e  Micropipettes en mesure de prélever de fagon précise des
volumes de 50-200 pL.

e (Gants jetables

e Solution a 5 % d’hypochlorite de sodium

e  Récipients pour le recueil de matiéres potentiellement
infectées

6. MODE DE CONSERVATION ET STABILITE DES
REACTIFS
Les réactifs doivent étre conservés a +2-8 °C. En cas de
température de conservation incorrecte, il faut refaire le
calibrage et contrdler la fiabilité du résultat a I'aide de sérum
de controle (voir chapitre 9 : Validation du test).

La date de péremption est imprimée sur chaque composant
et sur I'étiquette apposée sur 'emballage.

Les réactifs ont une stabilité limitée aprés ouverture et/ou
préparation :

DISPOSITIFS 4 semaines a 2/8 °C
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CALIBRATEUR
CONTROLE POSITIF

4 semaines a 2/8 °C
4 semaines a 2/8 °C

7. TYPE D’ECHANTILLONS ET CONSERVATION
Les échantillons sont des sérums préparés a partir de
prélevements sanguins obtenus par ponction veineuse et
préparés selon les procédures standards de laboratoire.
Les conséquences de ['utilisation d'autres liquides biologiques
ne sont pas connues.
Le sérum frais peut étre conservé pendant 7 jours entre 2 et 8
°C ; pour des périodes de conservation plus longues, congeler a
-20°C.
Eviter les décongélations répétées.
Ne pas utiliser de congélateurs a dégivrage automatique pour la
conservation des échantillons. Aprés décongélation, agiter
soigneusement I'échantillon avant le dosage.
L'inactivation par chaleur peut induire de faux résultats. La
qualité de I'échantillon peut étre fortement compromise par la
présence d'une contamination microbienne qui peut induire de
faux résultats.

8. PROCEDURE

1. Ouvrir le sachet (du coté de la fermeture a pression), sortir
le nombre de dispositifs nécessaires aux examens et
conserver les autres dans le sachet fermé aprés avoir
expulsé l'air.

2. Controler I'état du dispositif a I'oeil nu comme indiqué au
chapitre 4 « Précautions analytiques ».

3. Dispenser 100 ul de sérum non dilué dans le puits n° 1 de
chaque dispositif a analyser ; utiliser un dispositif pour le
calibrateur a chaque changement de lot.

4. Introduire les dispositifs dans I'analyseur Chorus TRIO.
Effectuer le calibrage (si nécessaire) et le test selon les
indications du Manuel d'Instruction de I'analyseur.

9. VALIDATION DU TEST

Utiliser le sérum de contrdle positif pour vérifier I'exactitude du
résultat obtenu, en le traitant comme indiqué dans le Manuel de
I'Utilisateur de I'analyseur. Sil'analyseur signale que le sérum de
contrdle a une valeur hors tolérance, il est nécessaire d'effectuer
un nouveau calibrage. Les résultats précédents seront
automatiquement corrigés.

Si le résultat du contrdle est encore hors tolérance, contacter
I'Assistance Scientifique.

Tél.: 0039 0577 319554
Télécopie : 0039 0577 366605
email : scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETATION DU TEST
L'analyseur Chorus TRIO fournit le résultat en U/L, calculé selon
un graphique basé sur le lot mémorisé dans l'analyseur.

Le dosage du sérum examiné peut étre interprété comme suit :

POSITIF : lorsque le résultat est = 0,4 U/L
NEGATIF : lorsque le résultat est < 0,4 U/L

11. LIMITES DU TEST
Toutes les valeurs obtenues requiérent une interprétation
attentive prenant en compte d'autres indicateurs relatifs au
patient lui-méme.

FR 14/31

De fait, le dosage ne peut étre utilisé seul pour poser un
diagnostic clinique et son résultat doit étre évalué avec les
données provenant de I'anamnése du patient et/ou d'autres
analyses diagnostiques.

12. PLAGE DE CALIBRAGE
Plage de calibrage 0,40-30,0 U/L
Pour les échantillons > 30 U/L répéter le test de préférence dans
du sérum physiologique. N'UTILISEZ PAS de diluant de
contréle/échantillon négatif (REF. 83607).

13. INTERVALLES DE REFERENCE
Les valeurs attendues dans la population normale, déterminées
aprés examen de 120 sérums provenant de donateurs sains,
sont comprises entre 0,0 et 0,24 U/L.

14. SPECIFICITE ANALYTIQUE
3 échantillons ont été dosés (1 négatifs et 2 positifs) auxquels
ont été ajoutés les substances interférentes suivantes :

Facteur rhumatoide (99 IU/ml)
Bilirubine (0,2 mg/ml)
Hémoglobine (2,4 mg/ml)

La présence dans le sérum examiné des substances
interférentes reportées ci-dessus n'altére pas le résultat du test.

15. ETUDES COMPARATIVES
Lors d’'une étude, 176 échantillons ont été analysés avec un kit
Diesse et un autre kit du commerce
Les résultats de I'étude sont résumés ci-dessous :

Corrélation r 95% ClI
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

Le degré de corrélation entre les deux méthodes est trés élevé.

16. PRECISION ET REPRODUCTIBILITE

Intra-séance Entre les séances

Echantillon Moyenne Moyenne
o) V% ) CV%h
1 05 140 11 136
2 20 15 X 68
3 108 102 8.1 8.1
4 269 14 15,0 10

Entre les lots Entre les analyseurs

Echantillon | Moyenne Moyenne
(t’] ) CV% (5 ) CV %
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2
3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - - 14,2 14,1
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INSTRUCOES DE UTILIZACAO

CHORUS
TRAb

Para a determinagao quantitativa dos anticorpos
anti-recetores da TSH

Apenas para uso diagndstico in vitro

1. UTILIZAGAO
Método imunoenzimatico para a determinagédo quantitativa
dos anticorpos anti-recetores da TSH no soro humano com
dispositivo de utilizagdo Unica aplicado ao instrumento
Chorus TRIO.

2. INTRODUGAO

Os anticorpos anti-receptores da TSH s&o imunoglobulinas IgG
que se ligam ao recetor da tirotropina (Thyroid-stimulating
hormone receptor TSHR) e causam estimulacéo ou inibigdo. A
ligagao criada entre 0 TRAb e o recetor TSH impede que a TSH
enddgena desempenhe a sua funcéo fisiolégica. A dosagem dos
anticorpos anti-recetores da TSH, com métodos altamente
sensiveis, assume importancia para o diagnéstico da doenga de
Graves. A familia de TRAb pode ser dividida em duas
categorias: TRAb que ao ligarem-se ao TSHR imitam a ag&o
bioldgica da TSH, ou seja, a produgdo de hormonas da tiroide.
Estes auto-anticorpos estdo presentes na maioria dos doentes
(TSADb). TRAb que ao ligarem-se ao TSHR blogueiam-nos, o
resultado é a auséncia de produgdo de hormonas da tiroide
(TBADb). A razéo pela qual o recetor da TSH comporta-se de duas
maneiras, estimulando ou inibindo a produgao de T3 e T4, deve-
se a sua estrutura particular: este recetor € um polipéptido de
764 AA, constituido por trés porgdes: extracelular,
transmembrana e intracelular. Na porgéo extracelular existe a
ligagdo da TSH e portanto dos TRAb (TSAb e TBAD). As regides
que séo reconhecidas como epitopos pelos TRAb estédo téo
préximas que alguns aminoacidos parecem ser partilhados. Esta
descoberta foi possivel gragas ao isolamento do auto-anticorpo
monoclonal humano e a sua expansao em modelo animal: rato
e ratazana. Varios anticorpos monoclonais (MAbs) foram
isolados, entre eles os mais importantes s&o: o estimulante
Mabs M22 e o inibidor Mabs 5C9.

3. PRINCiPIO DO METODO

O dispositivo Chorus TRAb esta pronto a ser utilizado para a
detecdo de auto-anticorpos anti-recetores da TSH (TRADb) nos
instrumentos Chorus TRIO vers&o 4.0.6 [65] e seguintes. O teste
€ baseado num método ELISA competitivo indireto em duas
fases. Os auto-anticorpos presentes no soro e posteriormente o
anticorpo monoclonal M22 biotinilado competem com a ligagéo
do recetor TSH (antigénio recombinante absorvido na fase
solida).

O anticorpo M22 bictinilado liga a estreptavidina peroxidase
numa segunda etapa: a adicdo do substrato especifico, TMB

PT 16/31

(tetrametilbenzidina), levara ao desenvolvimento de uma cor
azul. Depois o azul torna-se amarelo, adicionando é&cido
sulfurico que bloqueia a reagdo enzimatica; a coloragdo é
inversamente proporcional @ concentragdo de auto-anticorpos
TRAb presentes na amostra.

Os dispositivos descartaveis contém todos os reagentes
necessarios para efetuar o teste nos instrumentos Chorus TRIO.
Os resultados séo expressos em U/L.

4. PRECAUGOES

Apenas para uso diagndstico in vitro

Este kit contém materiais de origem humana testados e
negativos com testes com marcagdo CE ao HBsAg e aos
anticorpos anti-VIH 1, anti-VIH 2 e anti-VHC. Dado que
nenhum teste de diagnéstico pode oferecer garantia total de
auséncia de agentes infeciosos, qualquer material de
origem humana deve ser considerado potencialmente
infetado. Todos os reagentes e as amostras devem ser
manuseados conforme as regras de seguranga definidas
em cada laboratério.

Eliminagao dos residuos: amostras de soro, calibradores e
tiras devem ser tratados como residuos infetados e,
portanto, eliminados de acordo com as normas de lei em
vigor.

