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ISTRUZIONI PER L’USO

CHORUS
TG

(Italiano)

1. UTILIZZAZIONE
DETERMINAZIONE QUANTITATIVA DELLA TIREOGLOBULINA (TG) NEL SIERO UMANO, CON
DISPOSITIVO MONOUSO APPLICATO AGLI STRUMENTI CHORUS.

2. INTRODUZIONE

La tireoglobulina (Tg) € una glicoproteina di 660 kDa localizzata nella colloide del follicolo tiroideo dove viene
sintetizzata sotto I’influenza della tireotropina. Essa svolge una funzione importante nell’accumulo di iodio e funge da
precursore per la sintesi degli ormoni tiroidei contenenti iodio: la tiroxina (T4) e la 3,5,3’-triiodotironina (T3).

Elevate concentrazioni sieriche di Tg si riscontrano in diverse malattie tiroidee, come ad esempio 1’ipertiroidismo, il
g0zzo non tossico, la tiroidite e i carcinomi tiroidei differenziati.

La principale applicazione clinica per la determinazione di Tg nel siero & il monitoraggio post-operatorio di carcinomi
tiroidei differenziati. Il dosaggio della Tg ¢ utilizzato per il riconoscimento precoce o 1’esclusione di metastasi, recidive
tumorali e per il follow-up di terapie con radioiodio. | pazienti che hanno subito una totale tiroidectomia e privi di
metastasi e tessuti tumorali, non presentano elevate concentrazioni di Tg nel siero, e alla remissione non presentano Tg
neppure in caso di stimolazione con TSH. La determinazione di Tg nel siero di questi pazienti indica, al contrario, una
neoplasia ancora esistente o di neoformazione, in particolare quando é individuabile Tg in fase di terapia TSH-
soppressiva con ormoni tiroidei (profili di Tg).

Viceversa, i pazienti con carcinomi midollari o tumori indifferenziati presentano normali concentrazioni di Tg.
Tuttavia, dato che elevate concentrazioni di Tg possono essere riscontrate anche in altre malattie tiroidee benigne,
questo test non funge da criterio per la diagnosi di tumori tiroidei maligni.

La determinazione di Tg ha valore predittivo per il decorso terapeutico di pazienti affetti da morbo di Graves. Livelli di
Tg notevolmente elevati al termine di una terapia tireostatica sono indicativi di un maggior rischio di recidiva, mentre i
pazienti con basse concentrazioni di Tg tendono ad una continua guarigione.

In pazienti che necessitano di un monitoraggio per periodi prolungati, & consigliabile utilizzare sempre lo stesso test
analitico, inserendo nella stessa seduta anche i campioni precedentemente testati.

La presenza di anticorpi anti- Tg nel siero del paziente, possono alterare il dosaggio della Tg .

3. PRINCIPIO DEL METODO

11 dispositivo TG ¢ pronto all’uso per la determinazione della tireoglobulina (Tg), in automazione sugli strumenti
CHORUS. I test si basa sul principio ELISA. Anticorpi monoclonali altamente specifici per la Tg, sono legati alla fase
solida. Per incubazione con il siero in esame, la tireoglobulina si lega al pozzetto. Dopo lavaggi, per eliminare le
proteine che non hanno reagito, si effettua l'incubazione con il coniugato tracciante enzimatico, costituito da
monoclonali anti-Tg coniugate con perossidasi di rafano.

Si elimina il coniugato tracciante non legato e si aggiunge il substrato per la perossidasi.

Il colore blu che si sviluppa e proporzionale alla concentrazione della Tg presente nel siero in esame.

I dispositivi monouso contengono tutti i reagenti per eseguire il test quando applicati agli strumenti Chorus.

4. COMPOSIZIONE DEL KIT E PREPARAZIONE DEI REAGENTI
Il kit & sufficiente per 36 determinazioni (REF 86076).
Il kit & sufficiente per 12 determinazioni (REF| 86076/12).

DISPOSITIVI

6 confezioni da 6 dispositivi ciascuna (REF 86076).
2 confezioni da 6 dispositivi ciascuna (REF 86076/12).

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
a2/8°C.
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Descrizione:
Posizione 8: Spazio disponibile per etichetta con codice a barre
Posizione 7: Vuota
Posizione 6: POZZETTO DI MICROPIASTRA sensibilizzato con monoclonali anti-tireoglobulina
Posizione 5: POZZETTO DI MICROPIASTRA non sensibilizzato
Posizione 4: SUBSTRATO TMB 0.4 ml.
Contenuto: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL ed H,O, 0.01% stabilizzati in tampone citrato 0.05 mol/L (pH
3.8)
Posizione 3: DILUENTE PER I CAMPIONI 0.2 ml
Contenuto: Soluzione proteica in tampone fosfato contenente sodio azide.
Posizione 2: CONIUGATO 0.35 ml
Contenuto: anticorpi monoclonali anti-Tg marcati con perossidasi
Posizione 1: POZZETTO VUOTO dove I'utilizzatore deve dispensare il siero indiluito (140 pl).

CALIBRATOR| CALIBRATORE

Contenuto : Tireoglobulina umana purificata in tampone proteico stabilizzante. Pronto all’uso.

CONTROLLO POSITIVO

Contenuto: Tireoglobulina umana purificata in tampone proteico stabilizzante. Pronto all’uso.

ALTRO MATERIALE RICHIESTO, MA NON FORNITO.
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY [REF 86004
CLEANING SOLUTION 2000 [REF] 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607
e Acqua distillata o deionizzata
Normale vetreria di laboratorio: cilindri, provette, ecc.
Micropipette capaci di prelevare accuratamente volumi di 50-200 pl
Guanti mono-uso
Soluzione al 5% di sodio ipoclorito
Contenitori per la raccolta di materiali potenzialmente infetti

5. MODALITA’ DI CONSERVAZIONE E STABILITA’ DEI REAGENTI

| reagenti devono essere conservati a 2/8°C. Nel caso di una 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 e/o preparazione:
DISPOSITIVO 8 settimane a 2/8°C
CALIBRATORE 8 settimane a 2/8°C
SIERO DI CONTROLLO POSITIVO 8 settimane a 2/8°C

6. PRECAUZIONI
SOLO PER USO DIAGNOSTICO IN VITRO.

Attenzione:

Questo kit contiene materiali di origine umana che sono stati testati e trovati negativi con test approvati
dal’FDA sia per la ricerca di HbsAg che per quella degli anticorpi anti-HIV-1, anti-HIV-2 ed anti-HCV.
Poiché nessun test diagnostico puo 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 legge vigenti.
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Avvertenze per la sicurezza personale

1. Non pipettare con la bocca. Usare guanti monouso e protezione per gli occhi nel maneggiare i campioni.
Lavare accuratamente le mani una volta inseriti i dispositivi nello strumento CHORUS.

2. Seun reagente viene a contatto con la pelle o con gli occhi, lavare abbondantemente con acqua.

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

4. Eventuali versamenti di materiali potenzialmente infetti devono essere rimossi immediatamente con carta
assorbente e la zona inquinata dovra essere pulita, 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 pulire 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 I’effettiva presenza dei reagenti nel dispositivo e la integritd del dispositivo stesso, non
utilizzare dispositivi che al controllo visivo presentano mancanza di qualche reagente.
4. | dispositivi devono essere utilizzati insieme allo strumento Chorus, seguendo rigorosamente le Istruzioni
per I’Uso ¢ il Manuale dello strumento
5. Controllare che lo strumento Chorus sia impostato correttamente ( vedi Manuale d’uso Chorus).
6. Non alterare il codice a barre posto sulla impugnatura del device al fine di permetterne la corretta lettura
da parte dello strumento.
7. Codici a barre difettosi possono essere inseriti manualmente nello strumento.
Non esporre i dispositivi a forte illuminazione né a vapori di ipoclorito durante la conservazione e 1’uso.
9. Puod essere fonte di errori I'uso di campioni fortemente emolizzati, o campioni che presentano
inquinamento microbico.
10. Prima di inserire il dispositivo sullo strumento Chorus accertarsi che il pozzetto di reazione non contenga
corpi estranei.
11. Pipettare il siero in esame (140 ul) nel pozzetto 1 del dispositivo (vedi figura).
12. Non utilizzare il dispositivo dopo la data di scadenza.
13. Controllare che lo strumento abbia la connessione con la Washing Buffer Autoimmunity REF
86004.

®

7. TIPO DI CAMPIONE E CONSERVAZIONE

Il campione & rappresentato da siero ottenuto da sangue prelevato per normale venipuntura e maneggiato come richiesto
nelle procedure standard di laboratorio. Il siero fresco pud essere mantenuto per 4 giorni a 2/8°C; per periodi di
conservazione maggiori, congelare a —20°C. Evitare 1’uso di congelatori auto sbrinanti per la conservazione dei
campioni .1l campione pud subire fino ad un massimo di 3 scongelamenti. Dopo scongelamento agitare con cura prima
del dosaggio. La qualitd del campione pud essere seriamente influenzata dalla contaminazione microbica che puo
portare a risultati errati.

Campioni fortemente lipemici, itterici, emolizzati o inquinati non dovrebbero essere utilizzati.

8. PROCEDIMENTO

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

2. Controllare visivamente lo stato del dispositivo secondo le indicazioni riportate nel capitolo 6 Avvertenze
Analitiche punti 1 e 8.

3. Dispensare nel pozzetto n°1 di ciascun dispositivo 140 pl di siero indiluito da analizzare, ad ogni cambio di
lotto utilizzare un dispositivo per il calibratore.

4. Introdurre i dispositivi sullo strumento Chorus. 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 d’uso dello strumento. Se lo strumento segnala che il siero di controllo positivo ha un valore
fuori dal range di accettabilita occorre effettuare nuovamente la calibrazione. | risultati precedenti verranno corretti
automaticamente.
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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 DEI RISULTATI

Lo strumento Chorus fornisce il risultato in ng/ml (BCR, Brussels), calcolato in base ad un grafico lotto-dipendente
memorizzato nello strumento. Attenzione: ignorare la refertazione qualitativa N; D; P dello strumento.

Nei pazienti eutiroideici con TSH normale: il limite medio superiore di normalita previsto & di 50 ng/ml

In seguito a tiroidectomia totale con TSH soppresso: TG <1 ng/ml TG (1).

11. LIMITAZIONI DELLA PROCEDURA

Il risultato del test deve essere valutato insieme a dati provenienti dall’ anamnesi del paziente e/o da altre indagini
diagnostiche. La presenza di anticorpi anti-tireoglobulina, pud interferire con i risultati del test; pertanto si consiglia il
dosaggio parallelo di tali autoanticorpi.

12. SENSIBLIITA’ ANALITICA : 0.2 ng/ml

13. SENSIBILITA’FUNZIONALE: 0.4 ng/ml

14. RANGE DI CALIBRAZIONE : 0.4-100 ng/ml

Standardizzato sullo Standard Europeo per la Tireoglobulina Umana CRM-457 in conformita con la Community
Bureau of Reference della Commissione Europea.

Per campioni out-range (> 100 ng/ml), ripetere il test dopo diluizione in Sample Diluent 83607.

15. SPECIFICITA’ ANALITICA
Sono stati testati 5 campioni (3 Negativi, e 2 Positivi) ai quali sono stati aggiunti i seguenti interferenti:

Fattore Reumatoide (1.25 — 20 1U/ml)
Bilirubina (5 mg/dl — 100 mg/dl)
Trigliceridi (50 mg/dl — 3000 mg/dl)
Emoglobina (0.6 mg/dl —10 mg/dl)

La presenza nel siero in esame delle sostanze interferenti sopra riportate non altera il risultato del test.
16. LINEARITA’

Sono stati testati con questo metodo 3 sieri selezionati ed é stata osservata una diluizione lineare. Tuttavia, a causa della
natura eterogenea degli autoanticorpi umani, potrebbero essere presenti dei sieri che non seguono questa regola.

Campione A (Standard Europeo CRM-457)
Fattore di diluizione Concentrazione attesa Risultato (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5
R2=0.9995
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Campione B
Fattore di diluizione Concentrazione attesa Risultato (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 44.9
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
R2=0.9907
Campione C
Fattore di diluizione Concentrazione attesa Risultato (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1
R?=0.9963

17. COMPARAZIONE DI METODI

Cut-off a 1 ng/ml:

In una sperimentazione sono stati analizzati 67 campioni con kit Diesse e con un altro kit in commercio.
Di seguito sono schematizzati i dati della sperimentazione:

Riferimento
+ - Totale
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
Totale 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Sensibilita Diagnostica) = 96.6 Clgso=
Percent Negative Agreement (~Specificita Diagnostica) = 94.7 Clgso=

Cut-off a 50 ng/ml:

In una sperimentazione sono stati analizzati 151 campioni con kit Diesse e con un altro kit in commercio.
Di seguito sono schematizzati i dati della sperimentazione:

Riferimento
+ - Totale
Diesse * 63 > 68
- 2 81 83
Totale 65 86 151
Percent Positive Agreement (~Sensibilita Diagnostica) = 96.9 Clgse=
Percent Negative Agreement (~Specificita Diagnostica = 94.2 Clgso=

18. PRECISIONE

E’ stata valuta su 3 standard interni a basso , medio e alto dosaggio, ripetuti:
all’interno della stessa prova (Intra —assay), tra prove differenti eseguite in giorni differenti (Inter Assay) e tra strumenti

differenti.
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Precisione Intra assay
ng/ml Media DS CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
Precisione Inter assay
ng/ml .
Giorno 1 Gic?rno 2 | Giorno 3 Media DS CV%
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Precisione tra strumenti
ng/ml
1471 1717 Media DS CV%
Giorno 1 | Giorno 2 | Giorno 3 | Giorno 1 | Giorno 2 | Giorno 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 474.4 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 4795 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 15 15 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 15 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7
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INSTRUCTIONS FOR USE

CHORUS
TG

(English)

1. INTENDED USE
QUANTITATIVE DETERMINATION OF THYROGLOBIN (TG) IN HUMAN SERUM, USING A
DISPOSABLE DEVICE APPLIED ON THE CHORUS INSTRUMENTS.

2. INTRODUCTION

Thyroglobin (Tg) is a glycoprotein of high molecular weight (660 kDa) localized within the colloid of the thyroid
follicle where it is synthesized under the influence of thyrotropin. It plays an essential role in the storage of iodine and
acts as precursor for the synthesis of iodinated thyroid hormones: thyroxine (T4) and 3,5,3’-triiodothyronine (T3).
Elevated thyroglobulin serum concentrations have been reported in various thyroid diseases, such as hyperthyroidism,
non-toxic goitre, thyroiditis and differentiated thyroid carcinoma.

The main clinical application for the Tg determination, however, is represented by the post-operative monitoring of
differentiated thyroid carcinoma. The assay of Tg is used for the early detection or exclusion of metastases, tumour
relapses and the follow-up of radioiodine treatments. Serum Tg is non detectable in patients who underwent total
thyroidectomy and are free of metastases and tumour. These patients in true complete remission will not display Tg
levels, even by endogenous TSH stimulation.

Consequently detectable Tg values in this group of patients are an important indication for still existing or newly
developed neoplasia. Particularly if these detectable Tg values are increasing under a TSH-suppressive thyroid
hormone treatment (Tg profiles).

In contrast, thyroglobulin levels in patients with medullary carcinoma or undifferentiated tumors remain within the
normal range. Since thyroglobulin levels could also be elevated in other benign thyroid diseases, this test is not a
criteria for the diagnosis of malignant thyroid tumours.

