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ISTRUZIONI PER L'USO

CHORUS
Chikungunya IgM

Solo per uso diagnostico in vitro

1. DESTINAZIONE D’USO
Il prodotto Chorus Chikungunya IgM & un kit immunologico per
la rilevazione qualitativa automatizzata degli anticorpi di classe
IgM anti-Chikungunya.
II test viene eseguito su siero umano, utilizzando un dispositivo
monouso applicato agli strumenti Chorus e Chorus TRIO.
II kit & destinato a rilevare I'esposizione all'infezione da
Chikungunya come ausilio alla relativa diagnosi.
Deve essere utilizzato esclusivamente da personale
professionale di laboratorio.

2. INTRODUZIONE
Chikungunya € una malattia virale trasmessa dalle zanzare
causata da un virus a RNA appartenente al genere alphavirus
della famiglia Togaviridae.
II'virus Chikungunya si trasmette tra gli esseri umani attraverso
la puntura di Aedes aegypti e Aedes albopictus (zanzara tigre).
L'insorgenza della malattia avviene solitamente 4-8 giorni (ma
puo variare da 2 a 12 giorni) dopo la puntura della zanzara
infetta.
La Chikungunya ¢ caratterizzata da un'improvvisa comparsa di
febbre, spesso accompagnata da dolori articolari, che di solito
dura qualche giorno, ma puo prolungarsi per settimane, mesi o
addirittura anni. Il virus pud causare una malattia acuta,
subacuta o cronica. Altri segni e sintomi comuni includono dolori
muscolari, gonfiore articolare, mal di testa, nausea,
affaticamento ed eruzione cutanea.
I sintomi negli individui infetti sono solitamente lievi e l'infezione
puod passare inosservata o pud essere mal diagnosticata. Sono
stati riportati casi occasionali di complicazioni oftalmologiche,
neurologiche, gastrointestinali e cardiache.
La somiglianza clinica della Chikungunya con altre infezioni da
arbovirus (in particolare Dengue e Zika) rende difficile la diagnosi
sulla base dei soli sintomi clinici.
La diagnosi pud essere effettuata direttamente attraverso la
rilevazione della presenza del virus o indirettamente attraverso
test sierologici, come il test di immunosorbimento enzimatico
(ELISA) per la determinazione degli anticorpi IgM e 1gG anti-
Chikungunya.
Poiché il prodotto Chorus Chikungunya IgM & destinato a
determinare la presenza nel siero del paziente di anticorpi
specifici anti-Chikungunya IgM, il dispositivo & utilizzato come
ausilio nella diagnosi dell'infezione da Chikungunya.

3. PRINCIPIO DEL METODO
Il dispositivo Chorus Chikungunya IgM & pronto all'uso per la
rilevazione degli anticorpi IgM anti-Chikungunya, negli strumenti
Chorus/Chorus TRIO.
II test si basa sul principio ELISA (Enzyme linked
ImmunoSorbent Assay). L'antigene viene legato alla fase solida.

Le immunoglobuline specifiche si legano all'antigene in seguito
ad incubazione con siero umano diluito.

Dopo lavaggi per eliminare le proteine che non hanno reagito, si
effettua l'incubazione con il coniugato, costituito da anticorpi
monoclonali anti-lgM umane coniugati con perossidasi di rafano.
Si elimina il coniugato che non si & legato e si aggiunge il
substrato per la perossidasi. Il colore blu che si sviluppa &
proporzionale alla concentrazione degli anticorpi specifici
presenti nel siero in esame.

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

| risultati sono espressi in Index (OD campione/OD cut-off).

4. PRECAUZIONI
SOLO PER USO DIAGNOSTICO IN VITRO

Questo kit contiene materiali di origine umana che sono
stati testati e hanno dato una risposta negativa sia per la
ricerca di HBsAg che per quella degli anticorpi anti-HIV-1,
anti-HIV-2 e anti-HCV. Poiché nessun test diagnostico pud
offrire una completa garanzia sull'assenza di agenti infettivi,
qualunque materiale di origine umana deve essere
considerato potenzialmente infettivo. Tutte le precauzioni
normalmente adottate nella pratica di laboratorio devono
essere seguite quando si maneggia materiale di origine
umana.