Adverténcias para a seguranca individual

1. Né&o pipetar com a boca.

2. Usar luvas descartaveis e prote¢do para os olhos ao
manusear as amostras.

3. Lavar muito bem as méos apds colocagdo dos dispositivos
no instrumento Chorus TRIO.

4. Em relacdo &s caracteristicas de seguranga dos reagentes
contidos no kit, consultar a ficha de seguranca (disponivel
a pedido).

5. Acidos neutralizados e outros residuos liquidos devem ser
desinfetados adicionando um volume de hipoclorito de
sodio suficiente para obter a concentragéo final de, pelo
menos, 1%. Exposicéo a hipoclorito de sédio a 1%, durante
30 minutos, devera ser suficiente para garantir uma
desinfegao eficaz.

6. Eventuais derramamentos de material potencialmente
infetado tém de ser imediatamente removidos com papel
absorvente, sendo também necessério descontaminar a
area poluida com hipoclorito de sédio a 1%, por exemplo,
antes de prosseguir o trabalho. Se houver algum &cido
presente, o hipoclorito de sddio ndo deve ser usado antes
da referida area estar seca. Todos os materiais utilizados
para descontaminar eventuais derramamentos acidentais,
incluindo luvas, devem ser eliminados como residuos
potencialmente infetados. Nao meter na autoclave material
que contenha hipoclorito de sédio.

Adverténcias analiticas
Antes de utilizar, por & temperatura ambiente (18-30 °C) os
dispositivos que vao ser usados e utilizar dentro de 60 minutos.

1. Descartar os dispositivos com substrato (pogo 4) azul.
2. Ao adicionar a amostra no pogo, assegurar-se de que fica
perfeitamente distribuida no fundo.
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3. Verificar a presenga efetiva de reagentes no dispositivo e a
integridade deste Ultimo. N&o utilizar dispositivos que, apds
verificagdo visual, revelem auséncia de algum reagente
el/ou presenca de objetos estranhos no pogo de reagao.

4. Os dispositivos devem ser utilizados juntamente com o
instrumento Chorus TRIO, seguindo escrupulosamente as
Instrucbes de Utilizagdo e o Manual do Utilizador do
instrumento.

O uso do kit s6 é possivel com uma versao atualizada
do software. Certificar-se de que o software instalado
no instrumento corresponde ou é superior a Release
(Rel.) mostrada na tabela publicada no site da Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Certificar-se de que o instrumento Chorus TRIO esta bem
configurado (ver Manual do Utilizador).

6. Né&o alterar o cdédigo de barras aplicado na pega do
dispositivo, para que o instrumento o possa ler
corretamente.

7. Evitar o uso de congeladores no frost para a conservagéo
das amostras.

8. Cadigos de barras imperfeitos poderao ser introduzidos no
instrumento manualmente (ver Manual do Utilizador).

9. Nao expor os dispositivos a iluminacao forte nem a vapores
de hipoclorito durante a conservagao e o uso.

10. A utilizagdo de amostras altamente hemolisadas, lipémicas,
ictéricas, de soros coagulados de forma incompleta ou
amostras com contaminagdo microbiana podem gerar
resultados errados.

11. N&o utilizar o dispositivo apés o prazo de validade

12. Verificar se o instrumento tem ligacao estabelecida
com a Washing Buffer Autoimmunity (Ref. 86004)

5. COMPOSICAO DO KIT E PREPARAGAO DOS
REAGENTES
O kit & suficiente para 36 determinagdes

DISPOSITIVOS 6 embalagens com 6 dispositivos cada
uma

Descricao:

(OOO L0

Posigédo 9: Espaco disponivel para rétulo com cédigo de barras
Posicao 8: CONJUGADO

Conteudo: anticorpo monoclonal M22 anti-TRAb marcado com
Biotina, em solugao proteica com conservante.

Posigédo 7: POCO DE MICROPLACA

Sensibilizado com recetor da TSH.

Posicao 6: POCO DE MICROPLACA

N&o sensibilizado.

Posicao 5: DILUENTE PARA AS AMOSTRAS

Conteldo: solugao proteica salina que contém tensioativo e
conservante.

Posicao 4. SUBSTRATO TMB

Conteudo: Tetrametilbenzidina 0,26 mg/mL e H202 0,01%
estabilizados em tampéo citrato 0,05 mol/L (pH 3,8).

Posigédo 3: SOLUCAO DE PARAGEM

Conteldo: solugao de &cido sulfdricoa 0,3 M

Posicao 2: ESTREPTAVIDINA-POD

PT 17/31

Conteldo: Estreptavidina conjugada com peroxidase em
solugdo tampé&o de fosfato que contém fenol 0,05% e Bronidox
0,02%.

Posigao 1: POCO VAZIO

Onde a amostra é transferida

Uso: equilibrar um invélucro a temperatura ambiente, abrir o
involucro e retirar os dispositivos necessarios. Repor os
restantes dentro do invélucro que contém silica-gel, expulsar o
ar e selar exercendo pressdo sobre o fecho. Conservar a 2/8
°C.

CALIBRATOR | CALIBRADOR 1x 0,350 ml

Conteudo: Solugéo proteica com conservante. Liquido, pronto
a usar.

CONTROL +| CONTROLO POSITIVO

Conteldo: Solugéo proteica com conservante.
Liquido, pronto a usar.

1x 0,650 ml

OUTRO MATERIAL NECESSARIO MAS NAO FORNECIDO:
o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
e CLEANING SOLUTION 2 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
Instrumento Chorus TRIO
Agua destilada ou desionizada
Vidro normal de laboratério: provetas, tubos, etc..
Micropipetas que permitam recolher rigorosamente
volumes de 50-200 .
Luvas descartaveis
e Solugéo de hipoclorito de sodio a 5%
o Recipientes para recolher materiais potencialmente
infetados

6. MODO DE CONSERVAGAO E ESTABILIDADE
DOS REAGENTES
Os reagentes devem ser conservados a 2/8 °C. Em caso de
temperatura de conservagao incorreta, é necessario repetir
a calibragao e verificar a exatidao do resultado através do
soro de controlo (ver capitulo 9: Validagao do teste).

O prazo de validade esta impresso em cada componente e
no rétulo exterior da embalagem.

Apés abertura elou preparacdao, os reagentes tém
estabilidade limitada:

DISPOSITIVOS 4 semanas a 2/8°C
CALIBRADOR 4 semanas a 2/8°C
CONTROLO POSITIVO 4 semanas a 2/8°C

7. TIPO DE AMOSTRAS E CONSERVACAO
O tipo de amostra é representado por soro, obtido de sangue
recolhido das veias e manuseado de acordo com os
procedimentos normalizados de laboratério.
N&o sdo conhecidas as consequéncias provocadas pelo uso de
outros liquidos biologicos.
O soro fresco pode ser conservado durante 7 dias entre 2 e 8
°C; para periodos de conservagdo mais prolongados, congelar
a-20 °C.
Evitar descongelagdes repetidas.
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Evitar o uso de congeladores no frost para a conservagéo das
amostras. Apos a descongelagéo, agitar a amostra com cuidado
antes da dosagem.

A inativagdo por calor pode levar a resultados errados. A
qualidade das amostras pode ser gravemente influenciada pela
contaminagao microbiana, que pode gerar resultados errados.

8. PROCEDIMENTO

1. Abrir o invélucro (do lado que tem o fecho de presséo),
retirar o nimero de dispositivos necessarios para realizar
0s exames e guardar os restantes, fechando novamente o
involucro apds a expulséo do ar.

2. Verificar visualmente o estado do dispositivo segundo as
indicacbes dadas no capitulo 4 Adverténcias Analiticas.

3. Deitar no pogo n.° 1 de cada dispositivo 100 pl de soro ndo
diluido a analisar, a cada mudanca de lote, utilizar um
dispositivo para o calibrador.

4. Introduzir os dispositivos no instrumento Chorus TRIO.
Proceder a calibragdo (se necessario) e realizar o teste
como indicado no Manual de Instrugéo do instrumento.

9. VALIDAGAO DO TESTE

Utilizar o soro controlo positivo, para verificar a exatiddo do
resultado obtido, processando-o como indicado no Manual do
Utilizador do instrumento. Se o instrumento indicar que o soro
de controlo tem um valor fora do limite de aceitabilidade, é
necessario repetir a calibragdo. Os resultados anteriores serdo
corrigidos automaticamente.

Se o resultado do soro de controlo continuar a estar fora do
intervalo de aceitabilidade, contactar a Assisténcia Cientifica.

Tel: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETAGAO DO TESTE
O instrumento Chorus TRIO da o resultado expresso em U/L
calculado com base num gréfico dependente do lote que esta
armazenado no instrumento.

O teste no soro em analise pode ser interpretado da seguinte
forma:

POSITIVO: quando o resultado for = 0,4 U/L
NEGATIVO: quando o resultado for <0,4U/L

11. LIMITES DO TESTE
Todos os valores obtidos necessitam de uma interpretagéo
cuidadosa que nao prescinda de outros indicadores relativos ao
mesmo doente.
Na verdade, o teste por si sd ndo pode ser usado para
diagnostico clinico. O resultado do teste deve ser avaliado em
conjunto com dados obtidos da anamnese do doente e/ou de
outros exames de diagndstico.

12. INTERVALO DE CALIBRAGAO
Intervalo de calibragdo 0,40-30,0 U/L
Para amostras > 30 U/L repetir o teste pré-diluindo em soro
fisiolégico. NAO UTILIZAR Negative Control/Sample Diluent
(REF. 83607).
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13. INTERVALOS DE REFERENCIA
Os valores esperados na populagdo normal, determinados pelo
exame de 120 soros de doadores saudaveis, estavam entre 0,0
e 0,24 U/L.

14. ESPECIFICIDADE ANALITICA
Foram testadas 3 amostras (1 Negativa e 2 Positivas) as quais
foram adicionados os seguintes interferentes:

Fator Reumatoide (99 1U/ml)
Bilirrubina (0,2 mg/ml)
Hemoglobina - (2,4 mg/ml)

A presenca das substancias interferentes acima referidas no
soro examinado n&o altera o resultado do teste.