Determination of thyroglobulin is of prognostic value in Graves’ disease patients undergoing therapy. Significantly
elevated Tg levels at the end of a thyrostatic therapy are indication for a higher risk of relapse, whereas patients with
continuous low thyroglobulin concentrations tend to continual recovery.

In case of patients that need an extended period monitoring, it is recommended to keep using the same analytical test,
inserting in the same run the samples previously tested as well.

The presence of anti-Tg antibodies in the serum of the patient can influence the Tg assay.

3. PRINCIPLE OF THE METHOD

The Tg devices are ready to use for the assay of thyroglobulin (Tg), in automation in the CHORUS instruments. The
test is based on the ELISA principle (Enzyme linked Immunosorbent Assay).

Monoclonal antibodies highly specific for Tg are bound to the solid phase. The Tg is bound to the well through
incubation with the human serum examined.

After washings to eliminate the proteins which have not reacted, incubation is performed with the enzyme tracer
conjugate, composed of anti-Tg monoclonal antibodies conjugated to horse radish peroxidase.

The unbound tracer conjugate is eliminated, and the peroxidase substrate added.

The colour which develops is proportional to the concentration of Tg present in the serum sample.

The disposable devices contain all the reagents to perform the test when applied on the Chorus instruments.

4, KIT COMPOSITION AND REAGENT PREPARATION
The kit is sufficient for 36 tests (REF 86076).
The kit is sufficient for 12 tests (REF 86076/12).

DEVICES

6 packages each containing 6 devices (REH 86076).
2 packages each containing 6 devices (REF 86076/12).
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Use: equilibrate a package at room temperature, open the package and remove the devices required:;
replace the others in the bag with the silica gel, expel the air and seal by pressing the closure. Store at 2-8°C.

1 OOOEEED] -

Description:
Position 8: Space for application of bar code label

Position 7: Empty
Position 6: MICROPLATE WELL coated with anti-Tg monoclonal antibodies
Position 5: Uncoated MICROPLATE WELL
Position 4: TMB SUBSTRATE 0.4 ml.
Contents: Tetramethylbenzidine 0.26 mg/mL and H20 0.01% stabilized in 0.05 mol/L citrate buffer (pH 3.8)
Position 3: SAMPLE DILUENT 0.2 ml
Contents: Proteic solution in phosphate buffer, with sodium azide.
Position 2: CONJUGATE 0.35 ml
Contents: anti-Tg monoclonal antibodies labeled with peroxidase.
Position 1: EMPTY WELL in which the operator must place the undiluted serum (140 pul)

CALIBRATOR| CALIBRATOR

Contents: Human thyroglobulin purified in proteinic stabilizing buffer. Ready for use.

CONTROL +|POSITIVE CONTROL

Contents: Human thyroglobulin purified in proteinic stabilizing buffer. Ready for use.

MATERIALS REQUIRED BUT NOT PROVIDED

e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2000 [REF| 83609

e SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607
Distilled or deionised water
Normal laboratory glassware: cylinders, test-tubes etc.
Micropipettes for the accurate collection of 50-200 pl solution
Disposable gloves
Sodium Hypochlorite solution (5%)
Containers for collection of potentially infectious materials

5. 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 positive control (see point 9, Test validation) .

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

Reagents have a limited stability after opening and/or preparation

DEVICE 8 weeks at 2/8°C
POSITIVE CONTROL 8 weeks at 2/8°C
CALIBRATOR 8 weeks at 2/8°C
6. PRECAUTIONS

ONLY FOR DIAGNOSTIC USE IN VITRO.

Attention:

This kit contains materials of human origin which have been tested and gave a negative response by FDA-
approved methods for the presence of HbsAg and for anti-HIV-1and 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 material of human origin.
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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. Wear disposable gloves and eye protection while handling specimens. Wash
hands thoroughly after placing the devices in the CHORUS instrument.

2. If any of the reagents come into contact with the skin or eyes, wash the area extensively with water.

3. 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 1.0%. A 30 minute exposure to 1% sodium
hypochlorite may be necessary to ensure effective decontamination.

4. Spillage of potentially infectious materials should be removed immediately with adsorbent paper tissue
and the contaminated area swabbed with, for example, 1.0% 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. When adding the sample to 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.

4. The devices are for use with the Chorus instrument; the instructions for use must be carefully followed and the
instrument operating manual must be consulted.

5. Check that the Chorus instrument is set up correctly ( see Chorus 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. Defective barcodes can be inserted manually in the instrument.

8. Do not expose the devices to strong light or to hypochlorite vapours during storage and use.

9. The use of strongly hemolyzed samples, or samples presenting microbial contamination may all constitute
sources of error.

10. Before inserting the devices in the instrument, check that the reaction well does not contain foreign bodies.

11. Pipette the test serum (140 ul) in well 1 of the device (see figure).

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

13. Make sure that the instrument is connected to the Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

7. TYPE AND STORAGE OF SAMPLE

The sample is composed of serum collected in the normal manner from the vein and handled with all precautions
dictated by good laboratory practice. The fresh serum may be stored for 4 days at 2/8°C, or frozen for longer periods at
—-20°C, and can be thawed a maximum of 3 times. Do not keep the samples in auto-defrosting freezers. Defrosted
samples must be shaken carefully before use. The quality of the sample can be seriously affected by microbial
contamination which leads to erroneous results.

Strongly lipemic, icteric, hemolyzed or contaminated samples should be avoided.

8. 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.

2. Check the state of the device according to the indications reported in the Analytical Warnings points 1 and 8.

3. Dispense 140 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 instrument. Perform the calibration (if necessary) and the test as reported in the Chorus
Operating Manual.

9. TEST VALIDATION

Use the POSITIVE CONTROL SERUM to check the validity of the results obtained. It should be used as reported in
the operating manual. If the instrument signals that the positive control 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.
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Tel: 0039 0577 319554
Fax: 0039 0577 366605

email:  scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETATION OF THE RESULTS

EN 11/44

The Chorus instrument gives a result in ng/ml (BCR, Brussels), calculated on the basis of a lot-dependent graph
stored in the instrument. Attention: do not consider the qualitative report N; D; P on the instrument.

In euthyroidic patients with normal TSH: 50 ng/ml (expected average superior limit of normality)
After total thyroidectomy with suppressed TSH: TG <1 ng/ml TG (1).

11. LIMITATIONS OF THE PROCEDURE

The test result should be used in conjunction with information available from the evaluation of the case history or other
diagnostic procedures. The presence of anti-Tg antibodies can influence the test results; for this reason the parallel
assay of such auto-antibodies is recommended.

12. ANALYTICAL SENSITIVITY : 0.2 ng/ml

13. EUNCTIONAL SENSITIVITY : 0.4 ng/ml

14. CALIBRATION RANGE : 0.4-100 ng/ml

Standardized on the basis of the European Standard for Human Thyroglobulin CRM-457 according to the Community
Bureau of Reference of the European Commission.
In case of out-range samples (>100 ng/ml) repeat the test after diluting with Sample Diluent 83607.

15. ANALYTICAL SPECIFICITY

5 samples (3 negative and 2 positive) containing the following interfering substances were tested:

Rheumatoid Factor (1.25 — 20 1U/ml)
Bilirubin (5 mg/dl — 100 mg/dl)
Triglycerides (50 mg/dl — 3000 mg/dlI)
Hemoglobin (0.6 mg/dl — 10 mg/dl)

The presence in the tested serum of the interfering substances listed above did not alter the results of the test.

16. LINEARITY

3 chosen sera have been tested with this kit and found to dilute linearly. However, due to the heterogeneous nature of
human autoantibodies there might be samples that do not follow this rule.

Sample A (European Standard CRM-457)

Dilution factor

Expected concentration

Result (ng/ml)

(ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5

R?=0.9995
Sample B
Dilution factor Expected concentration Result (ng/ml)

(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 44.9
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
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Sample C
Dilution factor Expected concentration Result (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1
R?=0.9963

17. METHOD COMPARISON

Cut-off 1 ng/ml:
In an experimentation 67 samples were tested with the Diesse kit and with another commercial kit.
The results are summarized in the following table:

Reference
+ - Total
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
Total 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Diagnostic Sensitivity) = 96.6 Closy= 82.8 99.2
Percent Negative Agreement (~Diagnostic Specificity)= 94.7 Closy= 82.7 98.4

Cut-off a 50 ng/ml:
In an experimentation 151 samples were tested with the Diesse kit and with another commercial Kit.
The results are summarized in the following table:

Reference
+ - Total
Diesse ! 63 > 68
- 2 81 83
Total 65 86 151
Percent Positive Agreement (~Diagnostic Sensitivity) = 96.9 Clgso= 89.4 99.1
Percent Negative Agreement (~Diagnostic Specificity)= 94.2 Closy= 87.1 974

18. PRECISION

The precision has been evaluated on the basis of 3 internal standards (low, medium and high assay) in replicates:

within the same run (Intra-Assay), between different runs performed during different days (Inter-Assay) and between
different instruments.

Intra assay precision

ng/ml Mean SD CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
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Inter assay precision
ng/ml
Dayl Day 2 Day 3 Mean SD CV%
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Precision between instruments
ng/ml
1471 1717 Mean SD CV%
Day 1 Day 2 Day 3 Day 1 Day 2 Day 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 474.4 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 1.5 15 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.5 15 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7
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POKYNY PRO POUZITI

CHORUS
TG

(¢esky)

1. POUZITI
KVANTITATIVNI  STANOVENI TYREOGLOBULINU (TG) V LIDSKEM SERU POMOCI
JEDNORAZOVEHO NASTROJE PRO ZARIZENI CHORUS.

2. uvoD

Tyreoglobulin (Tg) je glykoprotein 0 660 kDa, ktery se nachéazi v koloidu folikulu $titné Z1azy, kde je syntetizovan pod
vlivem tyreotropinu. Ma dilezitou funkci pfi shromazd’ovani jodu a stoji na zacatku syntézy hormonti §titné zlazy
obsahujicich jod: tyroxinu (T4) a 3,5,3” trijodtyroninu (T3).

Vysoké koncentrace Tg v séru lze zjistit u mnoha onemocnéni §titné Zlazy, jako napiiklad u hypertyredzy, netoxické
strumy, zanétu §titné zlazy ¢i u diferencovanych karcinomti stitné zlazy.

vvvvvv

karcinomu §titné zlazy. Stanoveni Tg se pouziva pro brzké rozpoznani ¢i vylouéeni metastaz, nadorovych recidiv a pro
follow-up pii 1é¢bé radiojodem. Pacienti, kteti podstoupili totalni tyroidektomii a jsou bez metastaz a nddorovych tkani,
nevykazuji vysoké koncentrace Tg v séru a v piipadé remise nevykazuji pfitomnost Tg ani v ptipadé stimulace TSH.
Stanoveni Tg v séru téchto pacientl naopak ukazuje na stale existujici neoplazii ¢i neoformaci, a to pfedevsim pokud
I1ze identifikovat Tg ve fazi supresni terapie TSH pomoci hormoni §titné Zlazy (profily Tg).

Naopak pacienti s medularnimi karcinomy ¢i nediferencovanymi nadory vykazuji normalni koncentrace Tg. Jelikoz lze
ale zjistit vysoké koncentrace Tg rovnéz u jinych benignich onemocnéni stitné zlazy, tento test neslouzi jako kritérium
pro diagnézu malignich nadort $titné zlazy.

Stanoveni Tg ma prediktivni hodnotu pro pribéh 1é¢by pacientil postizenych Gravesovou chorobou. Nadmérné zvysena
hladina Tg po ukonceni tyreostatické 1écby znaci vétsi riziko recidivy, zatimco u pacientl s nizkou koncentraci Tg
dochazi k vyléceni.

Pro pacienty, u kterych je nutné dlouhodobé monitorovani jejich stavu, je doporuéeno pouzivat stale stejny analyticky

vvvvv

Pfitomnost protilatek anti-Tg v séru pacienta muze ovlivnit stanoveni Tg.

3. PRINCIP METODY

Zatizeni TG je piipraveno k pouziti pro stanoveni tyreoglobulinu (Tg) pfi aplikaci v nastrojich CHORUS. Test je
zalozen na principu ELISA. Monoklonalni protilatky vysoce specifické pro Tg se vazi na pevnou fazi. Pii inkubaci s
testovanym sérem se tyreoglobulin vaZe na jamku. Po vymyti za Gc¢elem odstranéni proteinti, které nezreagovaly, se
provadi inkubace s enzymatickym konjugatem sloZzenym z monoklonalnich anti-Tg konjugovanych s kienovou
peroxidazou.

Dochazi k eliminaci nevazaného konjugatu a ptida se peroxidazovy substrat.

Intenzita vzniklého modrého zabarveni je pfimo umérna koncentraci Tg pritomného ve zkoumaném séru.

Jednorazové nastroje obsahuji vSechny reagencie potfebné k provedeni testu pfi pouziti zafizeni Chorus.

4. OBSAH SOUPRAVY A PRIPRAVA REAGENCII
Souprava vystaci na 36 stanoveni (REH 86076).
Souprava vysta¢i na 12 stanoveni (REF 86076/12).

ZARIZEN{
6 baleni po 6 zafizenich v kazdém baleni (REF 86076).
2 baleni po 6 zafizenich v kazdém baleni (REF 86076/12).

Pouziti : nechte baleni stabilizovat pri pokojové teploté, poté jej oteviete, vyjméte potiebné zafizeni, ostatni vrat'te
do sacku se siliciovym gelem, vypust'te vzduch a baleni znovu neprody$né uzavi‘ete stisknutim uzavéru. Skladujte pfi
teploté 2-8 °C.
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Popis néstroje:
Pozice 8: Prostor pro aplikaci stitku s ¢arovym koédem
Pozice 7: Prazdna
Pozice 6: MIKROTITRACNI JAMKA potazena monoklonalnimi protilatkami proti tyreoglobulinu
Pozice 5: MIKROTITRACNI JAMKA nepotazena
Pozice 4: TMB SUBSTRAT 0.4 ml.
Obsah: Tetramethylbenzidin 0,26 mg/ml a H,0, 0,01 % stabilizované v 0.05 mol/I citratového pufru (pH 3.8)
Pozice 3: REDIDLO VZORKU 0.2 ml
Obsah: Proteinovy roztok ve fosfatovém pufru obsahujici azid sodny.
Pozice 2: KONJUGAT 0.35 ml
Obsah: monoklonalni protilatky anti-Tg oznacené peroxidazou
Pozice 1: PRAZDNA JAMKA, do niz uzivatel umisti neziedéné sérum (140 pl).

CALIBRATOR| KALIBRATOR

Obsah: Purifikovany lidsky tyreoglobulin ve stabiliza¢nim proteinovém pufru. Ptipravek pfipraveny k pouZiti.

CONTROL +| POZITIVNI KONTROLA

Obsah: Purifikovany lidsky tyreoglobulin ve stabiliza¢nim proteinovém pufru. Pfipravek pfipraveny k pouziti.

DALSI POTREBNY MATERIAL, KTERY NENI SOUCASTI BALENT:
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

CLEANING SOLUTION 2000 [REF] 83609

SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607

e Destilovana nebo deionizovana voda

Bézné laboratorni sklo: odmérné valce, zkumavky atd.