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

Avvertenze per la sicurezza personale

1. Non pipettare con la bocca.

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

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

4. Consultare la relativa scheda di sicurezza (disponibile sul
sito web DIESSE: www.diesse.it) per tutte le informazioni
sulla sicurezza dei reagenti contenuti nel kit.

5. Acidi neutralizzati e altri rifiuti liquidi devono essere
disinfettati aggiungendo sodio ipoclorito in un volume
sufficiente da ottenere una concentrazione finale almeno
dell'1%. Un'esposizione al sodio ipoclorito all1% per 30
minuti dovrebbe essere sufficiente per garantire una
disinfezione efficace.

6. Eventuali versamenti di materiali potenzialmente infetti
devono essere rimossi immediatamente con carta
assorbente e la zona inquinata dovra essere
decontaminata, per esempio con sodio ipoclorito all'1%,
prima di proseguire il lavoro. Se & presente un acido, il sodio
ipoclorito non deve essere usato prima che la zona sia stata
asciugata.

Tutti i materiali utilizzati per decontaminare eventuali
versamenti accidentali, compresi guanti, devono essere
scartati come rifiuti potenzialmente infetti.

Non mettere in autoclave materiali contenenti sodio
ipoclorito.
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Avvertenze analitiche

Prima dell'uso, portare le buste contenenti i dispositivi da
utilizzare a temperatura ambiente (18-30°C) per almeno 30
minuti.

Usare il dispositivo entro 60 minuti.

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

2. Nellaggiungere il campione al pozzetto verificare che sia
perfettamente distribuito sul fondo.

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

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

5. Controllare che lo strumento Chorus/Chorus TRIO sia
impostato correttamente (vedere il Manuale Utente).

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

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

8. Codici a barre difettosi possono essere inseriti
manualmente nello strumento (vedi manuale operativo).

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

10. Non utilizzare campioni emolizzati, lipemici, itterici con una
concentrazione di interferenti superiore a quella testata
(secondo le indicazioni riportate nel capitolo "Specificita
analitica").

11. Non utilizzare il dispositivo dopo la data di scadenza

12. Controllare che lo strumento abbia la connessione
con la Washing Buffer (Ref. 83606)

5. COMPOSIZIONE DEL KIT E PREPARAZIONE DEI
REAGENTI
Il kit & sufficiente per 36 determinazioni

DISPOSITIVI 6 confezioni da 6 dispositivi ciascuna

Descrizione:

TOCOECEE| -

Posizione 8: Spazio disponibile per etichetta con codice a barre
Posizione 7: Vuota

Posizione 6: POZZETTO PER MICROPIASTRA

Sensibilizzato con antigene Chikungunya

Posizione 5: POZZETTO PER MICROPIASTRA

Non sensibilizzato.

Posizione 4: SUBSTRATO TMB

Contenuto: Tetrametilbenzidina in tampone citrato.

Posizione 3: DILUENTR PER | CAMPIONI

Contento: Soluzione proteica salina contenente siero di capra
IgG e Metilarancio 0.0008%.

Posizione 2: CONIUGATO

Contento: anticorpi monoclonali anti-lgM umane marcati con
perossidasi di rafano, in soluzione tampone fosfato contenente
fenolo 0.05% e Bronidox 0.02%.

Posizione 1: POZZETTO VUOTO

Dove deve essere aggiunto il campione del paziente

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

CALIBRATOR| CALIBRATORE 1x0.175 ml

Contenuto: Siero umano diluito contenente anticorpi IgM anti-
Chikungunya, Tween-20 0.2%, Proclin 300 0.1% e Metilarancio
0.0008%.

Liquido, pronto all'uso.

CONTROL +| CONTROLLO POSITIVO 1x0.425 ml

Contenuto: Siero umano diluito contenente anticorpi IgM anti-
Chikungunya, Tween-20 0.2%, Proclin 300 0.1% e Metilarancio
0.0008%.

Liquido, pronto all'uso.