15. ESTUDOS DE COMPARAGAO
Numa experimentagao foram analisadas 176 amostras com o kit
Diesse e com outro kit comercializado
Esquematizam-se, de seguida, os dados da experimentagéo:

Correlagéo r 95%Cl
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

O grau de correlagéo entre os dois métodos é muito elevado.

16. PRECISAO E REPETIBILIDADE

Dentro da sessédo Entre sessoes

Amostra Média o Média 0
(ULL) CV% (UIL) CV%

1 0,5 14,0 11 13,6

2 2,0 115 3,1 6.8

3 10,8 10,2 8,1 8.1

4 26,9 1,4 15,0 11,0
Entre lotes Entre instrumentos

Amostra Média o Média 0
(ULL) CV% (UIL) CV%
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2

3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - - 14,2 14,1
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NAVOD K POUZITi

CHORUS
TRADb

Pro kvantitativni stanoveni protilatek proti TSH
receptoru

Uréeno pouze k diagnostice in vitro

1. POUZITi
Imunoenzymatickd metoda pro kvantitativni stanoveni
protilatek proti TSH receptoru v lidském séru za pouziti
jednorazového nastroje aplikovaného do zafizeni Chorus
TRIO.

2. UvoD

Protilatky proti TSH receptoru jsou imunoglobuliny IgG, které se
vazou na receptor tyreotropinu (Thyroid-stimulating hormone
receptor TSHR) a zplisobuji jeho stimulaci nebo inhibici. Vazba,
ktera se vytvofi mezi TRAb a TSH receptorem, zabraruje
endogennimu TSH plnit jeho fyziologickou funkci. Stanoveni
protilatek proti TSH receptoru pomoci vysoce citlivych metod ma
vyznam pro diagnostiku Gravesovy choroby. Rodinu TRAb Ize
rozdélit do dvou kategorii: TRAb, které vazbou na TSHR
napodobuiji biologicky G¢inek TSH, tj. produkci hormond §titné
Zlazy. Tyto auto-protilatky jsou pfitomny u vétSiny pacientu
(TSAb). TRAD, které se vazou na TSHR a blokuji jej, coz vede k
absenci produkce hormonli &titné Zlazy (TBAD). Pficinou toho,
Ze se TSH receptor chova témito dvéma zplsoby, tedy stimuluje
nebo inhibuje produkci T3 a T4, je jeho zvI&Stni struktura: tento
receptor je polypeptid 764 AA, sloZzeny ze tfi Casti, .
extracelularni,  transmembrénové a intracelulamni. V
extracelularni Casti se nachazi vazebné misto TSH, a tedy i
TRAb (TSAb a TBAb). Ukazuje se, ze oblasti, které TRAb
rozpoznavaji jako epitopy, jsou si velmi blizké, a to natolik, Ze se
zda, Ze nékteré aminokyseliny jsou spolecné. Tento objev byl
mozny diky izolaci lidské monoklonélni autoprotilatky a jejimu
rozSifeni na zvifeci model: my§ a potkana. Bylo izolovano
nékolik monoklonalnich protilatek (MAbs), z nichZ nejdulezitéjsi
jsou: stimulaéni Mabs M22 a inhibiéni Mabs 5C9.

3. PRINCIP METODY

Nastroj Chorus TRAb je pfipraven k pouziti pro detekci
autoprotilatek proti TSH receptorim (TRAb) v nastrojich Chorus
TRIO verze 4.0.6 [65] a nasledujicich. Test je zalozen na
dvoustupriové  nepfimé  kompetitivni  metodé  ELISA.
Autoprotilatky pfitomné v séru a nasledné biotinylovana
monoklonalni protilatka M22 kompetuji s vazbou TSH receptoru
(rekombinantni antigen absorbovany v pevné fazi).

Biotinylovana protiladtka M22 se ve druhé fazi navaze na
streptavidinovou peroxidazu: pfidanim specifického substratu
TMB (tetrametylbenzidin) se dosahne vytvofeni modré barvy.
Nésledné se modra barva zméni na Zlutou po pfidani kyseliny
sirové, ktera blokuje enzymatickou reakci; zbarveni je nepfimo
umérné koncentraci autoprotilatek TRAb pfitomnych ve vzorku.
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Jednorazové nastroje obsahuji vSechny reagencie potfebné k
provedeni testu pfi pouZiti zafizeni Chorus TRIO.
Viysledky jsou vyjadfeny v U/L.

4. BEZPECNOSTNi UPOZORNENI

Uréeno pouze k diagnostice in vitro

Tato souprava obsahuje materialy lidského pivodu, které
byly testovany a vykazaly negativni vysledky pfi pouziti
testl s oznaCenim CE pro stanoveni pfritomnosti HBsAg a
protilatek anti-HIV-1, anti-HIV-2 a anti-HCV. Protoze vSak
zadny diagnosticky test nemuze poskytnout uplnou zaruku,
Ze nejsou pritomna infekéni €inidla, je tfeba s veskerym
materidlem lidského plvodu zachazet tak, jako by byl
potencialné infekéni. PFi zachazeni se vSemi reagenciemi a
vzorky je nutné dodrzovat bezpeénostni opatfeni bézné
pfijimana v laboratorni praxi.

Likvidace odpadu: s pouzitymi vzorky séra, kalibratory a
stripy je tfeba zachazet jako s infekénim materidlem a
likvidovat je v souladu s platnymi pravnimi predpisy.

Upozornéni tykajici se zdravi a bezpecnosti

1. Nepipetujte Usty.

2. PFi zachazeni se vzorky méjte nasazeny jednorazové
rukavice a chrafte si o€i.

3. Po vloZeni nastroji do zafizeni Chorus TRIO si dikladné
umyjte ruce.

4. VeSkeré informace tykajici se bezpeCnosti reagencii
obsazenych v soupravé naleznete v pfislusném
bezpecnostnim listu (k dispozici na pozadani).

5. Neutralizované kyseliny ijiny tekuty odpad je tfeba
dekontaminovat  pfidanim  dostateéného  mnozstvi
chlornanu sodného tak, aby konefna koncentrace
dosahovala alespoil 1%. Pro U¢innou dekontaminaci je
nutné nechat pUsobit 1% chlornan sodny po dobu 30 minut.

6. Rozlity potencialné infekéni material je tfeba okamzité
odstranit pomoci absorpéniho papirového ruéniku a
kontaminovanou oblast umyt, napfiklad 1% chlornanem
sodnym, a to pfedtim, neZ budete v préci pokracovat.
Chlornan sodny nepouZzivejte na rozlité tekutiny s obsahem
kyseliny, ty je nutné nejprve otfenim vysusit. VSechny
materialy pouzité k ¢isténi pfipadné potfisnénych povrchd,
vCetné rukavic, se musi likvidovat jako potencialné infekéni
odpad. Material s obsahem chlornanu sodného nevkladejte
do autoklavu.

Opatieni pro spravné provedeni testu
Nez nastroje pouzijete, nechejte je vytemperovat na pokojovou
teplotu (18-30°C) a pouzijte je do 60 min.

1. Nastroje vykazujici modré zabarveni substratu (jamka
4) zlikviduijte.

2. Pfiaplikaci vzorku do jamky si ovéfte, ze je po dné dokonale
rozprostren.

3. Zkontrolujte, zda jsou v nastroji pfitomny vSechny
reagencie a zda nastroj neni poskozen. NepouZivejte
nastroje, u nichz je pfi vizualni kontrole zjiSténa
nepfitomnost nékteré reagencie nebo pfitomnost ciziho
télesa v reagenéni jamce.
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4. Nastroje slouzi k pouZiti v kombinaci se zafizenim Chorus
TRIO; je tfeba pozorné dodrzovat navod k pouziti a
uzivatelskou pfirucku nastroje.

Pouzivani soupravy je mozné pouze s aktualizovanou
verzi softwaru. Ujistéte se, Ze je verze softwaru
nainstalovaného v zafizeni vy$si nebo stejna jako verze
uvedena v tabulce zverejnéné na webovych strankach
Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Zkontrolujte, zda je zafizeni Chorus TRIO spravné
nastaveno (viz navod k pouziti).

6. Dbejte, aby nedoSlo k porudeni ¢arového kodu na rukojeti
nastroje, aby jej zafizeni mohlo spravné precist.

7. Neskladujte vzorky v mrazacich s automatickym
odmrazovanim.

8. Defektni ¢arové kddy Ize vlozZit do zafizeni manualné (viz
uzivatelska pfirucka).

9. Béhem skladovani a pouzivani nevystavujte nastroje
silnému svétlu ¢i chlornanovym vypardm.

10. Zdrojem chyb mlZe byt pouziti silné hemolyzovanych,
lipemickych, ikterickych vzorkd séra, které neni plné
koagulovano, nebo vzorkd predstavujicich mikrobialni
zneCisténi.

11. Nastroj nepouzivejte po datu pouzitelnosti

12. Ujistéte se, Ze je zafizeni pfipojeno k promyvacimu
pufru Washing Buffer Autoimmunity (Ref. 86004)

5. OBSAH SOUPRAVY A PRIPRAVA REAGENCI
Souprava vystaci na 36 stanoveni

NASTROJE 6 baleni po 6 nastrojich v kazdém baleni

Popis:

|OOO L O] -

Pozice 9: Prostor pro aplikaci Stitku s Earovym kddem

Pozice 8: KONJUGAT

Obsah: biotinem znaCena monoklonalni protilatka M22 anti-
TRAB v proteinovém roztoku obsahujicim konzervaéni latku.
Pozice 7: MIKROTITRACNI JAMKA

Senzibilizovana TSH receptorem.

Pozice 6: MIKROTITRACNI JAMKA

Nesenzibilizovana.