Mikropipety pro piesny odbér 50-200 pl roztoku

Jednoréazové rukavice

5% roztok chlornanu sodného

Kontejnery pro sbér potencialné infekéniho materialu

5. SKLADOVANI A STABILITA REAGENCII

Reagencie je nutné skladovat pii teploté 2-8 °C. P¥i nespravné teploté skladovani je nutné opétovné provést
kalibraci a test validovat pomoci kontrolniho séra (viz kapitola 9 Validace testu).

Datum spotieby je vytisténo na kazdém komponentu a na vnéj$im $titku baleni.

| Reagencie maji po otevieni a/nebo pripravé omezenou stabilitu:

ZARIZENI 8 tydnii pii teplotd 2-8 °C
KALIBRATOR 8 tydnui pii teploté 2-8 °C
SERUM PRO POZITIVNI KONTROLU 8 tydni pfi teploté 28 °C

6. BEZPECNOSTNI UPOZORNENI
URCENO POUZE K DIAGNOSTICE IN VITRO.

Pozor:

Tato souprava obsahuje materialy lidského ptivodu, které byly testovany a vykazaly negativni vysledky pri
pouziti testii schvalenych FDA pro stanoveni pfitomnosti HBsAg a protilatek anti-HIV-1, anti-HIV-2 a anti-
HCYV. Protoze vsak Zadny diagnosticky test nemiiZe poskytnout uplnou zaruku, Ze infekéni agenty nejsou
pritomny, je tfeba s veSkerym materidlem lidského piivodu zachazet tak, jako by byl potencialné infekéni. Pri
zachizeni se vSemi reagenciemi a vzorky je nutné dodrZovat bezpecnostni opatieni béZné prijimana
v laboratorni praxi.

Likvidace odpadu: s pouzitymi vzorky séra, kalibratory a stripy je tieba zachazet jako s infekénim materidlem a
likvidovat je v souladu s platnymi pravnimi piedpisy.
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Upozornéni tykajici se zdravi a bezpe€nosti

5. Nepipetujte usty. Pii zachazeni se vzorky méjte nasazeny jednorazové rukavice a chraiite si o¢i. Po
vlozeni nastroju do zafizeni CHORUS si dikladné umyjte ruce.

6. Pokud se néktera z reagencii dostane do styku s kizi nebo ocima, omyjte postizené misto velkym
mnozstvim vody.

7. Neutralizované kyseliny ijiny tekuty odpad je tfeba dekontaminovat pfidanim dostate¢ného mnoZstvi
chlornanu sodného tak, aby kone¢na koncentrace dosahovala alesponi 1 %. Pro G¢innou dekontaminaci je
obvykle dostateéné nechat piisobit 1% chlornan sodny po dobu 30 minut.

8. Rozlity potencialné infekéni material je tieba okamzité odstranit pomoci absorp¢éniho papirového ruéniku
a kontaminovanou oblast dekontaminovat, naptiklad 1% chlornanem sodnym, a to piedtim, nez budete v
praci pokracovat. Chlornan sodny nepouZivejte na rozlité tekutiny s obsahem kyseliny, ty je nutné
nejprve otfenim vysusit. Veskery material pouzity k Cisténi pfipadnych potiisnénych povrchi, vcetné
rukavic, je tfeba likvidovat jako potencialné infekéni odpad. Materidl s obsahem chlornanu sodného
nevkladejte do autoklavu.

Opatieni pro spravné provedeni testu
Nez nastroje pouzijete, nechte je stabilizovat na okolni teplotu (18—30 °C) a pouZzijte je do 60 minut.
14. Nastroje vykazujici modré zabarveni substratu (jamka 4) zlikvidujte.
15. Pri aplikaci vzorku do jamky si ovéfte, Ze je po dné dokonale rozprostien.
16. Zkontrolujte, Ze v nastroji jsou piitomny vSechny reagencie a Ze nastroj neni poskozen; ndstroje, ve
kterych chybi nékteré reagencie, nepouzivejte.
17. Nastroje jsou uréeny pro pouziti se zafizenim Chorus; je tfeba pfisné dodrzovat tento navod k pouziti
a navod Kk obsluze zatizeni Chorus.
18. Zkontrolujte, zda je zafizeni Chorus spravné nastaveno (viz navod k obsluze zafizeni Chorus).
19. Dbejte, aby nedoslo k poruseni ¢arového kédu na rukojeti nastroje, aby jej zatizeni mohlo spravné precist.
20. Defektni ¢arové kody 1ze do zafizeni zadat manualng.
21. Bé¢hem skladovani a pouzivani nevystavujte nastroje silnému svétlu ¢i chlornanovym vypartm.
22. Zdrojem chyb mutize byt pouziti vysoce hemolyzovanych vzorkd nebo vzorkd, které vykazuji mikrobialni
kontaminaci.
23. Pred vlozenim nastroje do zafizeni Chorus se ujistéte, zda reakéni jamka neobsahuje cizi télesa.
24. Testované serum (140 ul) pipetujte do jamky 1 néstroje (viz obrazek).
25. Nepouzivejte nastroj po uplynuti data spotieby.
26. Ujistéte se, Ze je nastroj pripojen k promyvacimu pufru Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

7. TYP VZORKU A JEJICH SKLADOVANI

Vzorek je sérum ziskané zkrve odebrané béznym vpichem do Zily, se kterym bylo nakladano v souladu se
standardnimi laboratornimi postupy. Cerstvé sérum lze uchovavat po dobu 4 dni pii teploté 2-8 °C; pii deldim
skladovani je tfeba vzorek zmrazit na teplotu -20 °C. Nepouzivejte mrazdk s automatickym rozmrazovanim pro
skladovani vzorkti. Vzorek lze rozmrazit maximalné tfikrat. Rozmrazené vzorky je nutné pred pouzitim peclivé
protiepat. Mikrobialni kontaminace mize vazné narusit kvalitu vzorku a mize vést k chybnym vysledkim.

Nesm¢ji se pouzivat siln€ lipemické, ikterické, hemolyzované ani kontaminované vzorky.

8. POSTUP

5. Oteviete baleni (na strané stlakovym uzdvérem), vyjméte pozadované mnozstvi nastroji potiebné pro
provedeni testil, vytlaéte z baleni vzduch a opét ho uzaviete.

6. 2.Vizualné zkontrolujte stav nastroje podle pokynii uvedenych v kapitole 6 Opatieni pro spravné provedeni
testu, body 1 a 8.

7. Do jamky €. 1 kazdého nastroje napipetujte 140 pl nefedéného testovaného séra; pii kazdé zméné Sarze
pouZzijte nastroj pro kalibraci.

8. Vlozte nastroje do zafizeni Chorus. Proved’te kalibraci (je-li tieba) a proved’te test podle navodu k obsluze
zatizeni.

9. VALIDACE TESTU

Ovéite spravnost ziskanych vysledkd pomoci SERA POZITIVNI KONTROLY. Pouzijte ho v souladu s pokyny
uvedenymi v ndvodu k obsluze zafizeni. Pokud zafizeni hlasi, Ze sérum pozitivni kontroly vykazuje hodnotu mimo
piijatelné rozmezi, je zapotiebi znovu provést kalibraci. Pfedchozi vysledky budou automaticky opraveny.

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

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

Zatizeni Chorus vyjadiuje vysledky v ng/ml (BCR, Brussels), vypocitané na zakladé grafu podle sarzi, ktery je ulozen
v paméti zatizeni. Pozor: ignorujte vysledek kvality N; D; P néstroje.

U eutyroidnich pacientll s normalnim TSH: je pfedpokladany pramérny limit nad norméalem 50 ng/ml

Po totalni tyroidektomii s potlaéenym TSH: TG <1 ng/ml TG (1).

11. OMEZENIi PROCESU

Vysledky testu je nutné vyhodnocovat v kontextu informaci ziskanych z anamnézy pacienta a/nebo prostiednictvim
jinych diagnostickych postupti. Pfitomnost protilatek proti tyreoglobulinu mize ovlivnit vysledek testu, proto se
doporucuje soub&zné stanoveni téchto autoprotilatek.

12. ANALYTICKA CITLIVOST : 0.2 ng/ml

13. FUNKCNI CITLIVOST: 0.4 ng/ml

14, ROZSAH KALIBRACE : 0.4-100 ng/ml

Standardizovany na zaklad¢ evropského standardu pro lidsky tyreoglobulin CRM-457 v souladu s Community Bureau
of Reference Evropské komise.

U vzorkd mimo uvedeny rozsah (> 100 ng/ml) opakujte test po nafedéni v Sample Diluent 83607.

15. ANALYTICKA SPECIFITA
Bylo testovano 5 vzorkt (3 negativni a 2 pozitivni), ke kterym byly pfidany nasledujici interferenéni latky:

Revmatoidni faktor (1,25 — 20 1U/ml)
Bilirubin (5 mg/dl — 100 mg/dl)
Triglycerid (50 mg/dl — 3000 mg/dl)
Hemoglobin (0.6 mg/dl —10 mg/dl)

Pritomnost vyse uvedenych interferencnich latek v testovaném séru neovliviiuje vysledek testu.

16. LINEARITA
Touto metodou byla testovana 3 vybrana séra a bylo sledovano linearni fedéni. OvSem z divodu heterogenni povahy
lidskych autoprotilatek by se mohla vyskytovat rovnéZ séra, ktera se timto pravidlem nefidi.

Vzorek A (evropsky standard CRM-457)
Redici faktor Ocekava(':]z /“rggce“‘me Vysledek (ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5
R?=0,9995
Vzorek B
Redici faktor Ocekava(':]z /“rggce“‘me Vysledek (ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 449
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
R?=0,9907
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Vzorek C
Redici faktor Ocekava(‘% /krggce“tme Vysledek (ng/ml)
11 753 753
12 377 421
14 18.8 20.5
18 9.4 107
116 47 5.0
132 24 21
R?=0,9963

17. POROVNANI METOD

Cut-off pfi 1 ng/ml:

V testu bylo analyzovano 67 vzorkti pomoci soupravy Diesse a jiné komer¢ni soupravy.
Vysledky testu shrnuje nasledujici tabulka:

Reference
+ - Celkem
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
Celkem 29 38 67

Pozitivni shoda v procentech (~ diagnosticka citlivost) = 96.6 Clgs o= 82.8 99.2
Negativni shoda v procentech: (~ diagnosticka specifita): 94.7 Clgs o= 82.7 98.4
Cut-off p¥i 50 ng/ml:
V testu bylo analyzovano 151 vzorkii pomoci soupravy Diesse a jiné komeréni soupravy.
Vysledky testu shrnuje nasledujici tabulka:
Reference
+ - Celkem
Diesse * 63 > 08
- 2 81 83
Celkem 65 86 151
Pozitivni shoda v procentech (~ diagnosticka citlivost) = 96,9 Clgs o= 89.4 99.1
Negativni shoda v procentech: (~ diagnosticka specifita)= 94,2 Clgs o= 87.1 974

18. PRESNOST

Byla posouzena na 3 internich standardech s nizkou, stiedni a vysokou koncentraci, opakovanych:

v ramci stejné zkousky (Intra —assay), mezi rtiznymi zkouskami provedenymi v riznych dnech (Inter Assay) a mezi
rliznymi nastroji.

Presnost Intra-assay

ng/ml Priamér SD Variacni
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
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Presnost Inter-assay

(074

ng/ml . Variacni
5enT T Denz T Dang | 7™ | S0 | iceficient
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Piesnost mezi nastroji
ng/ml
1471 1717 Priamér | SD | Variaéni koeficient (CV) %
Denl | Den2 | Den3 | Denl | Den2 | Den3
528.1 | 448.9 | 500.8 | 454.8 | 464.8 | 515.2
Tgl 503.0 | 449.8 463.9 4744 484.6 517.2 484.3 |27.09 5.6
517.0 | 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 | 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 1.5 1.5 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 15 2.1 1.8 0.20 11.1
19 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7
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MmirFccr

OAHTI'IEY XPHYXHX

CHORUS
TG

(EAMvika)

1. IIPOBAEITOMENH XPHXH
MOXOTIKOX IMTPOXAIOPIXMOX THX @YPEOX®AIPINHX (TG) XTON ANGPQIIINO OPO, ME XET
MIAX XPHXHX KAI ME TH XYXKEYH CHORUS.

2. EIZAT'QI'H

H Oupeocpapivn (TQ) eivar pio ylvkompoteivn poplakod PBapovg 660 kDa mov evtomiletar 6to KOALOEWDEG TOV
Bviakiov Tov Bupeoeldovg 6mov cuvvtifetar Vo TV emidpacn ¢ Bvpeotponivig. Iailel mpoTapykd poro otnv
amofnkevorn Tov 1wdiov Kot AEITOVPYEl OC VTOCTPOUA OTr cVVOES TV BLPEOEWDOV OPLLOVAOV TOV TTEPLEYOLV DO
omwg 1 Tupooivn (T4) ko 3,5,3’-tpumdobupovivn (T3).

Yyniég cvykevipmoelg Tg otov 0pd aviyyvedovial o dtdpopa Bupeostdikd voonpata, OT®G Yo TOpAdELYILO. GTOV
vrepBupeocidiond, oty un to&ikny olddn dSdykmon (Bpoyxoknin) tov Bvpeosidovs, otn Bvpeosditida kol oTa
SLPOPIKE KOPKIVAOLOTA TOL Bupengdong.

H xdpuo KMviKn gpoppoyn yu tov mpocdloptopud tov Tg otov 0pod, eival 1 HETEYXEPNTIKN TOPAKOAOVONGT TOV
Spoptk®dv Bupeoeldikdv Kopkivoudtov. Eival mold yprioun v mv mpdopn avayvadpion 1 Yo ToV oToKAEICUO
UETAOTAONG, Yio. TNV Votpony Oykwv Kot yio to follow-up Bepansvtikdv aywydv pe padoimddio. Ot acbeveic mov
€yovv vmootel oMK OupeocldeKTOpT, KOL KOTO GUVEREW OV €OV UETACTAGELS Kol OYKIKOUG 16TOVG, Ogv
napovctalovy VYNAEG cuykevipdoelg Tg otov opd Kot katd v emavouétpnon dev mapovotalovv Tg ovte oe
nepintoon Oéyepong pe TSH. Amevavtiog, o mpoodlopiopog Tov Tg otov opd avtdv tov achevov deiyver Evav
VRApyovTa 1 TPOCPUTOL CYNUOATICHOD Kopkivo, €W otV TEePITT®OOoN TOL oviyvevoviol 19 Katd Tn ¢@don
avocoKATAGTOATIKNG aymyng ¢ TSH pe Bupeogidikéc opuoves (mpopid TQ).

Avtifeta, ot aoBeveic pe pvelogld] KopKvOUaTe 1 HE adl0poponointo Kapkivo, Topovctdlovy KovOVIKEG TLLES
ovykévipoong Tg. [op’ Oia avtd, dedopévov 6,1t VYNAEG cuyKevIpOoels Tg pmopel va aviyvevBoldv Kot og GAAEG
KkaAon0elg BupeoeIdIKEG VOGOUGE, TO TAPOV TECT dEV PTOPEL VO YPNOLUEDCEL MG KPLTHPLO S1dyvVOOoTg KaKo000¢ KapKivow
ToVL Bupeoeldoie.