ALTRO MATERIALE RICHIESTO, MA NON FORNITO:

e Strumenti Chorus

o WASHING BUFFER [REF| 83606

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS SAMPLE DILUENT/NEGATIVE CONTROL
83607

e Acqua distillata o deionizzata

o Normale vetreria di laboratorio: cilindri, provette, ecc.

e Micropipette capaci di prelevare accuratamente volumi di
50-200 pl.

e  Guanti monouso

e Soluzione al 5% di sodio ipoclorito

Contenitori per la raccolta di materiali potenzialmente infetti

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

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

I reagenti hanno una stabilita limitata dopo apertura:

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

7. TIPO DI CAMPIONI E CONSERVAZIONE
Il campione & rappresentato da siero ottenuto da sangue
prelevato per venipuntura e maneggiato come richiesto nelle
procedure standard di laboratorio.
Non sono conosciute le conseguenze dell’utilizzo di altri liquidi
biologici.
Il siero fresco pud essere mantenuto per 4 giorni a 2/8°C, O per
periodi di conservazione maggiori, congelare a —20°C (per
almeno 60 mesi), e pud essere scongelato un massimo di 3
volte.
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Non conservare i campioni in congelatori auto sbrinanti. Dopo lo
scongelamento agitare con cura il campione prima dell'uso.
L'inattivazione al calore pu6 fornire risultati errati.

8. PROCEDIMENTO

1. Aprire la busta (dal lato che contiene la chiusura a
pressione), prelevare il numero di dispositivi necessario e
sigillare i restanti nel sacchetto dopo aver espulso l'aria.

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

3. Ad ogni cambio di lotto, eseguire la calibrazione.

4. Dispensare nel pozzetto n. 1 di ciascun dispositivo i
seguenti volumi:

CAMPIONE 50 pl/device
CALIBRATORE 50 pl/device
CONTROLLO POSITIVO 50 pl/device

o

Introdurre i dispositivi nello strumento Chorus/Chorus
TRIO. Eseguire la calibrazione (se necessario) ed il test
come riportato nel Manuale Utente dello strumento.

9. VALIDAZIONE DEL TEST
Utilizzare il siero di controllo per verificare la correttezza dei
risultati ottenuti, come riportato nel Manuale Utente dello
strumento per verificare la validita dei risultati ottenuti.
L'intervallo di accettabilita & riportato sul certificato di controllo
qualita allegato.
Se il risultato del controllo positivo & fuori dall'intervallo di
accettabilita, la calibrazione deve essere ripetuta.
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/Chorus TRIO fornisce il risultato in Index
(OD campione/OD Cut-Off).

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

POSITIVO: quando il risultato & > 1.2

NEGATIVO: quando il risultato & < 0.8

DUBBIO/EQUIVOCO: quando il risultato & compreso fra 0.8 e
1.2

In caso di risultato dubbio/equivoco, ripetere il test. Se il risultato
rimane dubbio/equivoco, ripetere il prelievo.

11. LIMITAZIONI
Il prodotto deve essere utilizzato solo da personale professionale
di laboratorio.
Il test non € applicabile a campioni diversi dal siero.
Tutti i valori ottenuti necessitano di un‘attenta interpretazione che
non prescinde da altri indicatori relativi al paziente.
Il test, infatti, non pud essere utilizzato da solo per una diagnosi
clinica ed il risultato ottenuto dovrebbe essere valutato insieme
alla storia clinica del paziente e ad altre indagini diagnostiche.

12. INTERVALLO DI RIFERIMENTO

Tra la popolazione normale i valori attesi, determinati
esaminando 120 sieri da donatori sani, erano tra 0.1 e 0.7
(Index).

13. SPECIFICITA’ ANALITICA
Sono stati testati 5 campioni (2 Negativi, 1 a Cut-Off e 2 Positivi)
ai quali sono stati aggiunti i seguenti fattori potenzialmente
interferenti:

Fattore reumatoide (44 - 220 |U/ml)
Bilirubina (4,5 mg/dl -45,0 mg/dL)
Trigliceridi (10 mg/dI - 150 mg/dI)
Emoglobina (5 mg/ml - 30 mg/ml)

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

14. CROSS-REATTIVI
79 campioni positivi a Dengue (30), Cytomeglaovirus (10),
Toxoplasma (10), Rubella (9) ed Epstein-Barr (20) virus sono
stati testati.