Pozice 5: REDIDLO VZORKU

Obsah: roztok proteinové soli obsahuijici povrchové aktivni latku
a konzervaéni latku.

Pozice 4: TMB SUBSTRAT

Obsah: Tetramethylbenzidin 0,26 mg/ml a H202 0,01 %
stabilizované v 0,05 mol/L citratového pufru (pH 3,8).

Pozice 3: BLOKACNI ROZTOK

Obsah: roztok kyseliny sirové 0,3 M

Pozice 2: STREPTAVIDIN-POD

Obsah: Streptavidin konjugovany s peroxidazou, ve fosfatovém
pufru obsahujicim 0,05 % fenolu a 0,02 % Bronidoxu.

Pozice 1: PRAZDNA JAMKA

Kam je pfenesen vzorek

Pouziti: nechte baleni stabilizovat pii pokojové teploté, poté
jej otevrete, vyjméte potiebné nastroje, ostatni vratte do sacku
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se siliciovym gelem, vypustte vzduch a baleni znovu neprody$né
uzavrete stisknutim uzavéru. Skladujte pfi teploté 2/8 C.

CALIBRATOR | KALIBRATOR 1x 0,350 ml

Obsah: Proteinovy roztok obsahujici konzervaéni latku.
Kapalina, pfipravena k pouziti.

CONTROL +| POZITIVNI KONTROLA 1x 0,650 ml

Obsah: Proteinovy roztok obsahuijici konzervaéni latku.
Kapalina, pfipravena k pouZiti.

DALSI POTREBNY MATERIAL, KTERY NENi SOUCASTI
BALENI:

e  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

Zafizeni Chorus TRIO

Destilovana nebo deionizovana voda

Bézné laboratorni sklo: odmérné valce, zkumavky atd.
Mikropipety pro pfesny sbér objemd 50-200 pl.
Jednorazové rukavice

5% roztok chlornanu sodného
Nadoby na sbér potencialné infekéniho materialu

6. SKLADOVANI A STABILITA REAGENCII
Reagencie je nutné skladovat pfi teploté 2/8°C. Skladujete-li
reagencie pfi nespravné teploté, je nutné zopakovat
kalibraci a test validovat pomoci kontrolniho séra (viz bod
9: Validace testu).

Datum pouzitelnosti je vytisténo na kazdém komponentu a
na vnéj$im Stitku soupravy.

Reagencie maji po otevieni a/nebo pfipravé omezenou
stabilitu:

NASTROJE
KALIBRATOR
POZITIVNI KONTROLA

4 tydny pfi teploté 2/8°C
4 tydny pfi teploté 2/8°C
4 tydny pfi teploté 2/8°C

7. TYP VZORKU A JEJICH SKLADOVANI
Vzorek je sérum ziskané béZnym zplisobem ze zily, se kterym
bylo nakladéno za dodrZeni opatfeni pfedepsanych dobrou
laboratorni praxi.
Mozné néasledky v pfipadé pouziti jinych biologickych tekutin
nejsou znamy.
Cerstvé sérum Ize uchovavat po dobu 7 dnii pfi teploté 2/8°C;
pfi delSim skladovani je tfeba vzorek zmrazit na teplotu -20°C.
Viyvarujte se opakovaného rozmrazovani.
Neskladujte vzorky v mrazacich s automatickym odmrazovanim.
Rozmrazené vzorky je nutné pfed pouzitim peclivé protiepat.
Inaktivace teplem mlZze vést k chybnym vysledkim. Kvalita
vzorku muze byt silné naruSena mikrobialni kontaminaci, ktera
mUze vést k chybnym vysledkdm.

8. POSTUP

1. Otevrete baleni (na strané s tlakovym uzavérem), vyjméte
mnozstvi nastrojii pozadované pro testy a poté, co z baleni
vytlaCite vzduch, je opét uzavfete.

2. Vizualné zkontrolujte stav nastroje podle pokynd
uvedenych v bodé 4, Opatieni pro spravné provedeni testu.
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3. Do jamky €& 1 kazdého nastroje napipetujte 100 pl
nefedéného testovaného séra; pfi kazdé zméné SarZe
pouZijte nastroj pro kalibraci.

4. Umistéte nastroje do zafizeni Chorus TRIO. Provedte
kalibraci (je-li tfeba) a provedte test podle ndvodu k obsluze
zafizeni.

9. VALIDACE TESTU

Pomoci kontrolniho séra ovéfte spravnost ziskanych vysledka.
Pouzijte je v souladu s instrukcemi uvedenymi v uzivatelské
pfiruCce zafizeni. Pokud zafizeni ukaze, Ze se hodnota
kontrolniho séra pohybuje mimo pfijatelné rozmezi, kalibraci je
tfeba zopakovat. Predchozi vysledky budou automaticky
opraveny.

Pokud je vysledek kontrolniho séra i nadale mimo pfijatelné
rozmezi, kontaktujte oddéleni védecké podpory.

Tel.: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
e-mail:  scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETACE VYSLEDKU TESTU
Zafizeni Chorus TRIO vyjadfuje vysledky v U/L, vypoéitané na
zakladé grafu podle Sarzi, ktery je ulozen v paméti zafizeni.

Test na zkoumaném séru Ize interpretovat takto:

POZITIVNI':,je-Ii vysledek = 0,4 U/L
NEGATIVNI: je-li vysledek < 0,4 U/L

11. OMEZENi TESTU
Veskeré ziskané hodnoty vyZaduiji peélivou interpretaci, ktera
musi brat v ivahu také dalsi ukazatele tykajici se pacienta.
Test rozhodné nelze pouzit ke klinické diagndze samotny.
Vysledky testu je nutné vyhodnocovat spole¢né s anamnézou
pacienta  a/nebo  jinymi  Klinickymi  diagnostickymi
vyhodnocenimi.

12. KALIBRACNi ROZSAH
Kalibraéni rozsah 0,40-30,0 U/L
U vzorku > 30 U/L se zkouska zopakuje prediedénim vzorku ve
fyziologickém  roztoku. ~ NEPOUZIVEJTE  Negative
Control/Sample Diluent (REF. 83607).

13. REFERENCNI INTERVALY
Ocekavané hodnoty v normaini populaci stanovené vy3etfenim
120 sér od zdravych darcl se pohybovaly od 0,0 do 0,24 U/L.

14. ANALYTICKA SPECIFICITA
Byly testovany 3 vzorky (1 negativni a 2 pozitivni), k nimz byly
pfidany nasledujici interferenéni latky:

Revmatoidni faktor (99 1U/ml)
Bilirubin (0,2 mg/ml)
Hemoglobin (2,4 mg/ml)

Pritomnost vySe uvedenych interferenénich latek v testovaném
séru neovliviiuje vysledek testu.
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15. SROVNANi METOD
V ramci studie bylo analyzovano 176 vzork(i pomoci soupravy
Diesse a dal$i komer&ni soupravy.
Vysledky této studie shrnuje nasledujici tabulka:

Korelace r 95%Cl
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

Stuperi korelace mezi témito dvéma metodami je velmi vysoky.

16. PRESNOST A OPAKOVATELNOST

Presnost v ramci méreni Mezi mérenimi
— Variacni _— Variacni
Vzorek P{S;E)er koeficient P{Smfr koeficient
(CV) % (CV) %
1 0,5 14,0 1,1 13,6
2 2,0 11,5 31 6,8
3 10,8 10,2 8,1 8,1
4 26,9 14 15,0 11,0
Mezi Sarzemi Mezi zafizenimi
Vzorek Pramér kVarl_af:m Prlimér Var|_a§n|
(UIL) oeflmfnt (UIL) koeficient
(CV) % (CV) %
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2
3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - - 14,2 14,1
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OAHTIEX XPHZHZ

CHORUS
TRADb

Mo Tov TOCOTIKG TTPOCBIoPITHO TWV
avTIoWHATWV EvavTl Twv utrodoxéwv tng TSH

Moévo yia diayvwaoTiKR XpAon in vitro

1. XPHZH
Avoooev{upikiy H€B0d0G yia TOV TTOCOTIKO TTPOCdIopIoud
TWV avTicWHaTwy évavtl Twv umodoxéwv g TSH oTtov
avBpwTivo 0po, e TEXVOAOYIKO TrPOidV Hiag xpnong oe
ouvduaouo pe Tov avaAuti) Chorus TRIO.