O npocdiopiopds Tov Tg €xel Tpoyvootikh a&io @¢ Tpog Ty mopeia g BepamevTiKng ay®yng acfevdv Tov mhoyovv
amd T voco Graves. Idwitepa vynha eminedo Tg petd to téAog BupeocidoavacTalTikng Bepamentikng aywyng sival
€voelgn vYNAGTEPOL KIVdVVOL VIOTPOTNG, VD Ot acbevelg pe younAég Tirég ovykévipoong Tg €xovv tdon cvveyovg
faomng.

Ye aocbevelg mov ypewdfovior pio TopakoAOVONGOT YlO TOPOTETOUEVO YPOVIKA OLOCTALOTO, OCLVIGTATOL VO
XPNOYOTOLElTAL TAVTA TO 1610 AVOAVTIKO TECT, EVIACGOVTOG OTNV 1dla avaALon Kot Ta detypato mov eEeTdoTnKoyY
TPONYOLUEVOC.

H napoveia avticopdtov anti-Tg otov opd Tov acdevois, propovv va petafdilovy t docoroyia g Tg.

3. APXH THX MEO®OAQOY

To oet TG givan £too yioo xprion Yo tov mpocdopioud mbavig dmapéng Bupeocparpivng (TQ), pue avtouatoroinon
o115 ovokevég CHORUS. To teot Paciletan oy apyn ELISA. Ta oe vymid Pabud edikd yo mv Tg povokA@vika
AVTIOCOUOTO, GUVOEOVTOL UE TN OTEPEL @Aot. Méow endaong pe tov vad e&étacn opd, n Tg cvvdéetal pe v
KoyeAda. Metd and ekmAVOELS Yo va. omopakpuvBodv o1 TPTEIvEC TOL dev aviédpacay Yivetal 1 EXMOCT UE TO
ovluyég yvnbé,, mov amoteAeiTon Amd AVOPOTIVE AVTICOUATO OVTL-0VOGOCPUIPIVAOV GULEVYUEV®V LLE VTTEPOEEIDGOT
POPAVIO®V.

Amopokpiverat To ou{uyEg yvnBETn Tov dev avTEdPUCE Kol TPOSTIOETAL TO VITOCTPMUA TNG VIEPOEEIDAOTG.

To pumie ypdpo mov oynpatifetal, eivat avaloyo Tpog v cuYKEVIpOon TG Tg mov Ppioketal otov vid e&étacn opd.
Ta o€t TovidV piag xpnons TePLEYOVY OAX TO AVTIOPUGTNPLO TOV EIVOL OTOPALTITA Y10 TNV EKTEAEST TOV TECT, OTAV
y¥pnooroovvtal ot cvokevn Chorus.

4, LYNOEXH TOY KIT KAI IPOETOIMAXIA TON ANTIAPAXTHPIOQN
To kit keldrter 36 npoodiopiocuovg (REF 86076).
To kit koddmrer 12 npocdopiopovs (REF 86076/12).
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SET

6 maxéto Tov 6 ot o kabe éva (REF 86076).
2 maxéto tov 6 ot o kabe éva (REF 86076/12).

Xprion: AQNGTE VO, L60PPOTNGEL Hid 60KOVAN 6 OepoKpacio mEPLBALALOVTOS, avoifte pia caxovlo
Kot TapTe 00eg Tavieg oag xpelalovtal, BAATe TIC AAAEG TAA TOW GTN GOKOVAN TOV TEPLEYEL YEAT TLPLTIAG, APULPESTE
1oV aépa. Kot CQPAYIGTE v mELovTag 1o £181k6 cVoTNHO KAEGipaTog. ATodnkedote otovg 2/8°C.

1 OOGEEED] -

Heprypagn:
®éon 8: ABEGIHOGC YDPOS Y10 ETIKETOL LLE YPOUUUOTO KOIIKO
®éom 7: Kevny
®éon 6: KYWEAIAA MIKPOITAAKIAIOY evaicOntonompévn omd LoVOKA®VIKA avTICOIOTO, avTi-Bupeoceatpivig.
®¢om 5: KYWEAIAA MIKPOITAAKIAIOY pn evatsOntomomuévn
®éom 4: YIIOZTPOMA TMB 0.4 mL
Hepreyodpevo: TetpapedorPevidivy 0.26 mg/mL kot H202 0.01% octabeponmompéva o KITpikd pubIGTIKG
dudivpa 0.05 mol/L (pH 3.8)
®éom 3: AIAAYTHEZ I'TA TA AEITMATA 0.2 mL
Hepreyopevo: Tpoteivikd didlvpa o OGEOPIKO puoucsTiKd dtdlvpa Tov mepiéyet alidlo vatpiov.
®éon 2: TYZYTEX 0.35 mL
[epieyouevo: avOpOTIVE OVTIGOLLOTO AVTI-0VOGOGPLPIVADY GECTUOCHEVA [LE VTTEPOEEIAOT).
Oéon 1: AAEIA KYWEAIAA 6mov o ypfiotng mpénet va, piet tov pn dwadvpévo opd (140 ul).

CALIBRATOR| BAOGMONOMHTHX
[epieyopevo: Kabapn avBpdmivn BupeoyroPovrivn og otabepomomtikd mpoteivikd pubuiotikd diddvpa.. Etopog yo
xpiiom.

CONTROL +| ®ETIKO ITPOTYIIO EAETXOY
[epieyopevo: Kabapr avBpdmivny Bupeoyrofovrivn o ctabepomomtikd npmteivikd pubuiotikd didivpa. ‘Etouoc yio
xpIon.

AAAO ATIAPAITHTO AAAA MH £YNOAEYTIKO YAIKO
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
e CLEANING SOLUTION 2000 [REF| 83609

SANITIZING SOLUTION [REF| 83604 — 83608

CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607

o Amoctaypévo 1 amovicuévo vepo
o ZTAVTOPVT VAAVOG EEOTAMGOG EPYUGTNPIOV: KOAVIPOL, SOKILAGTIKOT GOANVEG, K.A.T.
o  Mikpomuméteg oL avappoPovy Ue akpifeto dykovg 50-200 pl
o Tavtio piog gprong
e Aldhvpa vroyAopiddovg vatpiov 5%
® Aoyeio yio TNV amdppyn TV SVVNTIKG LOAVGHOTIKOY DAIK®Y
5. TPOIMOX ATIOGHKEYYXHY. KAI XTAGEPOTHTA TQN ANTIAPAXTHPIQN

Ta avnidpactiploe wpémer vo amodnkedovror otovg 2/8°C. Xg mepimtmon omodinkevong oe pun Kotaiinin
Osppokpacia, Tpénel va eravarapete T Pabpovéopnen ko va eréyEete TV 0pOOTNTA TOV OTOTEAECNROTOS IE TOV
0eTIK6 0p6 eLEYYOV (PA. KEQAAUL0 9 «EYKVPOHTNTA TOV TEGTY).

H npepopnvie Miéng sivor Toropévn o€ KGOE 6€T Kol 6TNV EMTEPIKI] ETIKETA TG GVOKEVUGIOGC.

To Avtidpuoctipro £Y0VV TEPLOPLGUEVT) OLAPKELN 6TUOEPOTNTUS NETA TO GVOLYIO KOL/1] TV TPOETOLNUGIO.:

YET 8 gfdopadec otovg 2/8°C
BAGMONOMHTHZX 8 efdopadeg otovg 2/8°C
OETIKOX OPOX EAETXOY 8 gfdopadeg otovg 2/8°C
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6. IHPODPYAAEEIYX
MONO I'TA ATAT'NQXTIKH XPHXH IN VITRO.

Hpocoyn:

AvTi] | ovokevooio weEPLEEL VMKE avOpamvng mpofhevong mov £xovv mepaocel amd £heyyo ko Exovv Ppedei
apvTiKd, o eykekpipéva and v FDA teot, 1660 660V agopd tqv aviyvevon tov HbBSAg 660 ko o To
avtioopoto avti-HIV-1, avti-HIV-2 ko avti-HCV. Ene161] kavéve d10yveOoTIKO TEGT OEV TPOGOEPEL 0TOIVTY
gyyONoN 0TOVGI0G ROAVGRATIKAV TaPpayovTOv, KGOe vAKO avOpomvng npoéievong mpénel va Oempeitar ®g
OVVITIKG HOAVORATIKG. OAo TO AVTIOPAGTI|PLO KOL TO OEIYRATO TPETEL VO, P CLUOTOLOVVTUL TAIPVOVTAS OLES TIG
TPOPUVLAEELS TOV TPOPAETOVTAL OO TOVS KAVOVIGUOVS 0CPUAELNS TOV EPYAGTPiov.

Awygipion 10V Katdhowmav: to deiypoto Tov opov, ou fabpovounTtic Ko ov TAwvieg mOL YproomoOnKev
npémel vo. AVTIPETOTILOVTOL O¢ KATAAOWTE SUVITIKGA MOAGHOTIKG KOl VO OTOPPITTOVTOL COUQOVOE PE TIS
woyvovoeg drutaterc.

Odnyieg Y10 TNV TPOCONIKY] GG ACPEAELN

1. Mnv kdvete avoppdenon Le to otdpa. Xpnoomoteite yavTio piog xp1ong Kot TPOGTUTEVTIKA YLOALY
otav yepileote ta deiyparta. [TAévete TOAD kaAd Ta y€pla GoG KAOE POPA TOL TEAEIMVETE TNV ElCAYMYN
TV Tavidv ot ovckev] CHORUS.

2. Av évo avtidpactiplo £pbel o€ eman| e To dEpUa N LE Ta. 1aTIo, EEMADVATE ApECWOS e APOOVO VEPOD.

3. Ta e&ovdetepopéva o&éa Kot ta GAAa vYpad amdPinta mpémel va amolvpaivoviol pe v Tpochnkn
VIOYA@PLDOOVG VaTpiov, T060 660 ypeldletal doTe N TEMKN cLYKEVTIp®ON va gival Tovidyiotov 1%.
Mio éxfeon 30 Aemtov oe vmoylopuddeg vatpo 1%, eivar ocuvibmg apkety ywo va yivel
OTOTEAEGLLOTIKY] TOADLLAVON).

4, Toyov youéva vypd, duvnTikd poAvopatikd, Tpénet va Kabopilovtal aLécme Le amoppopnTiKod Xopti
KO 1] EMPAVELDL VO OTOAVUOIVETOL, Y10 TOPASELYUOL LE VITOYAWOPLDSES VaTplo 1%, mpv va cuveyioete
mv dwdkacio avdivong. Av ta vypd mepieiyav 0&0, 6TEYVOOTE TOAD KOAG TNV emPavelo mpwv
YPNOOTOWGETE TO VIOYA®PLDIEG VATPLo. OAa Tor VAIKA Tov ypnoomomdniay yuo vo kabapiotel
EMPAVELD, A0 TUYOV YOUEVA VYPE, TPETEL VO, TP PILTOVTOL MG SVVNTIKA LOAVCUATIKG amdBANTO. MV
Balete otov KAIPovo VAKE OV TEPLEYOVY VTOYA®PLDOES VATPIO.

Odnyiec yo Tnv avéivon
Ipw amd 1t ypnom, eépte Olo o VAIKG mov ocoag ypealovior oe Bepuokpacio mepifariovrog (18-30°C) ko
YPNoonomate to pEso og 60 Aemtd.

1. AmoppiyTte TIS TOViEg 0TTOV TO VTOGTPpOpA. (0E0n 4) £xer yiver prhe.

2. Katd v mpoctnkn tov delypotog PePariwbeite 6,tt avtd £xet katoveundei opodpopea otov Tubpéva.

3. EMéyEte av vmdpyovv mpdypatt 6Ao To AVTIOPAGTHPO. GTHY TAvio KaBdg Kot TNV akepotdtTd ™. Mnv
XPNOOTOIEITE TIG TAVIEG TTOL LETA OO OTLTIKO EAEYYO TOPOLGLALOVY EAAELYT] KATOLOL OVTIOPACTNPiov.

4. O1 tawvieg mpémel va ypnoipomotovvrar poli pe ) ovokevn Chorus, akolovBdviag TpocekTiKd OXeg TIG

0omnyieg kot Tig vrodeitelg Tov Eyyeipidiov Xpnong g cuekevns.

EMéyEte av n cvokevn Chorus éyetl puBotei cwotd (PA. Eyyepidio Xprong g Chorus).

6. Mnv aAlGEete Tov Ypoppmtd k@dd mov Ppicketal otn Aafn TG TOVIOG Yo VO, EXTPEYETE TNV CMOTH
aVAYVOGOT] TOV OO T GUGKEL.

o

7. Mropeite Vo el0GYETE TOVG EAATTOUATIKOVG KOSIKOVG GTN GUGKELN, LE TO YEPL.

8. Mnyv ekBétete v Tovio 6€ 1GXVPO POTIGUO 0VTE GE VIOYAWPLDOELG UTHOVGS, TOGO KATA TNV YXp1on 0G0 Kot
Katd v amobnkevon.

9. H ypnon deypdtov pe i1oyvpn aiptdoloon 1 mov £xovuv LITOoTEl pukpoPlokn LOAVVEN UTopel va 0dNyNoEL o8
ECQUALEVA OTOTELEGLLOTA.

10. [pw gwodyete v Tavia ot cvokevr] Chorus PBefoimBbeite 6,11 dev vIEapyovy Eéva copATA 6TV KLWELDO
avtidopaong,

11.  Tepdote tov opd Tov mpokertor vo, avarvoete (140 ul) otnv koyeAida 1 g tawviag (BA. ekova).
12.  Mnv xpnoomomoete TV Tovio Letd tnv nuepounvio AENG g
13.  BepourwBsite 6T 1 svokevn givarl cuvdedepéivn pe tov Washing Buffer Autoimmunity KQA. 86004.

7. EIAOX AEITMATOX KAI AITOOHKEYXH

To detypo amotedeiton amd opd mov £xel GLAAEYOEL Le PAEPIKN Ay Kot TOV EYEL TEPATEL ATO OAES TIC d1001KAGIESG TTOV
TpoPAEémovTol amd Tovg Pacikols KavOVIGHOUS Tov epyactnpiov. O vandg opdg pmopel va dtatnpndei yio 4 nuépeg
otovg 2/8°C. T peyaAvtepn ypovikn mepiodo katayvéte otovg —20°C. Amo@elyete T YpNon 0VTO-ATOYUYOUEVOV
yuyeiov yo T cvvinpnon tov dstypdtov.To deiypo pnopet vo anoyvybel to modd 3 gopéc. Metd amd v amdyvén
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OVAKIVIOTE TO KOAQ TPy 10 pigete oty Kuoyelida. H pukpoPioxn poAvven pumopel va emnpedoel oe peydrio fadud v
To10TNTA TOV JEIYHOTOG KOl VoL SDTEL AAvOUCTUEVO OTOTEAEGLOTOL.
Agtypoto pe woyvpn Mmoo, pe tKtepo, pe aytoAvon 1 LOAVCUEVE SEV TPETEL VAL YPNCLLOTOIOVVTOL.

8. ATAAIKAYIA

1. Avoi&te T cakovAa (0o TNV TAELPA OV KAEWVEL Ie TEDT)), TAPTE TOV AMAPAITNTO APONO TAVLDV Yo TNV
avaAvon, BAATe TIG AAAEG TIG® GTN COKOVAN KOl KAEIGTE TNV QPOV 0QUIPECETE TPAOTO. TOV UEPQL.

2. EXéy&te omTikd TNV KOTAGTOON TNG TOWVING COHE®MVO UE TIG VTOSEIEES TOL avaPEPOVTIOL GTO KEPAAULO 6
«Odnyieg yo tnv avéAvony, onueio 1 kot 8.