Non sono state rilevate reazioni crociate significative per
Citomegalovirus, Toxoplasma e Rosolia.

Il virus Dengue (con 3 campioni positivi e 2 dubbi/equivalenti) e
il virus di Epstein-Barr (con 2 campioni positivi e 3
dubbio/equivalente) potrebbero dare reazioni crociate.

15. STUDI DI COMPARAZIONE
In una sperimentazione interna sono stati testati 138 campioni
con il kit Diesse e con un altro kit.
| dati sono riassunti nella seguente tabella:

Reference
+ - Total
+ 37 1 38
Diesse - 1 99 100
Total 38 100 138

Percent Positive Agreement (~Sensibilitd Diagnostica):
97.4% Close: 86.4-99.5

Percent Negative Agreement: (~Specificita Diagnostica):
99.0% Clos%: 94.5-99.8

Valore Predittivo Positivo (PPV): 97.4% Cles%: 94.5-100.0
Valore Predittivo Negativo (NPV): 99.0% Closs: 97.3-100.0

I grado di concordanza tra i due metodi risulta essere ottimo con
un valore di K (Coefficiente di Cohen) di 0.98.

In una sperimentazione esterna sono stati testati 34 campioni
con il kit Diesse e con un altro kit del commercio.
| dati sono riassunti nella seguente tabella:

Riferimento
+ - Totale
+ 18 0 18
Diesse - 0 16 16
Totale 18 16 34
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Percent Positive Agreement (~Sensibilita Diagnostica):
100.0% Clss: 82.4 - 99.8

Percent Negative Agreement: (~Specificita Diagnostica):
100.0% Close: 80.6 - 99.7

Valore Predittivo Positivo (PPV): 100.0% Cles%: 100.0-100.0
Valore Predittivo Negativo (NPV): 100.0% Close: 100.0-100.0

Il grado di concordanza tra i due metodi risulta essere
ottimo con un valore di K (Coefficiente di Cohen) di 1.00.

16. PRECISIONE E REPERIBILITA’

All'interno della seduta

Campione Media (index) V%
1 38 129
2 55 9.1
3 37 84
4 0.6 -
Campione Tra sedute
Media (Index) CV%
1 34 5.9
2 5.0 9.0
3 33 14.2
4 0.8 10.0
Tra lotti Tra strumenti
Campione Media Media
(Index) CVih (Index) Cv¥h
1 3.1 129 34 10.0
2 4.6 13.0 5.1 12.9
3 4.1 6.3 36 14.7
4 0.5 18.0* 0.7 14.3

*Artefatto dovuto al noto effetto di Variazione del
Coefficiente che diventa estremamente sensibile a
variazioni (anche molto piccole) quando il valore di media
& vicino a zero.
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18. SEGNALAZIONE DI INCIDENTE
Se si & verificato un incidente grave in relazione a questo
dispositivo nel territorio di mercato dell'Unione Europea, si prega
di segnalarlo senza indugio al produttore e all'autorita
competente del proprio Stato membro.
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INSTRUCTIONS FOR USE

CHORUS
Chikungunya IgM

For In Vitro Diagnostic Use Only

1. INTENDED PURPOSE
The product Chorus Chikungunya IgM is an immunoassay kit for
automated qualitative detection of IgM class antibodies against
Chikungunya.
The test is performed in human serum, using a disposable device
applied on the Chorus and Chorus TRIO instruments.
The kit is intended to detect the exposure to Chikungunya
infection as an aid to the relative diagnosis.
It must be used by professional laboratory users only.