2. EIZArQrH

Ta avriowpara évavtl Twv umodoxéwv TG TSH eival
avogoo@alpives IgG ol omoieg, auvdéovTal Pe Tov UTTOdOXED
Bupeotpotrivng (Thyroid-stimulating hormone receptor TSHR),
TPOKAAWVTAG Tn B1Eyepan 1) TNV avaoToAn Tng. H olvdeon Tmou
dnuioupyeital petagys TRAb kar umodoyéa g TSH eumodidel
otnv evdoyevi) TSH va ekteAéael TN uaIoAoyIKA TG AeToupyia.
H docopétpnon Twv avTICWHATWY EVavTl Twv UTTODOXEWV TNG
TSH, pe e€aipeTikd euaioBnteg peBodoUG, amokTd onuaaia yia
n didyvwan g véaou Graves. H oikoyévela Twv TRAb popei
va XwplioTei ae 000 karnyopies: TRAb mou e Tn alvdean aTnv
TSHR pigotvtar 1 Piodoyiky dpdaon ¢ TSH, dnAadh v
mopaywy  Twv  Bupeoeldikwv  opdovwy.  Autd  Ta
QUTOQVTICWWATA Eival TTAPAVTO OTO PEYOAITEPO LEPOG TWV
acBeviv (TSAb). TRAb tou pe ™ olvdeon otnv TSHR v
pTTAOKGPOUV, TO OTOTEAETUA €ival n aTmmoudia Tapaywyng
Bupeoeidikwv oppovawy (TBAb). O Adyog yia Tov oToio o
umodoxéag TG TSH oupmepipépetal pe U0  TPOTIOUG,
dieyeipovtag A avaotéNovtag Ty Tapaywyh Twv T3 kai T4,
o@eiAeTal aTnv 181aiTePN Sopr| Tou: AUTAS 0 uTTodoYEAG Eival Eva
moAuTtETTIOI0 764 AA, Trou amoteAeital amé Tpia TUAUATA TO
omoia givar 10 €EwkutTapikd, TO dlapeuPpavikd Kair TO
eVOOKUTTaPIKG. 210 €fWKUTTOPIKG TUANA PBpioketal n Béaon
olvdeong g TSH kai kard cuvémeia Twv TRAb (TSAb kai
TBADb). O1 Teploxég TTou avayvwpidovtal wg ETIToTol amé Ta
TRAb TrpokUTITOUV TTOAU KOVTA N Wia atnv GAAn, 1600, WaTe
pepIkG apivoiEa epgpavifovial va eivar empepiouéva. Auth n
avakGhugn Atav  duvarh xdpn OV amOMOVWON  Tou
avBpWITIVOU POVOKAWVIKOU QUTOOVTICWHATOS KAl TNV ETIEKTACH
Tou o€ {Wwik TpdTuTTo: TTOVTiKI KaI apoupaio. Atropovwdnkav
d1apopa povokhwvikd avriowpata (MAbs), petagu Twv omoiwv
Ta M0 oNpavTIKa: T0 OIEyepTIkG Mabs M22 kai T0 avaaTaATIKG
Mabs 5C9.

3. APXH THZ ME©OAOY
To texvohoyikd mpoidv Chorus TRAD eival éToipo yia xpRon yia
TNV QViXVEUON QUTOQVTICWHATWY EVAVTI TwV UTTOBOXEWV TNG
TSH (TRADb) aToug avaAutég Chorus TRIO ékdoan 4.0.6 [65] kai
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veoTepes. H dokiun Paciletar g wia éupeon WéBodo ELISA
avTaywvioTikoU T0TToU dU0 OTadiwv. Ta aUTOAVTICWHATA TTOU
umdpxouv oTov opd Kal 0T Ouvéxeld TO  PIOTIVIAIKO
povokAwvIKG avTiowpa M22 avraywvifovtal pe ) gUvoean Tou
utrodoyéa TSH (avaouvbuaouévo avTiyovo TTou aTroppogdral
aTn aTEPEG PAaN).

To BiotiviAiké avtiowpa M22 deauelel T oTpemTafidivn
utrepogelddon oe éva Oeltepo OTAGIO: N TPOOBAKN TOUu
OUYKeKpIPEvou utroaTpwiarog, TMB (terpapeBuABevidivn), Ba
TpokaAEdel TNV avamuén pmAe xpwuarog. To pmAe o
ouvéxela yivetai kitpivo, mpoaBétovTag Belikd ofu Tou eurodide!
TV eVCUUIKA avTidpacn: O XPWHATIONOS Eival avTIoTPOQWS
avéhoyog pe T guykévipwon autoavTicwpdrwv TRAb tou
uttdipyouv aTo deiypa.

Ta Texvoloyika TpoidvTa piag xprong mepthauBdavouv dAa Ta
avTIdpaoTApIa yia TNV €KTEAEON TNG OOKIUAG OTOV QVAAUTH
Chorus TRIO.

Ta amoteAéapara ekppdalovrai ae UIL.

4. TNPO®YAAZEIZ
Mévo yia diayvwoTIKA XpAon in vitro

AuTo 1O KIT TrepIéXel UAIKA avBpwTrivig TpoéAeuang, TTou
€xouv eAeyyOei pe TeoT e miaTotroinon CE, kai éxouv Bpedei
apvnTika yia HBsAg ka1 yia avriowyata avti-HIV-1, avri-
HIV-2 ka1 avri-HCV. QoTtéoo, emeidn kavéva d1oayvwaoTikd
1€0T Oev pmopei va eyyundei ambAuta TNV amougia
MOAUGHATIKWV TrapayovIwy, K&Be UAIKO avBpwivng
mpoéAeuang Tpémel va Bewpeital SuvnTikd poAuopariké. O
XEIPIOHOG OAwV TWV avTidpacTnpiwv Kal OAwWvV Twv
SelyUdTWY TPETEl VO TTPAYHATOTIOIEITOI CUUQWVA HE Ta
KoBiepwpéva TPOTUTTA aoQaAEiag Tou epapuodovTal GTo
EPYOOTHPIO.

Amoppiyn  umoAeippdTtwy:  Ta deiypara  opol, ol
BaBuovountés kai Ta strip Tou €xouv Xpnoipotroindei
TPETTEI VO AVTINETWTTIOVTaI WG poAuapaTIKG aroBAnTa Kl
EMOPEVWG VO ATTOPPITITOVTAN CUHQWVA PE TRV IoXUouTa
vopobeaia.

Odnyieg yia TNV TTPOCWTTIKA ao@AAEia

1. Mnv kdvete avappdenan amod mTéTa he 10 OTOMA.

2. Xpnoiyotolgite yavTia piag xpriong kail TpoaTaTeuTikd yia

Ta Wama étav xeipileaTe Ta deiyuara.

3. T\évete oOxoAaoTIKA Ta ¥épIa AQOU TOTTOBETACETE TIG
ouokeuég otov avahuthi Chorus TRIO.

MNa 7I¢ amaImoEIS aoQaAEiag Twv avTIBPATTNPIWY TToU
mepIAapBavovTal aTo KIT, avarpétre aTo AeAtio Aedopévwv
Ac@aleiag (d1a6¢a10 KATOTTIV QITAUATOG).

Ta e¢oudeTepwuéva oéa kai Ta AAAa uypd ammdBAnTa TpéTEl
va amoAupaivovtal pe  TPoaBrkn  emapkoUs  Gykou
uTToxAwpPIWdoUG vaTpiou, WaTe N TEAIKA CUYKEVTPWAN Va
eival TouhdyioTov 1%. H €kBean ae uroxAwpiwdeg vaTpIo
1% yia 30 AeTrr@ Bewpeital ETAPKAS yia va dIaoQaAIaTe
OTTOTEAEGUATIKY) ATTOAUpAVON.

6. Edv xuBouv uhikd Tou evdéxetal va eival poAuopéva,

mpémel va kaBapifovtal apéowg P amoppo@nTikd XapTi,
Kal n JoAuauévn TrEPIOXA TIPETTEN va atroAupaiveTal, Tr.x.,
pe utroxAwpiwdeg varpio 1%, TTpIV GUVEXIOTEI N epyaaia.
Edv 1a uhika Tou Ba xuBoulv Trepigxouv o, dev TpéTel va
xpnoipotoinBei uToXAwpIWdEG VATPIO TTPIV GTEYVWOEI N
miepioxfi. OAa ta uhiké tou Ba xpnaipotoinBolv yia va

B
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amoAupavBouv xupéva uypd, yadi e ta yavria, Ba mpéTel
VO OTToppITITOVTal WG duvNTIKA HOAUGUATIKA aTTORANTAL.
Mnv TtomoBeteite 0TO QUTOKOUGTO UAIKG TTOU TTEPIEXOUV
UTTOXAWPIWBES VATpIO.

Nposidomoinoeig yia TV avaAuTiki diadikagia

O1 ouokeuéc mou Ba xpnoiwomomnBolv Ba  TpémEl va
petagépovtal ae Beppokpaaia mepiBaArovog (18-30°C) mpiv
amé T XpAan, Kai va xpnaldotrololvtal uéoa a€ 60 Aerrd.

1. Amoppiyte TIC OUOKEUEG OTTOU TO  UTTOGTPWH
(kuyehida 4) éxel xpwua PTTAE.

2. Aol poaBéacte 1o deiypa atnv KuweAida, Beaiwbeite
OTI £X€1 KaTavVEUNOEi OlOIGHOPPA GTOV TTUBLEVAL.

3. EMéygre v akepaidtnta NG GUOKEURG Kal BePaiwBeite T
oviwg TrepihapBavel 6Aa ta amairolueva avridpaaThpia.
Edv katd tov ommikd éAeyxo diamoTwoeTe 6Tl Ao N
OUOKeUn AeiTel kGTTOI0 avTIdPACTAPIO Kai/f} UTTAPXOUV
t¢va owpara  omv  Kuyehida  avtidpaong, N
XPNOIUOTIOINTETE TN GUYKEKPIUEVT GUOKEUN.

4. O1 guaKeuég TTPETIEI Va XpnaldoTrololvTal ge guvouaoud
ue Tov avaAuth Chorus TRIO, akohouBwvtag auatnpd Tig
Odnyiec Xpnong kai 10 Eyxelpidio Acitoupyiag Tou
avahuth.

Emirpémeran n XpAoON TOU KIT YOVO HE EvNUEPWHEVN
€kSoon Tou AoyiopikoU. BeBaiwBeite 0TI TO AoyiopIKO
MOV €ival EYKOTEGTNUEVO OTOV AVOAUTA GVAKEI GTHV
idla  petayevéaTepn ékdoon (Rel.) amd tnv €kdoon
moU avapépeTal oTov 10ToTOTTO TNG Diesse
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. BePaiwBeite 6m o avalutic Chorus TRIO eival
pubuiouévog owaTd (BA. Eyxelpidio Acitoupyiag).

6.  Mnv aANolwveTe TOV YPauPOKwAIKG TTou UTTApXEl aTn AaBh
TOU TEXVOAOYIKOU TTPOIGVTOG, WOTE 0 avaAuTAG va UTTopEi
va d1apaael owaTd Tov KwdIKO.