3. Pi&te otnv xoyelida 1 kabe toviog and 140 pl pn dwivpévov opod, agprvovtag pio kuyelida erevbepn yia
Tov Babpovountn, ke popd mov aAldleTe mAPTISO.

4. TomoBetnote T1¢ Tauvieg otn cvokevr] Chorus. Exteléote tn Babuovounon (ov ypeldletar) kot To Te6T, OTMG

vrodewkvietal 6to Eyyepidio Xpnong tng cuokevngs.

9. EI'KYPOTHTA TOY TEXT

Xpnowonomote tov Betikd opd eAéyyov yuwn vo eréyEete v okpifela Tov amoteAécpoTog aKoAOVODVTOG TIg
Vodei&elg TOV eYyelpldiov ¥PNoNG TG CLOKELNG. AV 1 GLOKELY EMGNUAVEL 0,TL 1 TN TOV BETIKOL 0pov Ppicketat EEm
amd 10 €0POG OvoyNG, TPEMEL va Kavete kot Tal tn Pobuovounon. Ta mponyodueve arotelécpota Ba d1o0pfwbovv
aVTOHOTOL.

Av 10 omotélecpo Tov opov eAéyyov e&okolovbel vo PpioKeTol EKTOC TOV OTOSEKTMV OPleV, EXIKOIVOVNGTE UE TO
TuApa Emommpoviking Yrootpiéng.

Tn\.: 0039 0577 319554
Daé; 0039 0577 366605
email:  scientificsupport@diesse.it

10. EPMHNEIA TON AITIOTEAEEMATON

H ovokevn Chorus mapéyel to amotéhecpo oe ng/ml (BCR, Brussels), vroloyiopévo Baoet evog amodnkevpuévon o
GLOKELT] YPAPIKOV, oL e&aptdtot and v kébe moaptida. [Iposoyn: ayvoiote v wowoTkny avagopd N+ D+ P g
GULOKEVTG.

Ytovg evbupeoetdikovg acbeveig pe kavovikn TSH: 1o mpoPfAendpevo avdtepo péco Oplo kavovikotntog givor S0
ng/ml

Metd and olkn Ovpeoedektopn pe katactor g TSH: TG <1 ng/ml TG (1).

11. OEPIOPIEMOI XTH AIAAIKAXIA

To amotéleopa Tov 180T TPémet vo. cuvekTiunOel pali pe ta dedopéva Tov TPOEPYOVTaL Ao TO 1GTOPIKO TOL aoevn
Kaun amd aAheg dtyvooTtikég avardoels. H mapovoia avticopdtov avii-6upeoyrofoviivig, umopet va mapepfarietor
LLE TOL ATOTEAEGLATO. TOV TECT, KOT' EMEKTOCT) GUVIOTATAL 1] TOPAAANAT SOGOAOYIN CVTAOV TV AVTICOUATOV.

12. ANAAYTIKH EYAIXOHZXIA : 0.2 ng/ml

13. AEITOYPI'IKH EYAIYXOHXIA: 0.4 ng/ml

14. AIAXTHMA BAOMONOMHZXHY : 0.4-100 ng/ml

Tvnonompévo Baoet tov Evponaikov ITpotdinov yia tnv AvBpdnivny @vpeoyropoviivn CRM-457 ce cupudpopmon pe
v Community Bureau of Reference g Evponaikig Enttpomnrc.

I deiypota out-range (> 100 ng/ml), exavarouPdvete o teot petd omd apainon oe Sample Diluent 83607

15. ANAAYTIKH EIAIKOTHTA
Yrofankav oe dokyacia 5 detypoto (3 apvnricd kat 2 Oetikd), ota omoia TpooTéOnKay o1 akdAovdeg ovaieg

mapeUPoing:

Pevporoedng napdayovrog (1.25 — 20 1U/ml)
XoiepuOpivn (5 mg/dl — 100 mg/dl)
Tprydvkepidia (50 mg/dl — 3000 mg/dl)
Awoceapivn (0.6 mg/dl — 10 mg/dl)

H mapovoio tov mapondve ovcidv topepPoing oto deiypo opod dev HeTaPAALEL TO ATOTEAEG O TNG OOKIULAGTOG
TPOGIOPIGHODV.

16. TPAMMIKOTHTA
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Me v mopodoo. uéhodo avarlvdnkay emieyuévol 3 opoi Kot TopoatnenONKe ypapwky oxéon pe ty opoioon. Iap’
ol ovtd, AOY® G €TEPOYEVOVS QUONG TOV avOpOTIVOV OVTOOVIICOUATOV, prnopsl va vrdpEovv opoi mov dev
aKoAovBovv avTdV TOV Kavova.

Agiypa A (Evponaiké Ipétoro CRM-457)
Avopegvépevn
YovteheosTiig opainong GUYKEVTPOGT) Amotélespo (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5
R?=0.9995
Agiypo B
Avapevopevn
YuvrereoTiig apaineng GUYKEVTPOO Amotéreopa (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 44.9
1:4 18.9 224
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
R?=0.9907
Agiypo C
Avopgvépevn
YuvrereoTiig apaineng GUYKEVTPOO Amotéreopa (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1

R?=0.9963

17. XYTI'KPIXH MEGOAQN

Cut-off 1 ng/ml:

Katd ) de€aymyn dokiung avaivbnkay 67 deiypata pe to kit Diesse kot pe AA0 Kit Tov gumopiov.
Ytovg akdAovBovg mivakeg mapatiBevtal To SESOUEVA TOV TPOEKVLYAV GO T SOKILUN:

Avapopd
+ XHvoro
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
>HvoAo 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Awyveotiki evoicOncia) = 96.6 Clgso= 82.8 99.2
Percent Negative Agreement (~Awyvootikn eidikoéTnTa) = 94.7 Clgso= 82.7 984

Cut-off 50 ng/ml:
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Kotd m de&aywyn doxiung avaidnkay 151 deiypoato pe to kit Diesse kot pe GALO KIT TOL gpmopiov.
Ytovg axdAovBovg mivakeg mapatiBevral Ta dedoUéva TOV TPOEKLYAVY OO T SOKIUN:

Avagpopd
+ - >Hvoro
Diesse s 63 > 08
- 2 81 83
2vvolo 65 86 151
Percent Positive Agreement (~Awyvootikf svoncOnocia) = 96.9
Percent Negative Agreement (~Awayvootiky eidikdtnta) = 94.2

18. AKPIBEIA

A&ohoynnke Pacel 3 £0OTEPIKOV TPOTHTOV YOUNANG, LEOTG KAl VYNANG Socoroyiag, emavain@OEviov:

Close=
Clgso=

89.4 99.1
87.1 974

25/44

evtog G dwog dokyung (Intra —assay), peta&d S10QOpETIKAOV doKIUAY exTeAecBEvTOV og dopopetikés nuépeg (Inter
Assay) kot PeTa&D doPOPETIKOV GUCKEVMV.

Axkpifcro intra assay

ng/ml Méon T. DS CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
Axkpifero inter assay
ng/ml .
Hpépa 1 | Hpépa 2 | Huépo 3 Méon T. DS CV%
528.1 448.9 500.8
Togl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Axpipero netafv GLOKEVOV
ng/ml
1471 1717 Méon T. DS CV%
Hpépa 1l | Huépa 2 | Huépa 3 | Huépa 1 | Hpépa 2 | Hpépa 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 474.4 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 1.5 1.5 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 1.5 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7

19. BAIOT'PA®IA
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INSTRUCCIONES DE USO

CHORUS
TG

(Espariol)

1. INDICACIONES
DETECCION CUANTITATIVA DE TIROGLOBULINA (TG) EN SUERO HUMANO CON DISPOSITIVO
DESECHABLE APLICADO A LOS EQUIPOS CHORUS.

2. RESUMEN Y EXPLICACION DEL TEST

La tiroglobulina (Tg) € una glicoproteina de elevado peso molecular (660 kDa) localizada dentro del coloide del
foliculo tiroideo, donde se sintetiza bajo la influencia de la tirotropina. Juega un papel esencial en el almacenamiento de
la yodina y actia como sustrato para la sintesis de las hormonas tiroideas yodinizadas, tiroxina (T4) y 3,5,3’-
triyodotironina (T3).

Concentraciones elevadas de tiroglobilina en el suero se han reportado en varias enfermedades tiroideas como el
hipertiroidismo, el bocio no téxico, la tiroiditis y en el carcinoma de tiroides no diferenciado.

La principal aplicacion clinica de la determinacién de Tg es la monitorizacion post-operatoria del carcinoma de tiroides
diferenciado. La titulacion de la Tg se utiliza para la deteccion temprana o exclusion de metastasis o recidiva tumoral y
el seguimiento de tratamientos con yodina radiactiva. La Tg en el suero no es detectable en pacientes sometidos a
tiroidectomia total incluyendo la ablacién por yodina radiactiva y estan libres de metastasis y tumores. Estos pacientes
en remision completa y verdadera no mostraran niveles de Tg, incluso por estimulacién de TSH enddgena.
Consecuentemente los valores de Tg detectables en este grupo de pacientes son una indicacion importante para una
neoplasia aun existente o de nuevo desarrrollo. Particularmente si estos valores de Tg detectables se ven incrementados
bajo un tratamiento de hormonas toroideas supresor de TSH ( perfiles Tg).

En contraste, los niveles de tiroglobulina en pacientes con carcinoma medular o tumores indeferenciados, permanecen
dentro del rango normal. Ya que los niveles de tiroglobulina podrian tambien verse elevados en otras enfermedades de
tiroides benignas, este test no es un criterio para el diagnéstico de tumores de tiroides malignos.

La determinacidn de tirogloblina es de valor pronéstico en los pacientes con enfermedad de Graves sometidos a terapia.
Niveles de Tg significativamente elevados al final de una terapia tirostatica son indicativos de un riesgo mas elevado de
recidiva, mientras que los pacientes con concentraciones de tiroglobulina continuamente bajas tienden a una
recuperacion continua. En los pacientes que nesecitan ser monitoreados durante largos periodos, se aconseja utilizar
siempre la misma prueba analitica, ingresando también las muestras previamente analizadas en la misma serie.

La presencia de anticuerpos anti-Tg en el suero del paciente puede alterar la titulacién de la Tg.

3. PRINCIP10O DEL METODO

El dispositivo TG es listo para su uso para la deteccién de la tiroglobulina (Tg), automatizado en los equipos CHORUS.
El test se basa en la técnica ELISA

Anticuerpos monoclonales elevadamente especificos para Tg, estdn unidos a la fase s6lida. Después de incubacion con
el suero analizado el Tg se une al pocillo.

Después de varios lavados para eliminar las proteinas que no han reaccionado, tiene lugar la incubacién con el
conjugado trazador enzimatico, compuesto de anticuerpos monoclonales anti-Tg conjugadas con peroxidasa de rabano.
El conjugado trazador que no se ha unido es eliminado y se afiade el substrato peroxidasa.

El color azul que se desarrolla es proporcional a la concentracion de la Tg presente en la muestra de suero.

Los dispositivos desechables contienen todos los reactivos para realizar la prueba cuando se utilizan con los equipos
Chorus.

4, COMPONENTES DEL KIT Y PREPARACION DEL REACTIVO
Reactivos suficientes para 36 determinaciones (REF 86076).
Reactivos suficientes para 12 determinaciones (REF 86076/12).

DISPOSITIVOS
6 envases con 6 dispositivos cada uno (REF 86076).
2 envases con 6 dispositivos cada uno (REF 86076/12).
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Uso: equilibrar un envase a temperatura ambiente, abrir el envase 'y retirar los dispositivos necesarios;

colocar los dispositivos no utilizados en la bolsa de plastico con el gel de silice, extraer el aire y Cerrar presionando el
cierre. Conservar a 2/8°C.

1 OOGEEED] -

Descripcién:
Posicion 8: Espacio para etiquetas con cédigo de barras
Posicion 7: Libre
Posicién 6: POCILLO DE MICROPLACA sensibilizado con monoclonales anti-tiroglobulina.
Posicion 5: POCILLO DE MICROPLACA no sensibilizado.
Posicion 4: SUBSTRATO TMB 0.4 mL
Contenido: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL y peroxido de hidrégeno 0.01% estabilizados en tampdn citrato
0.05 mol/L (pH 3.8)
Posicion 3: DILUYENTE PARA MUESTRAS 0.2 mL
Contenido: Solucion de proteinas en tampén fosfato y que contiene azida sédica
Posicién 2: CONJUGADO 0.35 mL
Contenido: anticuerpos monoclonales anti-Tg marcados con peroxidasa
Posicion 1: POCILLO LIBRE donde el usuario dispensa el suero sin diluir (140 pl)

CALIBRATORICALIBRADOR

Contenido: Tiroglobulina humana purificada en tampon proteico estabilizante. Listo para su uso.

CONTROL +|SUERO DE CONTROL POSITIVO

Contenido: Tiroglobulina humana purificada en tampon proteico estabilizante. Listo para su uso.

MATERIALES REQUERIDOS NO SUMINISTRADOS
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
CLEANING SOLUTION 2000 [REF| 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607
Agua destilada o desionizada
Material de laboratorio: cubetas, tubos de ensayo, etc.
Micropipetas de precision para extraer 50-200 pl
Guantes desechables
Solucidn de hipoclorito de sodio (5%)
Envases para la recogida de materiales potencialmente infecciosos

5. CONSERVACION Y ESTABILIDAD DE LOS REACTIVOS

Los reactivos deben ser conservados a 2/8°C. En caso de una errénea temperatura de conservacion, la
calibracién debe ser repetida y la validez del resultado debe ser verificada por medio del suero de control (ver
capitulo 9, Validacién de la prueba)

La fecha de caducidad esta impresa en cada uno de los componentes y en la etiqueta exterior de la caja.

Los reactivos tienen una estabilidad limitada después de la apertura y/o preparacion

DISPOSITIVO 8 SEMANAS 2/8°C
CALIBRADOR 8 SEMANAS 2/8°C
SUERO DE CONTROL POSITIVO 8 SEMANAS 2/8°C
6. PRECAUCIONES DE USO

PARA USO EXCLUSIVO EN DIAGNOSTICO IN VITRO.

Aviso:

Este kit contiene materiales de origen humano que han sido testados y dieron resultados negativos en métodos
aprobados por la FDA para la presencia de HbsAg y de los anticuerpos anti-VIH-1, anti-VIH-2 y anti-HCV.
Dado que ninguna prueba diagndstica puede ofrecer una completa garantia sobre la ausencia de agentes
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infecciosos, cualquier material de origen humano debe ser considerado potencialmente infeccioso. Todos los
materiales de origen humano deben manipularse seguin las normas cominmente adoptadas en la practica diaria
de laboratorio.

Desecho de los residuos: las muestras de suero, los calibradores y las tiras se deben desechar como residuos
potencialmente infecciosos, segun disposiciones normativas vigentes.

Informaciones de Salud y Seguridad:

1. No pipetear por via oral. Usar los guantes desechables y la proteccion para los ojos al manipular las muestras.
Lavar las manos a fondo después de colocar los dispositivos en el equipo CHORUS.

2. Si cualquier reactivo entrara en contacto con la piel u ojos, lavar con agua abundante.

3. Los acidos neutralizados y otros residuos liquidos se deben desinfectar afiadiendo hipoclorito de sodio en un
volumen suficiente para obtener una concentracién final por lo menos del 1,0%. Se requiere una exposicion al
hipoclorito de sodio al 1% durante 30 minutos para garantizar una desinfeccion eficaz.