2. INTRODUCTION
Chikungunya is a mosquito-borne viral disease caused by an
RNA virus that belongs to the alphavirus genus of the family
Togaviridae.
Chikungunya virus is transmitted between humans by bite of
Aedes aegypti and Aedes albopictus (tiger mosquito).
Atfter the bite of an infected mosquito, onset of illness usually
occurs 4-8 days later (but can range from 2-12 days).
Chikungunya is characterized by an abrupt onset of fever,
frequently accompanied by joint pain, which usually lasts for a
few days, but may be prolonged for weeks, months or even
years. The virus can cause acute, subacute or chronic disease.
Other common signs and symptoms include muscle pain, joint
swelling, headache, nausea, fatigue and rash.
The symptoms in infected individuals are usually mild and the
infection may go unrecognized or may be misdiagnosed.
Occasional cases of ophtalmological, neurological,
gastrointestinal and heart complications have been reported.
The clinical similarity of Chikungunya to other arbovirus
infections (particularly Dengue and Zika) makes diagnosis
difficult on the basis of clinical symptoms alone. The diagnosis
could be performed directly by the detection of the presence of
the virus or indirectly throughout serological tests, such as
enzyme-linked immunosorbent assays (ELISA) for the
determination of anti-Chikungunya IgM and IgG antibodies.
Since the product Chorus Chikungunya IgM is intended to
determine the presence in patient serum of specific anti-
Chikungunya IgM antibodies to establish the serological state of
the patient, the device is used as an aid in the diagnosis of
Chikungunya infection.

3. PRINCIPLE OF THE METHOD

The Chorus Chikungunya IgM device is ready to use for the
detection of IgM antibodies against Chikungunya, in the
Chorus/Chorus TRIO instruments.

The test is based on the ELISA principle (Enzyme linked
ImmunoSorbent Assay). The antigen is bound to the solid phase.
The specific immunoglobulins are bound to the antigen through
incubation with diluted human serum.

EN 6/22

After washing to eliminate the proteins which have not reacted,
incubation is performed with the conjugate, composed of anti-
human IgM monoclonal antibodies conjugated to horseradish
peroxidase. The unbound conjugate is eliminated, and the
peroxidase substrate added. The blue colour which develops is
proportional to the concentration of specific antibodies present in
the serum sample.

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

The results are expressed in Index (OD sample/OD cut-off).

4. WARNINGS AND PRECAUTIONS
FOR IN VITRO DIAGNOSTIC USE ONLY

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

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

Health and Safety Information

1. Do not pipette by mouth.

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

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

4. Consult the relative Material Safety Data Sheet (available
on DIESSE website: www.diesse.it) for all the information
on safety concerning the reagents contained in the kit.

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

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

Analytical Precautions
Bring the bags with the devices to room temperature (18-30°C)

for at least 30 minutes before use.
Use the device within 60 min.

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

2. Adding the sample into the well verify that it is perfectly
distributed on the bottom.
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3. Check for the presence of the reagents in the device and
that the device is not damaged; do not use devices which
are lacking a reagent and/or present foreign bodies in the
reaction well when visually inspected.

4. The devices are for use with the Chorus/Chorus TRIO
instrument; the Instructions for Use must be carefully
followed and the Instrument Operating Manual must be
consulted.

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

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

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

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

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

10. Do not use hemolyzed, lipemic, icteric samples having a
interfering concentration higher than that tested (according
to the indications reported in chapter “Analytical specificity”)

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

12. Make sure that the instrument is connected to the
Washing Buffer (Ref. 83606).

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

REAGENT

DEVICES 6 packages each containing 6 devices

Description:

TOCOECE -

Position 8: Space for application of bar code label

Position 7: Empty

Position 6;: MICROPLATE WELL

Coated with Chikungunya antigen

Position 5: Uncoated MICROPLATE WELL

Position 4;: TMB SUBSTRATE

Contents: Tetramethylbenzidine in citrate buffer

Position 3;: SAMPLE DILUENT

Contents: Saline proteic solution containing IgG goat serum and
Methylorange 0.0008%.

Positon 2: CONJUGATE

Contents: anti-human IgM monoclonal antibodies labelled with
horseradish peroxidase, in phosphate buffer containing phenol
0.05% and Bronidox 0.02%.

Position 1: EMPTY WELL in which the sample patient has to be
added

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

CALIBRATOR| CALIBRATOR 1x0.175 ml

Contents: Diluted human serum containing anti-Chikungunya
IgM antibodies, Tween-20 0.2%, Proclin 300 0.1% and
Methylorange: 0.0008%.
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Liquid, ready for use.

CONTROL +| POSITIVE CONTROL 1x0.425 ml

Contents: Diluted human serum containing anti-Chikungunya
IgM antibodies Tween-20 0.2%, Proclin 300 0.1% and
Methylorange: 0.0008%.