7. AmogUyeTe Tn XpAON KATOWUKTWY aUTAHATNG atmdwuéng yia
TN OUVTAPNON TWV OEIYUATWY.

8.  EAatTwpaTtikoi ypaupoKwdIKoi JTTopouv va KataxwpliaTouv
otov avahuty pe  mAnkTpoAdynon  (BA.  Eyxeipidio
Aermoupyiag).

9. Ta Texvoloyika@ Tpoidvia Oev TpéTEl va ekTiBevtal g€
duvaTd ewg ouTe o€ UTTOXAWPIWAEIS OTHOUS KATA TN UAAEN
Kal T Xpron.

10. Edv xpnoigotmoinBolv éviova aipoAupéva, Ammaipika A
IKTEPIKA OeiypaTa, 1 deiydata opol Tou Oev Exel Tl
Teheiwg, A Ociypata pe pikpofiakh WoAuvan, utmopei va
TTpoKUWouv AavBaopéva amoteAéopara.

11. Mn xpnoidotrolgite 10 TEXVOAOYIKG TIPOIdY LETA TNV
nHepopnvia Angng

12. EAéy§te av o avaAutAg eival ouvdedepévog pe TO
Washing Buffer Autoimmunity (Kwd. 86004)

5. TMEPIEXOMENO TOY KIT KAI TPOETOIMAZIA TQN
ANTIAPAZTHPION
To kit emapkei yia 36 dokiyaaieg mpoadiopiouou

TEXNOAOTIKA MPOIONTA
TEXVOAOYIKA TTpOiGVTA N KaBepia

6 ouokeuaaieg e 6

Mepiypagn:
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Oéon 9: Xwpog d1aBETINOG YIa ETIKETA PE YPOUUOKWAIKA

O¢éon 8: ZYZEYTMA

Mepiexduevo:  povokAwvikd avtiowpga M22  évavti TRAb
onuagpévo e Plotivn, o€ TPWTEiVIKG dIGAUNA TTOU TTEPIEXEI
ouvINPNTIKO.

O¢éan 7. TOIXQMA MIKPOMAAKAZ

EvaigBnromoinuévo pe umodoyéa tng TSH.

O¢an 6: TOIXQMA MIKPOMAAKAZ

Mn euaigbnrotmoinuévn.

O¢éan 5. APAIQTIKO AEITMATQON

MepiexOuevo: TPWTEIVIKG aAaToUyo SIGAUA TTOU TIEPIEXE!
ETMIPAVEIODPACTIKES KAl GUVTNPENTIKES OUTIEC.

O¢on 4: YNIOZTPQMA TMB

Mepiexouevo: TeTpapeBuABevidivn 0,26 mg/mL kai H202 0,01%
oTabepotmoinuéva ae pubuiaTikd didAupa kiTpikou 0,05 mol/L
(pH 3,8).

O¢éan 3. AIAAYMA TEPMATIZMOY

Mepiexouevo: diahupa Benkol o&éoc 0,3 M

O¢éon 2: TPENTABIAINH-POD

Mepiexouevo: Ztpemtapidivn ouleuypévn e uTrepoeIdaaon, o€
puUBUIOTIKG BIGAUPA QWOPOPIKWY TTOU TIEPIEXE! YaivoAn 0,05%
kai Bronidox 0,02%.

O¢éan 1. KENO TOIXQMA

Edw TomobeTeital To Oeiyua

XpAon: £§100PPOTINGTE U0 CUOKEUOTiO g€ Bepuokpagia
mepIBdAAovTog, avoite T oakoUAa Kal agaipéaTe OOEG
OUOKeUEG  amaitolvtal.  EmavaTtomoBetAaTe TIG  UTTOAOITIEG
OUOKEUEG TN GOKOUAQ TTOU TTEPIEXEI TTUPITIKA VEAN, aQaIpECTE
Tov 0épa Kal g@payioTe, mECOVTAG T oepdyion. PuAdoaetal
ot Beppokpaaia 2-8°C.

CALIBRATOR | BAOMONOMHTHZ 1 x

0,350 ml
Mepiexouevo: Mpwrteivikd didAuPa TToU TTEPIEXEI TUVTNENTIKO.

Yypo, £T0140 yIa Xpron.

CONTROL +| OETIKOZ MAPTYPAZ 1x 0,650 ml

Mepiexouevo: Mpwreivikd dIGAUPA TTOU TIEPIEXEI TUVTNPNTIKO.
Yypo, £TOIO YO XPAON.

AAAA ANAITOYMENA YAIKA, MOY AEN NMAPEXONTAL:

WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

CLEANING SOLUTION 2 83609

SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

Avahutig Chorus TRIO

AmooTaypévo fi ammioviopévo vepd

Zuvhong yudhivog €€omAIoNGG epyaaTnpiou: KUAIVOPOI,

BOKIPAOTIKOT GWAAVES K.ATT.

o MikpomITéTeg TTOU PTTOPOUV Va AVAPPOPAGOUV LE aKpifela
50-200 pl diaAuyarog.

e [avma piag xpAong

o AiGhupa utroxAwpiwdoug vatpiou 5%
MepiéxTeg yia v TEPIGUANOYR duvnTIKG WOAUCHATIKWY
UAIKWV

6. MEOOAOI ZYNTHPHZHZ KAI ZTAOEPOTHTA
TQN ANTIAPAZTHPION
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Ta avTidpaoTipia wpémel va QuAdaaovTal oToug 2/8°C. Av
éxouv Quhaybei oe AavBaopévn Beppokpaacia, Tpémel va
emavolapBaverar n Boaduovounon kKol va eAEyxeTal n
opBoTNTA TOU aTTOTEAEGPATOG PE aVAAUOT TOU OpOU EAEYYOU
(BA. evétnTa 9: EmiKUpwaon Tou TEOT).

H npepopnvia AQ§ng avaypdgeral o Kkdbe emipépoug
OTOIXEIO KAl OTNV EEWTEPIK ETIKETA THG GUGKEUNTTNG.

Ta avridpacTipia €Xouv TEPIOPIOHEVN OTABEPOTNTA HETE TO
Avolypa kai/f HeTé TNV TPOETOIPATIa:

TEXNOAOTIKA 4 ¢Bdopadeg otoug 2-8°C
MPOIONTA

BAOMONOMHTHZ 4 ¢Bdopadeg atoug 2-8°C
OETIKOZ MAPTYPAZ 4 ¢Bdopadeg atoug 2-8°C

7. TYNOI AEITMATQN KAI YNTHPHZH
O evdedelypévog TUTIOG deiyuaTog gival opdg Tou AauBavetal
aTo aiya ou £xel GUMEXBET ue TUTTIKR @AeoTTapakévTNaN Kal
€xel uoPAnGei oe emetepyaaia e TIG TUTTIKEG EPYACTNPIOKEG
di0dIKaoieg.
Aev gival yvwaTéG 01 EMTTWAOEIS €AV XpnaipoToinfolv GAAa
BioAoyika uypd.
O @péakog opdg pmopei va diatnpenBei yia 7 nuépeg aToug 2-
8°C. lNa peyahTepa diacTAPaTa oUVTAENONG, Va KatayUxeTal
otoug -20°C.
Na amogetyetal n emaveiinuuévn amoyuen.
ATIOQUYETE TN XPACN KATAWUKTWY aQutouarng amoyuéng yia
ouvtpnon Twv delydaTwy. Meta v amdyugn, avakivioTe To
Oeiypa TTPOTEKTIKA TTPIV atrd T HOCOUETPNOT).
H adpavomoinon e Bepudtnta umopei va dwael AavBaouéva
amoteAégpara. H pikpoPiakr péAuvan utopei va emnpedoel
onuavTikG TV ToI6TNTA TOU O€iylaTOG, ME OTTOTEAEOUA Va
TTpokUWouv AavBaopéva amoteAéopara.

8. AIAAIKAZIA

1. Avoire T oakoUAa (a6 Tnv TAEupa OTToU PpiokeTal TO
KOUNTTWTO KAEITIU0), apaIpEaTe O0EC CUTKEUES XPEIAlEDTE
yia Tn d1gaywyn Twv ECETATEWY Kal QUAAETE TIG UTTOAOITTEG,
kAeivovTag Tn oakoUAd, a@oU TTPWTa aQaIPECETE TOV AEPQ.

2. EMéyGre ommikG TV KATAGTAGN TNG GUCGKEURG, CUUQWVA HE
TIG 00nyieg atnv evotnta 4 «[pogidotoIfaeig yia my
avaAuTikr dladikaaion.

3. 1o Toiywpa op. 1 Kd&Be TEXVOAOYIKOU TTPOIGVTOG
mpocBéaTe 100 Wl un apaiwpévou opou yia avdAuon, Je
kGBe alayry TapTidag xpnoipotoleite éva TeEXVOAOYIKO
P0GV yia Tov BaBuovounth.

4. TomobethoTe Ta TEXVOAOYIKG TTPOIGVTA OTOV QVOAUTA
Chorus TRIO. EkteAéaTe T BaBpovépnon (v amaieital)
kai o Te0T OTTwg TEpIypdgeTal aTo Eyxelpidio Odnyiwy Tou
avaAuTh.

9. ENIKYPQZH TOY TEXLT

Xpnoiyotroiate Tov BeTikd opd pdptupa yia va emainBeloeTe
v 0pBOTNTa TOU ANPBEVTOC aTToTeAéoPATOG, aKoAOUBWVTAG TN
dladikacia Tou TepypageTal 1o Eyxelpidio Acitoupyiag Tou
avaluth. Av o avahutig Ocifel ot n Ty Tou opol eAéyxou
Bpioketal €w amd 7O amOdEKTO €Upog, Ba TpémEl va
emavahapete T Babuovounan. Ta ponyoUueva amoteAéouaTa
Ba d10pBwBoLV autduara.