4. El vertido de materiales potencialmente infecciosos se debe eliminar inmediatamente con papel absorbente y el
area contaminada debe ser limpiada, por ejemplo con hipoclorito de sodio al 1,0%, antes de continuar con el
trabajo. El hipoclorito de sodio no se debe utilizar en vertidos que contengan &cido antes de que la zona sea
limpiada. Todos los materiales utilizados para limpiar vertidos, incluidos los guantes, se deben desechar como
residuos potencialmente infecciosos . No autoclavar materiales que contengan hipoclorito de sodio.

Precauciones analiticas
Poner todos los reactivos y las muestras a temperatura ambiente (18-30°C) antes de su uso; utilizar en 60 minutos.
1. Descartar los dispositivos con substrato (pocillo 4) de color azul.
2. Anfadiendo la muestra al pocillo, comprobar que esté bien distribuida en el hondo.
3. Comprobar la presencia de los reactivos en el dispositivo y que éste no esté dafiado. No utilizar dispositivos en
los que falte algun reactivo.
4. Los dispositivos se deben utilizar junto con el equipo Chorus, siguiendo rigurosamente las Instrucciones de Uso
y el Manual del Usuario Chorus.
5. Comprobar que las opciones del equipo Chorus sean correctas (ver Manual del Usuario Chorus).
6. No modificar el cdigo de barras del dispositivo a fin de garantizar la lectura correcta.
7. Los cddigos de barras dafiados se pueden colocar en el equipo manualmente.
8
9
1

No exponer los dispositivos a luz intensa ni a humos de hipoclorito durante su conservacion y/o uso.
. El uso de muestras altamente hemolizadas, o que presenten contaminacion microbiana puede ser fuente de error.
0. Antes de colocar el dispositivo en el equipo Chorus comprobar que el pocillo de reaccion no contenga cuerpos
extrafos.
11. Pipetear el suero (140 pl) en el pocillo 1 del dispositivo (ver dibujo).
12. No utilizar el suero después de la fecha de caducidad.
13. Comprobar que el aparato esté contectado con la Washing buffer Autoimmunity REF 86004.

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 practica de laboratorio. El suero fresco se puede conservar a 2/8°C durante 4 dias; para

conservaciones mas largas congelar a -20°C. Las muestras no deben ser almacenadas en congeladores
autodescongelantes. La muestra se puede descongelar hasta un maximo de 3 veces. Después de descongelar, agitar con
cuidado antes de su uso. La calidad de la muestra puede verse seriamente afectada por la contaminacién micrébiana que
conduce a resultados erréneos. No utilizar muestras muy lipémicas, ictéricas, hemolizadas o contaminadas.

8. PROCEDIMIENTO

1. Abrir el envase (por el lado del cierre a presién), retirar los dispositivos necesarios para ejecutar las
pruebas y conservar los otros en el envase, extraer el aire y cerrar presionando el cierre.

2. Comprobar visualmente el estado del dispositivo segun las indicaciones del capitulo 6 Precauciones
Analiticas puntos 1y 8.

3. Dispensar 140 ul de suero no diluido en el pocillo n°1 de cada dispositivo, por cada cambio de lote
utilizar un dispositivo para el calibrador.

4. Colocar los dispositivos en el equipo Chorus. Ejecutar la calibracion (si fuera necesario) y el test segln
indicaciones del Manual del Usuario Chorus.

9. VALIDACION DE LA PRUEBA

Utilizar el suero de control positivo para verificar la validez del resultado obtenido, procesandolo segun indicaciones
del Manual del Usuario del equipo. Si el equipo indica que el suero de control positivo tiene un valor fuera de los
limites de aceptabilidad, es necesario realizar de nuevo la calibracién. Los resultados previos se corregiran
automaticamente.
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Si el resultado del suero de control continla estando fuera del rango de aceptabilidad, contactar con Scientific Support.

Tel: 0039 0577 319554

Fax: 0039 0577 366605

email:  scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

El equipo Chorus proporciona el resultado en ng/ml (BCR, Bruselas), calculado a partir da iun grafico lote-dependiente
almacenado en el equipo.

Cuidado: ignorar la informacién cualitativa N;D;P del equipo.

En los pacientes eutiroides con TSH normal : el limite promedio superior de normalidad es de 50 ng/ml

Tras tiroidectomia total con TSH suprimida: TG <1 ng/ml TG (1).

11. LIMITACIONES

El resultado de la prueba tendria que ser evaluado conjuntamente con otros resultados procedentes de la historia del
paciente o de otros procedimientos de diagnostico. La presencia de anticuerpos anti-tiroglobulina puede interferir con los
resultados de las pruebas ; por lo que se recomienda la titulacién paralela de dichos autoanticuerpos.

12. SENSIBILIDAD ANALITICA : 0.2 ng/mL

13. SENSIBILIDAD FUNCIONAL: 0.4 ng/mL

14, RANGO DE CALIBRACION: 0.4-100 ng/ml

Estandarizado en el Estdndar Europeo para Tiroglobulina Humana CRM-457 de acuerdo con la Community Bureau of
Reference de la la Comision Europea.

Para muestras out-range (> 100 ng/ml), repetir la prueba tras la dilucién en Sample Diluent 83607.

15. ESPECIFICIDAD ANALITICA
5 muestras fueron analizadas (3 negativas Yy 2 positivas) a las cuales se afiadiron los interferentes siguientes:

Factor reumatoide (1.25 - 20 1U/ml)
Bilirrubina (5 mg/dl - 100 mg/dl)
Triglicéridos (50 mg/dl — 3000 mg/dl)
Hemoglobina (0.6 mg/dl - 10 mg/dlI)

La presencia en el suero de las sustancias interferentes arriba mencionadas no afecta el resultado del test.
16. LINEALIDAD

3 sueros seleccionados se analizaron con este método y se observd una dilucidn linear. De todas formas, debido a la
variedad de los autoanticuerpos humanos, podrian estar presentes sueros que no sigan esta regla.

Muestra A (Estandar Europeo CRM-457)
Factor de dilucion Concentracion esperada Resultado (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 12.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5
R2=0.9995
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Muestra B
Factor de dilucién Concentracion esperada Resultado (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 44.9
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
R2=0.9907
Muestra C
Factor de dilucién Concentracion esperada Resultado (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1
R?=0.9963
17. COMPARACION DE LOS METODOS
Cut-off 1 ng/ml:
En una prueba 67 muestras fueron analizadas con kit Diesse y con otro método comercial.
A continuacion se muestran los datos de la prueba:
Referencia
+ Total
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
Total 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Sensibilidad de Diagndstico) = 96.6 Closw= 82.8 99.2
Percent Negative Agreement (~Especificidad de Diagndstico) = 94.7 Closw= 82.7 98.4
Cut-off 50 ng/ml:
En una prueba 151 muestras fueron analizadas con kit Diesse y con otro método comercial.
A continuacion se muestran los datos de la prueba:
Referencia
+ - Total
Diesse * 63 > 08
- 2 81 83
Total 65 86 151
Percent Positive Agreement (~Sensibilidad de Diagnoéstico) = 96.9 Closw= 89.4 99.1
Percent Negative Agreement (~Especificidad de Diagndstico) = 94.2 Closw= 87.1 97.4

18. REPRODUCIBILIDAD

Fue evaluada en 3 estandares internos de baja, media y alta titulacion, repetidos:

dentro de la misma prueba (intra-ensayo), entre diferentes pruebas realizadas en dias diferentes (Inter Assay) y entre
distintos equipos.
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Reproducibilidad intra-ensayo
ng/ml Media DS CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
Reproducibilidad entre ensayos
ng/ml .
Dial | Dia2 | Dag | Media | DS Ccvoe
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Reproducibilidad entre equipos
ng/ml
1471 1717 Media DS CV%
Dia 1l Dia 2 Dia 3 Dia 1 Dia 2 Dia 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 4744 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 6.8
2.0 1.7 1.8 15 1.5 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 1.5 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7

19.
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INSTRUCTIONS POUR L’UTILISATION

CHORUS
TG

(Francais)

1. USAGE PREVU
DETERMINATION QUANTITATIVE DANS LE SERUM HUMAIN DE LA THYREOGLOBULINE (TG),
AVEC DISPOSITIF A USAGE UNIQUE APPLIQUE AUX APPAREILS CHORUS.

2. INTRODUCTION

La thyréoglobuline (Tg) est une glycoprotéine de 660 kDa localisée dans le colloide du follicule thyroidien ou elle est
synthétisée sous I’influence de la thyrotrophine. Elle exerce une fonction importante dans 1’accumulation d’iode et est
un précurseur pour la synthése des hormones thyroidiennes contenant de 1’iode, de la thyroxine (T4) et la 3,5,3’-
triiodotyronine (T3).

Des concentrations sériques élevées de Tg se retrouvent dans diverses maladies thyroidiennes telles que par exemple
I’hyperthyroidisme, le goitre non toxique et les carcinomes thyroidiens différenciés.

L’indication principale clinique pour la détermination de Tg dans le sérum est le monitoring post-opératoire de
carcinomes thyroidiens différenciés. Elle est utile pour la reconnaissance précoce ou I’exclusion de métastases,
récidives tumorales et le follow-up de thérapies avec radioiode. Les patients qui ont subi une thyroidectomie totale et
qui, donc, sont privés de métastases et de tissus tumoraux, ne présentent pas de concentrations élevées de Tg dans le
sérum, et a la rémission, ne présentent pas de Tg méme en cas de stimulation avec la TSH. La détermination de Tg dans
le sérum de ces patients indique au contraire une néoplasie encore existante ou de néoformation, en particulier quand le
Tg est individualisable en phase de thérapie de remplacement TSH par des hormones thyroidiennes (profils de Tg).
Inversement, les patients avec carcinomes médullaires ou des tumeurs indifférenciées présentent des concentrations
normales de Tg. Cependant, vu que des concentrations ¢élevées en Tg peuvent étre rencontrées également dans d’autres
maladies thyroidiennes bénignes, ce test ne sert pas de critére pour le diagnostique des tumeurs thyroidiennes malignes.
La détermination de Tg a une valeur prédictive pour 1’évolution thérapeutique des patients atteints de la maladie de
Graves. Des niveaux de Tg trés élevés au terme d’une thérapie thyréostatique sont indicatifs d’un plus grand risque de
récidive, tandis que les patients avec de faibles concentrations en Tg tendent & une guérison continue.

Chez les patients nécessitant un suivi prolongé, il est conseillé de toujours utiliser le méme test analytique, en
introduisant dans la méme séance les échantillons précédemment testés.

La présence d’anticorps anti-Tg dans le sérum du patient peut altérer le dosage de la Tg.

3. PRINCIPE DU TEST

Le dispositif TG est prét a I’usage pour la détermination de la thyréoglobuline (Tg) , en modalité automatique sur les
appareils CHORUS. Le test se base sur le principe ELISA. Les anticorps monoclonaux hautement spécifiques pour la
Tg, se lient a la phase solide. Par incubation avec le sérum en question, le Tg se lie au puit.

Apres lavage pour éliminer les protéines qui n’ont pas réagi, on effectue ’incubation avec le conjugué traceur
enzymatique constitué de monoclonales anti-Tg conjuguées avec du peroxyde de raifort.

On élimine le conjugué traceur qui ne s’est pas lié et on ajoute le substrat pour la peroxydase.

La couleur bleue qui se développe est proportionnelle a la concentration de la Tg présente dans le sérum en examen.
Les dispositifs a usage unique contiennent tous les réactifs pour réaliser le test lorsqu’ils sont appliqués aux appareils
Chorus.

4, COMPOSITION DU KIT ET PREPARATION DES REACTIES
Le coffret suffit pour réaliser 36 déterminations (REF| 86076).
Le coffret suffit pour réaliser 12 déterminations (REF| 86076/12).

DISPOSITIFS

6 emballages contenant 6 dispositifs chacun (REH 86076).
2 emballages contenant 6 dispositifs chacun (REF 86076/12).
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Utilisation : Equilibrer un sachet & température ambiante, ouvrir le sachet, prélever les dispositifs

nécessaires; replacer les autres dans le sachet contenant le gel de silice, faire sortir I’air et SCeller en appuyant sur la
fermeture. Conserver entre 2 et 8°C.

1 OOGEEED] -

Description:
Position 8: Espace disponible pour étiquette code a barres

Position 7: Vide
Position 6: PUIT DE MICROPLAQUE sensibilisé avec des monoclonaux anti-thyréoglobuline.
Position 5: PUIT DE MICROPLAQUE non sensibilisé
Position 4: SUBSTRAT TMB 0.4 mL
Contenu: Tétramétylbenzidine 0.26 mg/mL et H>O, 0.01% stabilisés avec un tampon de citrate 0.05 mol/L
(pH 3.8)
Position 3: DILUANT POUR LES ECHANTILLONS 0.2 mL
Contenu: Solution protéique en tampon phosphate contenant de 1’azide de sodium.
Position 2: CONJUGUE 0.35 mL
Contenu: anticorps monoclonaux anti-Tg marqués avec la peroxydase
Position 1: PUIT VIDE ou I’utilisateur doit dispenser le sérum non dilué (140 pl).

CALIBRATOR| CALIBRATEUR

Contenu : Thyroglobuline humaine purifiée en tampon protéique stabilisant. Prét a I’'usage.

CONTROL H CONTROLE POSITIF

Contenu: Thyroglobuline humaine purifiée en tampon protéique stabilisateur. Prét a I’usage.

AUTRE MATERIEL NECCESSAIRE MAIS NON FOURNI
e TAMPON DE LAVAGE AUTOIMMUNITE 86004

SOLUTION DE LAVAGE 2000 [REF 83609

SOLUTION DESINFECTANTE [REF| 83604 — 83608

CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607

e Eau distillée ou déionisée
e Verrerie normale de laboratoire: cylindres, éprouvettes, etc.
¢ Micropipettes capables de prélever de fagon précise des volumes de 50-200 pl
e Gants a usage unique
e Solution d’hypochlorite de sodium a 5%
o Conteneurs pour la récolte des matériaux potentiellement infectés
5. MODALITE DE CONSERVATION ET STABILITE DES REACTIES

Les réactifs doivent étre conservés entre 2 et 8°C. En cas de température de conservation erronée, I’étalonnage
doit étre répeété et il faut contréler si le résultat est correct au travers du sérum de contr6le positif (voir chapitre
9 validation du test).

La date de péremption est indiquée sur chaque composant et sur I’étiquette externe de la boite.

Les Réactifs ont une stabilité limitée apres ouverture et/ou préparation:

DISPOSITIF 8 semaines entre 2/8°C
CALIBRATEUR 8 semaines entre 2/8°C
CONTROLE POSITIF 8 semaines entre 2/8°C
6. PRECAUTIONS

POUR USAGE DIAGNOSTIQUE IN VITRO UNIQUEMENT.

Attention:

Ce kit contient des matiéres d’origine humaine qui ont été testées et trouvées négatives avec des tests approuvés
par la FDA, tant pour la recherche du HbsAg que pour celles des anticorps anti-HIV-1, anti-HIV-2 et anti-HCV.
Vu qu’aucun test diagnostique ne peut offrir une garantie totale sur ’absence d’agents infectieux, tout matériel
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d’origine humaine doit &tre considéré potentiellement infecté. Tous les réactifs et les échantillons doivent étre
manipulés selon les normes de sécurité normalement adoptées en laboratoire.