Liquid, ready for use.

MATERIALS REQUIRED BUT NOT PROVIDED
e Chorus Instruments
o WASHING BUFFERREF] 83606

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT
83607

o Distilled or deionised water

o Normal laboratory glassware: cylinders, test-tubes efc.

e  Micropipettes for the accurate collection of 50-200 pl
solution

o Disposable gloves

e Sodium Hypochlorite solution (5%)

e  Containers for collection of potentially infectious materials

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

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

Reagents have a limited stability after opening:

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

7. SPECIMEN COLLECTION AND STORAGE
The sample is composed of serum collected in the normal
manner from the vein and handled with all precautions dictated
by good laboratory practice.
Possible consequences, in case of use of other biological liquids,
are not known.
The fresh serum may be stored for 4 days at 2/8°C, or frozen for
longer periods at —20°C (for at least 60 months), 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.
Heat-inactivation can rise to erroneous results.

8. ASSAY PROCEDURE

1. Open the package (on the side containing the pressure-
closure), remove the number of devices required and seal
the rest in the bag after expelling the air.

2. Check the state of the device according to the indications

reported in chapter 4, Analytical Precautions.

At each change of batch, perform the calibration.

4. Dispense the following volumes in well no. 1 of each
device:

w
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SAMPLE 50 plidevice
CALIBRATOR 50 pl/device
POSITIVE CONTROL 50 plidevice

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

9. TEST VALIDATION
Use the control serum as reported in the Instrument Operating
Manual to check the validity of the obtained resullts.
The acceptability range is reported on the enclosed Quality
control certificate.
If the result of the positive control is out of the acceptability range,
the calibration must be repeated.
If the result of the control serum continues to be outside the
acceptable range, contact the Scientific Support.

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

10. INTERPRETATION OF THE RESULTS
The Chorus/Chorus TRIO instrument expresses the result in
Index (OD sample/OD cut-off).

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

POSITIVE: when the result is > 1.2
NEGATIVE: when the resultis < 0.8
DOUBTFUL/EQUIVOCAL: for all values between 0.8 and 1.2

If the result is doubtful/equivocal, repeat the test. If it remains
doubtful/equivocal, collect a new serum sample.

11. LIMITATIONS

The product must be used by professional laboratory users only.
The test is not applicable to sample types different from serum.
All the values obtained require a careful interpretation that must
consider other indicators relative to the patient.

The test, indeed, can not be used alone for a clinical diagnosis
and the test result should be evaluated together with the patient
history and other clinical diagnostic evaluation.

12. REFERENCE RANGE
Among the normal population the expected values, which have
been determined by examining 120 sera from healthy donors,
were between 0.1 and 0.7 Index.

13. ANALYTICAL SPECIFICITY
5 samples (2 Negative, 1 Cut-Off and 2 Positive) were spiked
with the following potentially interfering factors and then tested:

Rheumatoid Factor (44 — 220 |U/ml)
Bilirubin (4.5 mg/dl -45,0 mg/dL))
Triglycerides (10 mg/dl — 150 mg/dl)
Hemoglobin (5 mg/ml — 30 mg/ml)

The presence in the serum sample of the interfering substances
described above does not affect the test result.

EN 8/22

14. CROSS-REACTIONS
79 samples, positive to Dengue (30), Cytomegalovirus (10),
Toxoplasma (10), Rubella (9) ed Epstein-Barr virus (20) were
tested.

No significant cross-reactions were found for Cytomegalovirus,
Toxoplasma and Rubella:

Dengue virus (with 3 positive and 2 doubtful/equivocal samples)
and Epstein-Barr virus (with 2 positive and 3 doubtful/equivocal
samples) could give cross-reactions.

15. METHOD COMPARISON
In an internal experimentation 138 samples have been tested
with Diesse kit and with another kit.
Data are summarized in the following table:

Reference
+ - Total
+ 37 1 38
Diesse - 1 99 100
Total 38 100 138

Percent Positive Agreement (~Diagnostic Sensitivity):
97.4% Closy: 86.4-99.5

Percent Negative Agreement: (~Diagnostic Specificity):
99.0% Clgs: 94.5-99.8

Positive Predicted Value (PPV): 97.4% Clas,: 94.5-100.0
Negative Predicted Value (NPV): 99.0% Clos: 97.3-100.0

The agreement between the two methods is excellent with
a Cohen’s Kappa of 0.98.