Av 10 amotéAeapa Tou opou eAEyyou eakohouBei va Bpioketal
¢w amd 10 amodekTd €UPOG, ETIKOIVWVACTE WE TO TUAWO
Scientific Support.
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TnA.: 0039 0577 319554
Oat; 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. EPMHNEIA TOY TEXT
O avaiutig Chorus TRIO epgaviCel 1o amotéAeaua oe U/L
uttoAoyIOEVEG HE BAan Eva ypaenua, 101k6 yia KaBe TapTida,
OTTOBNKEUPEVO GTN VAN TOU AVOAUTH.

To amotéAeapa TG dokipaaiag yia Tov eEETalOUEVO 0pO UTTOPET
Va EpUNVEUBEi WG €ENG:

OETIKO: étav 1o amotéAeapa eivar = 0,4 U/L
APNHTIKO: étav 10 amotéAeapa eivar < 0,4 U/L

11. MEPIOPIZMOI TOY TEXT

KaBe i ou AauBdveral TETTEl va epUNVEUETAl TIPOTEKTIKA,
Aappavovtag uroyn Kai dAoug BeikTeg TTOU OXETICOVTAI [E TOV
ekaoToTE aoBevn.

H kAviki} Sidlyvwan dev pmropei va Bagiletal amokAEIoTIKG OTO
oToTéAETUA TOU TEAT, TO OTToio Ba TpéTel va alohoyeital g€
ouvduacopo pe dedopéva até To 1aTopIkd Tou aaBevn f/kal amd
GMeG diayvwoTIKEG CETAOEIG.

12. EYPOZ BAOMONOMHZHZ
EUpog Babuovéunang 0,40-30,0 UL
Ma oeiypara > 30 U/L emravaldBeTe T0 TEGT OPAILVOVTAG EK TWV
mpotépwv  T0  Oeiyya ot Qualohoyiké  op6. MH
XPHZIMOIOIEITE Negative Control/Sample Diluent (KQA.
83607).

13. KAIMAKEZ ANAOOPAZ
O1 avayevopeveg TIPEG aTov QualoAoyikd TTANBUOO, o1 oTToiEg
mpoadiopiaTnkav Katomv avaiuang 120 delypdtwy opol amd
uylgic d6Teg, Kupaivovtav petact 0,0 kar 0,24 UIL.

14. ANAAYTIKH EZEIAIKEYZH
E¢erdomnkav 3 deiypara (1 apvntikd kai 2 BeTikd) aTa omoia
TpooTEBNKav o1 akOAoUBES ouaieg TapePOAAG:

Peuparog1dnig mapdywv (99 1U/ml)
XohepuBpivn (0,2 mg/ml)
Aigoogaipivn (2,4 mg/ml)

H Tmopoucia Twv avwtépw ouciwv TIOPEUBOARG  aTOV
eCetadbuevo opd dev eTpeddel To ATTOTEAETA TOU TEDT.

15. IYTKPITIKEZ MEAETEX
270 TTAQiTI0 TIEIPANATIKAG HEAETNG avaAlBnkav 176 deiypaTta pe
10 KIT TNG Diesse kai pe éva GANo ptropikd S1aBEaiyo KIT
Ta amoteAéapara NG ueAETNG auvowilovTal TTAPAKATwW:

ZUaYETIon r 95%Cl
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

O BaBudg cuoyEtiong peTagu Twv dUo PeBOdWY eival TTOAU
uynAag.
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16. AKPIBEIA KAl EMANAAHYIMOTHTA

Evrog kUkAou avaAioewv METGEU,KUK)MV
. avoAloewv
Aciypa Méoog Méoog
, CV% , CV%
6pog (UIL) 6pog (UIL)
1 0,5 14,0 1,1 13,6
2 2,0 11,5 3,1 6,8
3 10,8 10,2 8,1 8,1
4 26,9 14 15,0 11,0
MeTag0 TopTidwv Merag avaAutav
Aciypa Méoo Méoo
6pog (U?L) v 6pog (UglL) Cvi
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2
3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - - 14,2 14,1
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INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

CHORUS
TRADb

Pentru determinarea cantitativa a anticorpilor
anti-receptor TSH

Numai pentru diagnosticarea in vitro

1. UTILIZARE
Metoda imunoenzimatica pentru determinarea cantitativaa
anticorpilor anti-receptor TSH in ser uman cu ajutorul unui
dispozitiv de unica folosinta aplicat pe instrumentul Chorus
TRIO.

2. INTRODUCERE

Anticorpii anti-receptor TSH sunt imunoglobuline IgG care, prin
legarea de receptorul tirotropinei (Thyroid-stimulating hormone
receptor TSHR), provoaca stimularea sau inhibarea acestuia.
Legatura care se creeaza intre TRAb si receptorul TSH
impiedicd TSH endogen sa Tsi indeplineasca functia fiziologica.
Dozarea anticorpilor anti-receptor TSH, cu metode foarte
sensibile, are deosebitd importanta pentru diagnosticarea bolii
Graves. Familia TRADb poate fi impartita in doua categorii: TRAb
care prin legare de TSHR imitd actiunea biologica a TSH sau
productia de hormoni tiroidieni. Acesti auto-anticorpi sunt
prezenti la majoritatea pacientilor (TSAb). TRAb care legandu-
se de TSHR 1l blocheaza, rezultdnd absenta productiei de
hormoni tiroidieni (TBAb). Motivul pentru care receptorul TSH se
comportd in doud moduri, stimuland sau inhiband productia de
T3 si T4, se datoreazd structurii sale particulare: acest receptor
este un polipeptid 764 AA, format din trei portiuni: extracelulara,
transmembranara si intracelulara. in portiunea extracelulara se
afla locul de legare al TSH si, prin urmare, al TRAb (TSAD si
TBAD). Regiunile care sunt recunoscute ca epitopi de catre
TRADb sunt foarte apropiate, in asa fel incat unii aminoacizi par a
fi impartiti. Aceasta descoperire a fost posibila datoritd izolarii
auto-anticorpului monoclonal uman si a expansiunii sale pe un
model animal: soarece si sobolan. Au fost izolati mai multi
anticorpi monoclonali (MAb), cel mai important fiind Mabs M22
stimulant si Mabs 5C9 inhibitor.

3. PRINCIPIUL METODEI

Dispozitivul Chorus TRAb este gata de utilizare pentru
detectarea autoanticorpilor receptorilor TSH (TRAb) in
instrumentele Chorus TRIO versiunea 4.0.6 [65] si urmatoarele.
Testul se bazeaza pe metoda ELISA competitiva in doua faze.
Autoanticorpii prezenti in ser si ulterior anticorpul monoclonal
M22 biotinilat concureaza cu legarea receptorului TSH (antigen
recombinant absorbit in faza solida).

Anticorpul M22 biotinilat leaga streptavidin peroxidaza intr-o a
doua faza: addugarea substratului  specific, TMB
(tetrametilbenzidind), provoaca dezvoltarea unei culori albastre.
Ulterior albastrul devine galben, adaugand acid sulfuric care
blocheazd reactia enzimatica, colorarea este invers
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proportionald cu concentratia de autoanticorpi TRAb prezenti in
proba.

Dispozitivele de unicd folosintd contin toti reactivii necesari
pentru efectuarea testului atunci cand sunt aplicate pe
instrumentul Chorus TRIO.

Rezultatele sunt exprimate in U/L.

4. MASURI DE PRECAUTIE

Numai pentru diagnosticarea in vitro

Acest kit contine materiale de origine umané care au fost
testate si au indicat un rezultat negativ pentru prezenta
HBsAg si pentru anticorpii anti-HIV-1, anti-HIV-2 si anti-HCV,
prin testarea cu ajutorul testelor marcate CE. Deoarece
niciun test de diagnosticare nu poate oferi o garantie
completa privind absenta agentilor infectiosi, orice material
de origine umané trebuie sa fie considerat potential infectat.
Toti reactivii si toate probele trebuie manipulate in
conformitate cu normele de siguranta adoptate de obicei in
laborator.

Eliminarea reziduurilor: probele de ser, calibroarele si
benzile utilizate trebuie tratate ca si reziduuri infectate si
eliminate in conformitate cu prevederile legilor in vigoare.

Avertismente privind siguranta personala

1. Nu pipetati cu gura.

2. In timpul manipuldrii probelor, purtati manusi de unica
folosinta si ochelari de protectie.

3. Spalati-va bine pe maini dupa introducerea dispozitivelor in
instrumentul Chorus TRIO.

4. In ceea ce priveste caracteristicile de siguranta ale reactivilor
continuti in kit, consultati Fisele cu date de securitate
(disponibile la cerere).

5. Acizii neutralizati si alte deseuri lichide trebuie dezinfectate
adaugand hipoclorit de sodiu in volum suficient pentru a
obtine o concentratie finala de cel putin 1%. Expunerea la o
solutie de hipoclorit de sodiu de 1% timp de 30 de minute
ar trebui s& fie suficientd pentru a asigura o dezinfectare
eficienta.

6. Eventuale scurgeri de materiale potential infectate trebuie
indepartate imediat cu hartie absorbanta, iar zona afectata
trebuie decontaminata, de exemplu cu solutie de hipoclorit
de sodiu de 1%, Tnainte de a continua activitatea. Daca este
prezent un acid, nu utilizati hipocloritul de sodiu inainte de
uscarea zonei. Toate materialele utilizate pentru a
decontamina scurgerile accidentale, inclusiv manusile,
trebuie eliminate ca deseuri potential infectate. Nu asezati
in autoclava materiale care contin hipoclorit de sodiu.

Avertismente analitice

Tnainte de utilizare, asteptati ca dispozitivele care vor fi utilizate
s& ajunga la temperatura camerei (18-30 °C) si utilizati in interval
de 60 de minute.

1. inléturati dispozitivul cu substrat (godeul 4) de culoare
albastra.