Elimination des résidus: les échantillos de serum, les etalons et les bandelettes usages doivent étre traités come
des déchets infectés, et donc éliminés conformément aux dispositions de loi en vigueur.

Avertissements pour la sécurité personnelle

1. Ne pas pipeter a la bouche. Utiliser des gants a usage unique et des protections pour les yeux lors de la
manipulation des échantillons. Se laver les mains avec soin aprés avoir inséré les dispositifs dans
I’appareil CHORUS.

2. Siun réactif entre en contact avec la peau ou les yeux, rincer abondamment avec de 1’eau.

3. Les acides neutralisants et les autres déchets liquides doivent étre désinfectés en ajoutant I’hypochlorite de
sodium en un volume tel permettant d’obtenir une concentration finale d’au moins 1%. Une exposition a
I’hypochlorite de sodium a 1% pendant 30 minutes est normalement suffisante pour garantir une
désinfection efficace.

4. D’éventuels déversements de matieres potentiellement infectées doivent étre enlevées immédiatement
avec du papier absorbant et la zone polluée doit étre nettoyée, par exemple avec de 1’hypochlorite de
sodium & 1%, avant de continuer le travail. Si un acide est présent, I’hypochlorite de sodium ne doit pas
étre utilisé avant que la zone n’ait été essuyée. Toutes les matiéres utilisées pour nettoyer d’éventuels
déversements accidentels, y compris les gants, doivent étre éliminés en tant que déchets potentiellement
infectés. Ne pas placer en autoclave les matiéres contenant de 1’hypochlorite de sodium.

Avertissements analytiques

Avant [’utilisation, porter les dispositifs a utiliser a température ambiante (18-30°C) et les utiliser dans les 60 minutes.

1.
2.
3.

o

~

10.
11.
12.
13.

7

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

Lors de I’ajout de 1’échantillon dans le puit, vérifier qu’il soit parfaitement distribué sur le fond.

Controler la présence effective des réactifs dans le dispositif et son intégrité, ne pas utiliser de dispositifs qui
présentent au controle visuel 1’absence d’un quelconque réactif.

Les dispositifs doivent étre utilisés avec I’appareil Chorus, en suivant rigoureusement les Instructions pour
I’Utilisation et le Manuel de I’appareil.

Controler que I’appareil Chorus soit programmé correctement (voir Manuel d’utilisation Chorus).

Ne pas abimer le code a barres placé sur la partie plate du dispositif afin d’en permettre la lecture correcte par
I’instrument.

Les codes & barre défectueux peuvent étre insérés manuellement dans 1’appareil.

Ne pas exposer les dispositifs a une forte illumination ni aux vapeurs d’hypochlorite durant la conservation et
I’utilisation.

L’utilisation d’échantillons fortement hémolysés, ou d’échantillons présentant une pollution microbienne peut
étre une source d’erreurs.

Avant d’insérer le dispositif dans 1’appareil Chorus, s’assurer que le puit de réaction ne contient pas de corps
étrangers.

Pipeter le sérum en examen (140 ul) dans le puit 1 du dispositif (voir figure).

Ne pas utiliser le dispositif aprés la date de péremption.

Controller si I’instrument a la connexion avec la Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

TYPE D’ECHANTILLON ET CONSERVATION

L’échantillon est représenté par le sérum obtenu par du sang prélevé par prise de sang normale et manipulé comme
recommandé dans les procédures standard de laboratoire. Le sérum frais peut étre conservé pendant 4 jours entre 2 et
8°C, pour des périodes de conservation plus longues, congeler & -20°C. Eviter l'utilisation de I'espace de congélateur &
dégivrage automatique pour le stockage des échantillons. L’échantillon peut subir jusqu’a un maximum de 3
décongélations. Aprés décongélation, agiter avec soin avant le dosage. La qualité de 1’échantillon peut étre
sérieusement influencée par la contamination microbienne qui peut porter a des résultats erronés. Des échantillons

fortement lipémiques, ictériques, hémolysés ou contaminés ne devraient pas étre utilisés.

8. PROCEDURE

1.

2.

Ouvrir le sachet (c6té contenant la fermeture a pression), prendre le nombre de dispositifs nécessaires pour
réaliser les examens et conserver les autres en refermant le sachet apres avoir fait sortir I’air.

Controler visuellement 1’état du dispositif selon les indications reportées au chapitre 6 - Avertissements
analytiques points 1 et 8.

Distribuer dans le puit n°1 de chaque dispositif 140 pl de sérum non dilué a analyser, a chaque changement de
lot utiliser un dispositif pour 1’étalon.
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4. Introduire les dispositifs sur 1’appareil Chorus. Effectuer I’étalonnage (si demandé) et le test comme reporté
dans le Manuel d’Instruction de I’appareil).

9. VALIDATION DU TEST

Utiliser le sérum de contrdle positif pour vérifier si le résultat obtenu est correct, en procédant comme indiqué dans le
manuel d’utilisation de 1’appareil. Si I’instrument signale que le sérum de contrdle positif a une valeur hors de la
gamme d’acceptabilité, il faut effectuer a nouveau I’étalonnage. Les résultats précédents seront corrigés
automatiquement.

Si le résultat du sérum de contrdle n’est toujours pas compris dans la plage d'acceptabilité, contacter le Scientific
Support.

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

10. INTERPRETATION DES RESULTATS

L’instrument Chorus fournit le résultat en ng/ml (BCR, Brussels), calculé en se basant sur un graphique dépendant du
lot de production de I’instrument. Attention : ignorer le compte-rendu qualitatif N ; D ; P de I’instrument.

Chez les patients euthyroidiens avec TSH normal : la limite moyenne supérieure de normalité prévue est de 50 ng/ml.
Aprés thyroidectomie totale avec TSH supprimé : TG <1 ng/ml TG ().

11. LIMITATIONS DE LA PROCEDURE

Le résultat du test doit étre évalué avec les données provenant de 1’anamnése du patient et/ou d’autres tests
diagnostiques. La présence d’anticorps anti-thyroglobuline peut interférer avec les résultats du test ; un dosage parallele
de ces auto-anticorps est donc conseillé.

12. SENSIBLILITE ANALYTIQUE : 0.2 ng/ml

13. SENSIBILITE FONCTIONNELLE: 0.4 ng/ml

14. INTERVALLE DE CALIBRAGE: 0.4-100 ng/ml

Standardisé sur le Standard Européen pour la Thyroglobuline Humaine CRM-457 conformément au Bureau
Communautaire de Référence de la Commission Européenne.

Pour les échantillons hors intervalle (> 100 ng/ml), répéter le test aprés dilution dans un diluant d’échantillon

83607.

15. SPECIFICITE DE L'ANALYSE
5 échantillons (3 négatifs et 2 positifs) ont été testés, auxquels les perturbateurs suivants ont été ajoutés :

Facteur rhumatoide (1.25 — 20 1U/ml)

Bilirubine (5 mg/dl — 100 mg/dl)

Triglycérides (50 mg/ml — 3000 mg/ml)

Hémoglobine (0.6 mg/dl — 10 mg/dl)

La présence dans le sérum examiné des perturbateurs susmentionnés n’altére pas le résultat du test.

16. LINEARITE
3 sérums sélectionnés ont été testés par cette méthode et une dilution linéaire a été observée. Cependant, a cause de la
nature hétérogéne des auto-anticorps humains, des sérums ne suivant pas cette régle pourraient étre présents.

Echantillon A (Standard Européen CRM-457)
Facteur de dilution Concentration attendue Résultat (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5
R2=0.9995
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Echantillon B
Facteur de dilution Concentration attendue Résultat (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 449
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 47 5.6
1:32 2.4 2.4
R2=0.9907
Echantillon C
Facteur de dilution Concentration attendue Résultat (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1

R?=0,9963

17. COMPARAISON DE METHODES

Cut-off 1 ng/ml:

Au cours d’un essai, 67 échantillons ont été analysés avec le kit Diesse et avec un autre kit en vente dans le commerce.
Les données de I’essai sont schématisées ci-apres :

Contrble
+ - Total
Diesse * 28 2 80
- 1 36 37
Total 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Sensibilité diagnostique) = 96.6 Clgso= 82.8 99.2
Percent Negative Agreement (~Spécificité diagnostique)= 94.7 Closy= 82.7 98.4

Cut-off 50 ng/ml:

Au cours d’un essai, 151 échantillons ont été analysés avec le kit Diesse et avec un autre kit en vente dans le

commerce.

Les données de ’essai sont schématisées ci-apres :

Contréle
+ - Total
Diesse s 63 > 68
- 2 81 83
Total 65 86 151
Percent Positive Agreement (~Sensibilité diagnostique) = 96.9 Clgso= 89.4 99.1
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Percent Negative Agreement (~Spécificité diagnostique) =

18. PRECISION
Elle a été évaluée sur 3 standards internes a dosage faible, moyen et élevé, répétés :
a lintérieur d’un méme essai (Intra—essai), sur différents essais menés sur des jours différents (Inter-essai) et sur

différents instruments.

94.2

Precision intra-séance

Clgsoy=

87.1 974

FR

37/44

ng/ml Moyenne DS CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
Precision inter-séances
ng/ml
Jour 1 .Jc?ur 2 Jour 3 Moyenne DS CV%
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
1.9 1.9 1.8
Precision entre instruments
ng/ml
1471 1717 Moyenne DS CV%
Jour 1 Jour 2 Jour 3 Jour 1 Jour 2 Jour 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 474.4 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 15 15 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 15 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7
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INSTRUCOES DE UTILIZACAO

CHORUS
TG

(Portugués)

1. UTILIZACAO
DETERMINACAO QUANTITATIVA DA TIREOGLOBULINA (TG) NO SORO HUMANO, COM

DISPOSITIVO DESCARTAVEL APLICADO AOS INSTRUMENTOS CHORUS.

2. INTRODUCAO

A tireoglobulina (Tg) é uma glicoproteina de 660 kDa localizada no col6ide do foliculo tiroideu onde é sintetizada sob
a influéncia da tireotropina. Essa desempenha uma funcéo importante na acumulagéo de iodo e serve de substrato para
a sintese das hormonas tiroideias contidas no iodo, a tiroxina (T4) e a 3,5,3’-triiodotironina (T3).

Registam-se concentracbes elevadas de Tg no soro em diversas doengas da tirdide, como por exemplo o
hipertiroidismo, o bécio nao téxico, a tiroidite e os carcinomas tiroideus diferenciados.

A principal aplicagdo clinica para a determinacgéo de Tg no soro é o controlo pos-operatério de carcinomas tiroideus
diferenciados. A dosagem da Tg é utilizada para o reconhecimento precoce ou para a exclusdo de metéstase, recidivas
tumorais e o seguimento de terapias com radioiodo. Os pacientes que sofreram uma tiroidectomia total e que, portanto,
ndo tém metastase nem tecidos tumorais, ndo apresentam concentracfes elevadas de Tg no soro e, na remissdo, ndo
apresentam Tg nem em caso de estimulacdo com TSH. A determinacdo de Tg no soro destes pacientes indica ao
contrario uma neoplasia ainda existente ou de nova formacdo, em particular quando se registam Tg em fase de terapia
supressiva de TSH com hormonas tiroideias (perfis de Tg).

Ao contrério, os pacientes com carcinomas medulares ou tumores indiferenciados apresenta concentragfes normais de
Tg. Todavia, dado que concentracdes elevadas de Tg também podem ser encontradas noutras doencas benignas da
tirdide, este teste ndo serve como critério para o diagnéstico de tumores malignos da tirdide.

A determinagdo de Tg tem valor preditivo para 0 acompanhamento terapéutico de pacientes com morbo de Graves.
Niveis consideravelmente elevados de Tg no final de uma terapia de inibi¢do da fungdo tiroideia séo indicativos de um
maior risco de recaida, enquanto que 0s pacientes com concentracdes baixas de Tg tendem a um continuo
melhoramento.

Em pacientes que necessitam de uma monitorizacdo por periodos prolongados, recomenda-se utilizar sempre 0 mesmo
teste analitico, introduzindo na mesma sec¢do também as amostras testadas anteriormente.

A presenca de anticorpos anti-Tg no soro do paciente pode alterar a dosagem da Tg.

3. PRINCIPIO DO METODO

O dispositivo TG esta pronto para ser utilizado na determinacdo da tireoglobulina (Tg), eventualmente presente, nos
instrumentos CHORUS. O teste baseia-se no principio ELISA. Anticorpos monoclonais altamente especificos para a
Tg, sdo ligados a fase solida. O Tg liga-se ao pogo por incubagdo com soro a ser testado. Apés as lavagens para
eliminar as proteinas que ndo reagiram, efectua-se a incubacdo com o conjugado marcador enzimatico constituido por
monoclonais anti-Tg conjugados com peroxidase de rabano.

Elimina-se o conjugado marcador que ndo se ligou e junta-se o substrato para a peroxidase.

A cor azul que se forma é proporcional & concentracdo dos anticorpos especificos presentes no soro em ensaio.

Os dispositivos descartaveis contém todos os reagentes para executar o teste, quando aplicados aos instrumentos
Chorus.

4. COMPOSICAO DO KIT E PREPARACAO DOS REAGENTES
O kit é suficiente para 36 determinagdes (REF 86076).
O kit é suficiente para 12 determinacgdes (REF 86076/12).

DISPOSITIVOS

6 embalagens de 6 dispositivos cada (REF 86076).
2 embalagens de 6 dispositivos cada (REF| 86076/12).
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Modo de usar: equilibrar uma confeccdo em temperatura ambiente, abrir a confecgdo, tirar os

dispositivos necessarios; guardar os outros no pacote que contém o gel de silicio, esvaziar o ar e fechar premindo o
fecho. Conservar entre 2 e 8°C.

L QOOUEED ¢

Descricéo:
Posicdo 8: Espaco livre para rétulo com cddigo de barras
Posicéo 7: Vazia
Posicéo 6: POCO DE MICROPLACA sensibilizado com monoclonais anti-tireoglobulina.
Posicéo 5: POCO DE MICROPLACA ndo sensibilizado.
Posicdo 4: SUBSTRATO TMB 0.4 mL
Contetdo: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL e H,O, 0.01% estabilizados em tampé&o citrato 0.05 mol/L (pH
3.8)
Posicdo 3: DILUENTE PARA AS AMOSTRAS 0.2 mL
Conteddo: Solugéo proteica em tampéo fosfato e com azida de sédio.
Posicdo 2: CONJUGADO 0.35 mL
Contelido: anticorpos monoclonais anti-Tg marcadas com peroxidase
Posicdo 1: POCO VAZIO no qual o utilizador deve dispensar o soro ndo diluido (140 pl).

CALIBRATOR| CALIBRADOR
Conteudo: Tireoglobulina humana purificada em tampéo proteico estabilizante. Pronto a usar.

SORO DE CONTROLO POSITIVO

Conteudo: Tireoglobulina humana purificada em tampéo proteico estabilizante. Pronto a usar.