2. Cand adaugati proba in godeu, verificati ca aceasta sa fie
perfect distribuitd pe fundul godeului.

3. Verificati prezenta reala a reactivilor in dispozitiv si
integritatea dispozitivului in sine. Nu folositi dispozitive din
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care lipsesc reactivi si / sau dacd observati corpuri straine
in godeul de reactie.

4. Dispozitivele trebuie utilizate Tmpreund cu instrumentul
Chorus TRIO, respectand cu strictete Instructiunile de
utilizare si Manualul de utilizare al instrumentului.
Utilizarea kit-ului este posibila doar daca este instalata
versiunea actualizata a programului software.
Asigurati-vd cé& programul software instalat pe
instrument coincide sau are versiunea de lansare (Rel.)
superioara celei prezentate in tabelul publicat pe
website-ul Diesse.
(https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:
39))

5. Verificati daca instrumentul Chorus TRIO este setat corect
(consultati Manualul utilizatorului).

6. Numodificati codul de bare aplicat pe méanerul dispozitivului
pentru a permite citirea corecta a acestuia de catre
instrument.

7. Evitati utilizarea de congelatoare cu sistem automat de
decongelare pentru pastrarea probelor.

8. Codurile de bare defecte pot fi introduse manual in
instrument (consultati Manualul utilizatorului).

9. Nu expuneti dispozitivele la lumina puternicd sau vapori de
hipoclorit in timpul depozitarii si utilizarii.

10. Utilizarea probelor de ser foarte hemolizate, lipemice,
icterice, care nu sunt complet coagulate sau a probelor care
prezinta poluare microbiana poate fi o sursa de erori.

11. Nu utilizati dispozitivul dup& data de expirare.

12. Controlati ca instrumentul s fie conectat cu Washing
Buffer Autoimmunity (Ref. 86004)

5. ALCATUIREA  KIT-ULUI S| PREPARAREA
REACTIVILOR
Kit-ul este suficient pentru 36 de determinari

DISPOZITIVE 6 ambalaje a cate 6 dispozitive fiecare

Descriere:

|OOO LI O] -

Pozitia 9: Spatiu disponibil pentru eticheta cu codul de bare
Pozitia 8: CONJUGAT

Continut: anticorp monoclonal M22 anti-TRAb marcat cu Biotina,
in solutie proteica care contine conservant.

Pozitia 7: GODEU MICROPLACA

Sensibilizat cu receptorul TSH.

Pozitia 6: GODEU MICROPLACA

Nesensibilizat.

Pozitia 5: DILUANT PENTRU PROBE

Continut: solutie proteica salina care contine surfactant si
conservant

Pozitia 4: SUBSTRAT TMB

Continut: Tetrametilbenzidind 0,26 mg / mL si H202 0,01%
stabilizate in tampon de citrat 0,05 mol / L (pH 3,8).

Pozitia 3: SOLUTIE BLOCANTA

Continut: solutie de acid sulfuric 0,3 M.

Pozitia 2: STREPTAVIDINA-POD

Continut: Continut: Streptavidina conjugatd cu peroxidaza, in
solutie tampon fosfat continand fenol 0,05% si Bronidox 0,02%.
Pozitia 1: GODEU GOL
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In care este transferata proba.

Utilizare: asteptati ca punga sd ajungéd la temperatura
camerei, deschideti punga, luati dispozitivele necesare; asezati
celelalte dispozitive Tn punga care contine silicagel, scoateti
aerul din interior si sigilati apasand pe elementul de inchidere.
A se pastra la 2/8°C.

CALIBRATOR | CALIBROR 1x 0,350 ml

Continut: Solutie proteica care contine conservant. Lichid, gata
de utilizare.

CONTROL +| CONTROL POZITIV 1x 0,650 ml

Continut: Solutie proteica care contine conservant.
Lichid, gata de utilizare.

ALTE MATERIALE NECESARE DAR NELIVRATE:
e  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
e CLEANING SOLUTION 2 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
Instrument Chorus TRIO
Apa distilatd sau deionizata
Sticlarie obisnuita de laborator: cilindri, epruvete etc.
Micropipete pentru prelevarea precisa a volumelor de 50-
200 pl.
Manusi de unica folosinta
e Solutie de 5% de hipoclorit de sodiu
¢ Recipiente pentru colectarea materialelor potential infectate

6. MODALITATEA DE PASTRARE S| STABILITATEA
REACTIVILOR
Reactivii trebuie depozitati la 2/8 °C. in cazul unei
temperaturi de stocare incorecte, calibrarea trebuie repetata
si trebuie verificata corectitudinea rezultatului folosind serul
de control (vezi capitolul 9: Validarea testului).

Data de expirare este tiparitd pe fiecare componenta si pe
eticheta externa a ambalajului.

Reactivii au o stabilitate limitata dupa deschidere si / sau
preparare:

DISPOZITIVE 4 saptdmani la 2/8°C
CALIBROR 4 saptamanila 2/8°C
CONTROL POZITIV 4 saptamani la 2/8°C

7. TIP DE PROBE $I PASTRARE
Tipul de proba este reprezentat de serul obtinut din séngele
colectat prin venipunctura obisnuita si manipulat in conformitate
cu cerintele din procedurile standard de laborator.
Nu sunt cunoscute consecintele utilizarii altor lichide biologice.
Serul proaspat poate fi pastrat timp de 7 zile la temperatura de
2/8 °C; pentru perioade mai lungi de depozitare, se va congela
la-20 °C.
Evitati decongelarea repetata.
Evitati utilizarea de congelatoare cu sistem automat de
decongelare pentru péastrarea probelor. Dupa decongelare,
agitati proba cu atentie inainte de dozare.
Inactivarea la caldura poate conduce la rezultate eronate.
Calitatea probei poate fi grav afectatd de contaminarea
microbiana care poate conduce la rezultate eronate.
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https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:39/
https://www.diesse.it/en/downloads/downloads/strumento:39/

8. PROCEDURA

1. Deschideti plicul (latura pe care se afla elementul de
inchidere prin apasare), luati un numar de dispozitive
necesar pentru a efectua examinrile si pastrati-le pe
celelalte inchizénd la loc plicul dupa ce scoateti aerul din
interior.

2. Controlati vizual starea dispozitivului conform cu indicatiile
din capitolul 4 Avertismente analitice.

3. Distribuiti in godeul nr. 1 al fiecarui dispozitiv 100 ul de ser
nediluat care urmeaza sa fie analizat. La fiecare schimbare
a lotului, utilizati un dispozitiv pentru calibror.

4. Introduceti dispozitivele in instrumentul Chorus TRIO.
Efectuati calibrarea (dacé este necesard) si testul conform
instructiunilor din Manualul de utilizare al instrumentului.

9. VALIDAREA TESTULUI

Utilizati serul de control pozitiv pentru a verifica corectitudinea
rezultatului obtinut, proces&ndu-l conform instructiunilor din
Manualul de utilizare al instrumentului. Daca instrumentul indica
faptul ca serul de control are o valoare in afara limitei admisibile,
trebuie sa refaceti calibrarea. Rezultatele anterioare sunt
corectate automat.

Daca rezultatul serului de control este in continuare in afara
intervalului admis, contactati Scientific Support.

Tel: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETAREA TESTULUI
Instrumentul Chorus TRIO ofera rezultatul in U/L calculate pe
baza unui grafic dependent de lot memorat in instrument.

Testul efectuat pe serul examinat poate fi interpretat dupa cum
urmeaza:

POZITIV: cand rezultatul este = 0,4 U/L
NEGATIV: cand rezultatul este < 0,4 U/L

11. LIMITELE TESTULUI
Toate valorile obtinute necesita o interpretare atenta care trebuie
sd ia in considerare alti indicatori referitori la pacient.
Testul nu poate fi utilizat ca unicd metod& pentru un diagnostic
clinic. Rezultatul testului trebuie interpretat impreuna cu alte date
din istoricul pacientului si/ sau alte metode de diagnosticare.

12. INTERVAL DE CALIBRARE
Interval de calibrare 0,40-30,0 U/L
Pentru probe > 30 U/L repetati testul prin diluarea in prealabil a
probei in solutie fiziologicd. A NU SE UTILIZA Negative
Control/Sample Diluent (REF. 83607).

13. INTERVALE DE REFERINTA
Valorile preconizate in populatia normald, determinate prin
examinarea a 120 de seruri ale donatorilor sanatosi, au fost
cuprinse intre 0,0 si 0,24 U/L.

14. SPECIFICITATE ANALITICA
Au fost testate 3 probe (1 Negativa si 2 Pozitive) la care au fost
addugate urmatoarele substante interferente:
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Factor reumatoid (99 1U/ml)
Bilirubina (0,2 mg/ml)
Hemoglobina (2,4 mg/ml)

Prezenta in serul testat a substantelor interferente mentionate
mai sus poate modifica rezultatele testului.

15. STUDII COMPARATIVE
Intr-un experiment, au fost analizate 176 de probe cu kitul Diesse
si cu un alt kit de pe piata.
Datele obtinute in urma experimentului sunt prezentate
schematic mai jos:

Corelatie r 95%Cl
Pearson 0,97 0,96-0,98
Spearman 0,91 0,88-0,93

Gradul de corelatie dintre cele doua metode este foarte mare.

16. PRECIZIE $1 REPETABILITATE

in cadrul sesiunii intre sesiuni
Proba Medie o Medie 0
L) CV% L) CV%
1 0,5 14,0 11 13,6
2 2,0 15 3.1 6.8
3 10,8 10,2 8,1 8,1
4 26,9 14 15,0 11,0
Intre loturi Intre instrumente
Proba Medie o Medie 0
(UIL) V% (UIL) V%
1 2,3 13,0 1,1 13,6
2 7,6 12,9 3,1 14,2
3 14,4 10,8 7,9 6,6
4 - } 14,2 14,1
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