OUTRO MATERIAL NECESSARIO, MAS NAO FORNECIDO
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
CLEANING SOLUTION 2000 [REF] 83609
SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT 83607

e Agua destilada ou desionizada
e Material normal de laboratério em vidro: cilindros, provetas, etc.
e Micropipetas capazes de pipetar com precisdo volumes de 50 a 200 pl
e Luvas descartaveis
e Solucdo de hipoclorito de sodio a 5%
¢ Recipientes para a recolha de materiais potencialmente infectados
5. MODALIDADES DE CONSERVACAO E ESTABILIDADE DOS REAGENTES

Os reagentes devem ser conservados entre 2 e 8°C. Em caso de temperatura de conservacgdo incorrecta, a
calibragem deve ser repetida e os resultados verificados por meio do soro de controlo positivo (ver capitulo 9
Validacéo do teste).

A data de validade esta gravada em cada componente e no rétulo exterior da embalagem.

Os Reagentes tém uma estabilidade limitada apds a abertura e/ou a preparacao:

DISPOSITIVO 8 semanas entre 2 e 8°C
CALIBRADOR 8 semanas entre 2 e 8°C
CONTROLO POSITIVO 8 semanas entre 2 e 8°C

6. PRECAUCOES
SO PARA USO DIAGNOSTICO IN VITRO.

Atencéo:

Este kit contém materiais de origem humana, os quais foram ensaiados e deram resultados negativos com testes
aprovados pela FDA, no que respeita a HbsAg ou anticorpos anti-HIV-1, anti-HIV-2 e anti-HCV. Como nenhum
teste diagndstico pode dar uma garantia total de auséncia de agentes infecciosos, qualquer material de origem
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humana devera ser considerado potencialmente infectado. Todos o0s reagentes e as amostras devem ser
manuseadas de acordo com as normas de seguran¢a normalmente em vigor nos laboratérios.

Eliminacdo de residuos: as amostras de soro, os calibradores e as faixas utilizadas devem ser tratados como
residuos infecciosos e portanto, eliminados em conformidade com as disposicdes legais aplicaveis.

Adverténcias para a seguranca pessoal

1. Néo pipetar com a boca. Usar luvas descartaveis e proteccdo para os olhos quando manusear as amostras.
Lavar muito bem as méos depois de ter inserido os dispositivos no instrumento CHORUS.

2. Se um reagente entrar em contacto com a pele ou com os olhos, lavar abundantemente com agua.

3. Os éacidos neutralizados e outros refugos liquidos devem ser desinfectados juntando hipoclorito de sédio em
volume suficiente para obter uma concentracdo final de pelo menos 1%. Normalmente, uma exposi¢do ao
hipoclorito de sodio a 1% durante 30 minutos é suficiente para garantir uma desinfeccéo eficaz.

4. Possiveis derramamentos de materiais potencialmente infectados devem eliminados imediatamente com papel
absorvente e deve-se limpar a zona afectada, por exemplo com hipoclorito de sodio a 1%, antes de continuar o
trabalho. Se estiver presente um &cido, ndo se devera usar hipoclorito de sodio antes de se ter enxugado a
zona. Todos os materiais utilizados para limpar possiveis derramamentos acidentais, incluindo as luvas, devem
ser eliminadas como refugos potencialmente infectados. N&o introduzir em autoclave os materiais que
contenham hipoclorito de sddio.

Adverténcias analiticas
Antes de usar, deixar que os dispositivos a utilizar alcancem a temperatura ambiente (18 a 30°C) e usé-los no prazo de
60 minutos.
1. Deitar fora os dispositivos com substrato (poco 4) azul.
2. Ao juntar a amostra ao poco, verificar se estd bem distribuido no fundo.
3. Verificar se 0s reagentes estdo presentes no dispositivo e o estado do mesmo, ndo utilizar dispositivos que,
apos uma verificagdo visual, apresentem a falta de qualquer reagente.
4. Os dispositivos devem ser utilizados com o instrumento Chorus, seguindo rigorosamente as Instrugdes de
Utilizacdo e o Manual do instrumento
Verificar se o instrumento Chorus esta bem programado (consultar o Manual de Instru¢6es do Chorus).
6. N&o modificar o codigo de barras situado abaixo da pega do dispositivo de modo a permitir uma leitura
correcta pelo instrumento.
Os codigos de barras defeituosos podem ser introduzidos manualmente no instrumento.
N&o expor os dispositivos a uma iluminagdo forte nem a vapores de hipoclorito durante a conservacgéo e o uso.
9. Poderd ser uma fonte de erros a utilizacdo de amostras muito hemolisadas, ou amostras que apresentem
contaminagdo microbiana.
10. Antes de introduzir o dispositivo no instrumento Chorus, certificar-se que 0 poco de reaccdo esta isento de
corpos estranhos.
11. Pipetar o soro em ensaio (140 ul) no poco 1 do dispositivo (ver a figura).
12. N&o utilizar o dispositivo fora da data de validade.
13. Verificar se o instrumento tem a ligaco ao Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

o

o N

7. TIPO DE AMOSTRA E CONSERVACAO

A amostra é representada por soro obtido a partir de sangue recolhido normalmente de uma veia e manuseado como
exigido pelas normas padrdo dos laboratérios. O soro fresco pode ser mantido durante 4 dias entre 2 e 8°C; para
periodos de conservacdo mais prolongados, congelar a —20°C. Evite a utilizagdo de congeladores autodescongelaveis
para armazenamento de amostras. A amostra pode ser congelada e descongelada até um maximo de 3 vezes. Depois do
descongelamento, agitar bem antes da dosagem. A qualidade da amostra podera ser consideravelmente influenciada
pela contaminagdo microbiana o que poderd levar a resultados errados.

Né&o se deverdo utilizar amostras muito lipémicas, ictericias, hemolisadas ou contaminadas.

8. MODO DE PROCEDER

1. Abrir o pacote (do lado com o fecho a pressao), pegar na quantidade necessaria de dispositivos para executar
0s ensaios e conservar 0s outros fechando o pacote depois de ter esvaziado o ar.

2. Verificar, visualmente, o estado do dispositivo de acordo com as indicacBes do capitulo 6 Adverténcias
Analiticas, pontos 1 e 8.

3. Dispensar no poco 1 de cada dispositivo de 140 ul de soro ndo diluido a analisar, utilizar um dispositivo para o
calibrador em cada mudanca de lote.

4. Introduzir os dispositivos no instrumento Chorus. Efectuar a calibragem (se necesséaria) e o teste como
indicado no Manual de Instruc6es do instrumento.
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9. VALIDACAO DO TESTE

Utilizar o SORO DE CONTROLO POSITIVO para verificar se os resultados obtidos estdo correctos, processando-o
como indicado no Manual de Instru¢des do instrumento. Se o instrumento assinalar que o soro de controlo positivo tem
um valor fora do intervalo de aceitacdo é necessario efectuar uma nova calibragem. Os resultados anteriores serdo
corrigidos automaticamente.

Se o resultado do soro de controlo continuar fora do intervalo de aceitacdo, contatar il Scientific Support.

Tel: 0039 0577 319554

Fax: 0039 0577 366605

email:  scientificsupport@diesse.it

10. INTERPRETACAO DOS RESULTADOS

O equipamento Chorus fornece o resultado em ng/ml (BCR, Bruxelas), computadas com base num grafico padrdo
memorizado no equipamento. Atencéo: Ignorar a determinacdo qualitativa N; D; P (negativo; davida; positivo)
do equipamento.

Nos pacientes eutiroideus com TSH normal: o limite médio superior de normalidade previsto é de 50 ng/ml.

De seguida a tiroidectomia total com TSH suprimido: TG <1 ng/ml TG (1).

11. LIMITES DO METODO

O resultado do teste deve ser avaliado juntamente com os dados provenientes da ficha médica do paciente e/ou de
outros exames diagnésticos. A presenca de anticorpos anti-tireoglobulina pode interferir com os resultados do teste;
portanto, recomenda-se a dosagem paralela de tais anticorpos.

12. SENSIBILIDADE ANALITICA: 0.2 ng/mL

13. SENSIBILIDADE FUNCIONAL: 0.4 ng/mL

14, FAIXA DE CALIBRACAO: 0.4-100 ng/mL

Padronizado de acordo com o Padrdo Europeu para a Tireoglobulina Humana CRM-457 em conformidade com a
Community Bureau of Reference da Comisséo Europeia.

Para amostras fora da faixa (> 100 ng/ml), repetir o teste depois de diluicdo em Sample Diluent REF 83607

15. ESPECIFICIDADE ANALITICA
Foram testadas 5 amostras (3 Negativas e 2 Positivas) as quais foram adicionados os seguintes interferentes:

Factor Reumatdide (1.25 1U/ml — 20 1U/ml)
Bilirrubina (5 mg/dl — 100 mg/dl)
Triglicéridos (50 mg/dl — 3000 mg/dl)
Hemoglobina (0.6 mg/dl — 10 mg/dl)

A presenga, no soro em andlise, das substancias interferentes acima referidas ndo altera o resultado do teste.
16. LINEARIDADE

Foram ensaiados com este método 3 soros seleccionados e foi observada uma dilui¢do linear. Todavia, devido a
natureza heterogénea dos auto-anticorpos humanos, poderdo estar presentes soros que ndo seguem esta regra.

Amostra A (Padrdo Europeu CRM-457)
Factor de diluigdo Concentracao prevista Resultado (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 127.4 127.4
1:2 63.7 60.6
1:10 12.7 12.2
1:40 3.2 3.0
1:100 1.3 1.3
1:200 0.6 0.5

R?=0.9995
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Amostra B
Factor de diluigéo Concentragao prevista Resultado (ng/ml)
(ng/ml)
1:1 75.5 75.5
1:2 37.8 44.9
1:4 18.9 22.4
1:8 9.4 11.9
1:16 4.7 5.6
1:32 2.4 2.4
R2=0.9907
Amostra C

Factor de diluicéo

Concentragéo prevista

Resultado (ng/ml)

(ng/ml)
1:1 75.3 75.3
1:2 37.7 42.1
1:4 18.8 20.5
1:8 9.4 10.7
1:16 4.7 5.0
1:32 2.4 2.1
R?=0.996

17. COMPARACAO DOS METODOS

Cut-off 1 ng/ml:

Numa experimentagdo 67 amostras foram analisadas com o kit Diesse e com um outro kit do mercado.

Esquematizam-se, de seguida, os dados da experimentagao:

Referéncia
+ - Total
Diesse * 28 2 30
- 1 36 37
Total 29 38 67
Percent Positive Agreement (~Sensibilidade Diagnoéstica): 96.6 Closw= 82.8 99.2
Percent Negative Agreement (~Especificidade Diagnostica): 94.7 Closw= 82.7 984

Cut-off 50 ng/ml:

Numa experimentacéo 151 amostras foram analisadas com o kit Diesse e com um outro kit do mercado.

Esquematizam-se, de seguida, os dados da experimentac¢éo:

Referéncia
+ - Total
Diesse * 63 > 68
- 2 81 83
Total 65 86 151

Percent Positive Agreement (~Sensibilidade Diagnéstica):

Percent Negative Agreement (~Especificidade Diagnostica):

96.9 Closw=
94.2 Closw= 87.1

10-09/255-C
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18. PRECISAO

Foi avaliada em 3 padrdes internos com dosagens baixa, média e alta, repetidas:

Dentro do mesmo teste (Intra —assay), entre testes diferentes efectuados em dias diferentes (Inter Assay) e entre
equipamentos diferentes.

Precisdo Intra-ensaio

ng/ml Média DS CV%
Tgl 533.3 500.0 516.7 516.7 16.65 3.2
Tg2 60.0 61.7 58.3 60.0 1.70 2.8
Tg3 2.3 2.3 2.3 2.3 0.00 -
Precisdo Inter-ensaio
ng/ml .
Dia 1 Dgia 2 | Diaz | Media DS CVo
528.1 448.9 500.8
Tgl 503.0 449.8 463.9 482.7 31.53 6.5
517.0 445.6 487.2
60.1 57.6 57.5
Tg2 61.9 59.0 57.3 58.5 1.62 2.8
58.2 56.9 57.7
2.0 1.7 1.8
Tg3 2.0 1.7 1.6 1.8 0.14 7.8
19 19 1.8
Precisdo entre equipamentos
ng/ml
1471 1717 Média DS CV%
Dial Dia 2 Dia 3 Dia 1 Dia 2 Dia 3
528.1 448.9 500.8 454.8 464.8 515.2
Tgl 503.0 449.8 463.9 474.4 484.6 517.2 484.3 27.09 5.6
517.0 445.6 487.2 469.4 479.5 513.8
60.1 57.6 57.5 55.7 56.8 68.6
Tg2 61.9 59.0 57.3 56.5 57.7 69.1 59.6 4.19 7.0
58.2 56.9 57.7 57.3 58.4 66.8
2.0 1.7 1.8 15 15 2.1
Tg3 2.0 1.7 1.6 15 15 2.1 1.8 0.20 11.1
1.9 1.9 1.8 1.7 1.7 1.7
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EN Date of manufacture FR Date de fabrication
ﬁl ES Fecha de fabricacion GR Hpepopnvio Hapoaymyhg
IT Data di fabbricazione PT Data de fabrico
EN Use By FR Utiliser jusque
g ES Fecha de caducidad GR Hpepopnvio Aéng
IT Utilizzare entro PT Prazo de validade
EN Do not reuse FR Ne pas réutiliser
® ES No reutilizar GR MnVv KGVETE EMOVAANTTIKY ¥PHON
IT Non riutilizzare PT Naéo reutilizar
EN Caution,consult accompanying documents FR Attention voir notice d'instructions
& ES Atencion,ver instrucciones de uso GR | IIpogdomoinom, cupfovievteite To GUVOSE Evivma
IT Attenzione, vedere le istruzioni per l'uso PT Atencdo, consulte a documentacéo incluida
EN Manufacturer FR Fabricant
d ES Fabricante GR Katookevaotig
IT Fabbricante PT Fabricante
EN Contains sufficient for <n> tests FR Contenu suffisant pour "n"tests
ES Contenido suficiente para <n> ensayos GR IMepreydpevo emapiéc yio «v» eEETACELS
IT Contenuto sufficiente per "n" saggi PT Conteudo suficiente para “n” ensaios
EN Temperature limitation FR Limites de température
ES Limite de temperatura GR Iepropiopoi Beppokpaciog
IT Limiti di temperatura PT Limites de temperatura
EN Consult Instructions for Use FR Consulter les instructions d'utilisation
Em ES Consulte las instrucciones de uso GR Tvppovievteite Tig 0dnyieg xpnong
IT Consultare le istruzioni per I'uso PT Consulte as instrucdes de utilizagdo
(‘)\ EN Biological risks FR Risques biologiques
T, ES Riesgo bioldgico GR Bioloywoi kivduvot
AL IT Rischio biologico PT Risco biol6gico
EN Catalogue number FR Référence du catalogue
ES Numero de catalogo GR Ap1Bpog kataddyov
IT Numero di catalogo PT Referéncia de catalogo
EN In Vitro Diagnostic Medical Device FR Dispositif médical de diagnostic in vitro
IVD ES Producto sanitario para diagnéstico in vitro | GR In Vitro Awyvooticd latpoteyvoroyikd mpoiov
IT Dispositivo medico-diagnostico in vitro PT Dispositivo médico para diagndstico in vitro
EN Batch code FR Code du lot
LOT ES Cadigo de lote GR Ap1Opdg Mopridog
IT Codice del lotto PT Cédigo do lote

Diesse Diagnostica Senese

Strada dei Laghi 39

53035 Monteriggioni (SIENA) — Italy

Tel. 0577-587111
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