In an external experimentation 34 samples have been tested with
Diesse kit and with a competitor kit.

Data are summarized in the following table:

Reference
+ - Total
+ 18 0 18
Diesse - 0 16 16
Total 18 16 34

Percent Positive Agreement (~Diagnostic Sensitivity):
100.0% Closs: 82.4 - 99.8

Percent Negative Agreement: (~Diagnostic Specificity):
100.0% Clos»: 80.6 - 99.7

Positive Predicted Value: 100.0%:

Close: 100.0-100.0

Negative Predicted Value: 100.0%:

Close: 100.0-100.0

The agreement between the two methods is excellent with
a Cohen’s Kappa of 1.00.
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16. PRECISION AND REPEATIBILITY

Sample Within-run Precision
Mean (Index) CV%
1 3.8 12.9
2 55 9.1
3 3.7 8.4
4 0.6 -
Sample Between-run precision
Mean (Index) CV%
1 34 5.9
2 5.0 9.0
3 3.3 14.2
4 0.8 10.0
Precision between Precision between
batches instruments
Sample Mean 0 Mean o
(Index) CV% (Index) CV%
1 31 12.9 34 10.0
2 46 13.0 51 12.9
3 4.1 6.3 3.6 14.7
4 0.5 18.0* 0.7 14.3

EN 922

* Artifact caused by the known fault of Variation Coefficient
which becomes extremely sensitive to even very small
changes in the mean when the mean value is near zero.

17. REFERENCES

1. https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/chikungunya

2. Johnson B.W. et All. Laboratory Diagnosis of Chikungunya
Virus Infections and Commercial Sources for Diagnostic
Assays, The Journal of Infectious Diseases, 2016:2146
(Suppl 5).

3. Chelluboina S. et All., Persistence of antibody response in
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4.  Pierro A. et All. Persistence of anti-chikungunya virus—
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5. Grivard P et All. Molecular and serological diagnosis of
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18. INCIDENT REPORTING
If any serious incident in relation to this device has occurred in
the European Union market territory, please report without delay
to the manufacturer and competent authority of your Member
State.
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NAVOD K POUZITi

CHORUS
Chikungunya IgM

Uréeno pouze k diagnostice in vitro

1. ZAMYSLENE POUZITI
Vyrobek Chorus Chikungunya IgM je imunologicka souprava pro
automatizovanou kvalitativni detekci protilatek tfidy IgM proti viru
Chikungunya.
Test se provadi na lidském séru pomoci jednorazového nastroje
aplikovaného na zafizeni Chorus a Chorus TRIO.
Souprava je uréena ke zjisténi expozice infekci Chikungunya
jako pomicka pro jeji diagnostiku.
Musi byt pouzivana vyhradné odbornym laboratornim
personalem.

2. Uvop
Chikungunya je virové onemocnéni pfenasené komary, které
zplsobuje RNA virus patfici do G&eledi Togaviridae, rodu
Alphavirus.
Virus Chikungunya se prenasi mezi lidmi bodnutim koméra
Aedes aegypti a Aedes albopictus (komar tygrovany).
K nastupu onemocnéni dochazi obvykle za 4-8 dni (ale mize se
pohybovat od 2 do 12 dni) po kousnuti infikovanym komarem.
Chikungunya se vyznaCuje nahlym nastupem horecky, Casto
doprovazené bolestmi kloubd, ktera obvykle trvéa nékolik dni, ale
mlze trvat tydny, mésice nebo dokonce roky. Virus mlze
zplsobit akutni, subakutni nebo chronické onemocnéni. Mezi
dal$i b&Zzné pfiznaky patfi bolest svalli, otoky kloub(l, bolest
hlavy, nevolnost, Unava a vyrazka.
Pfiznaky u infikovanych osob jsou obvykle mirné a infekce muze
zlstat neodhalena nebo mize byt chybné diagnostikovana.
Ojedinéle  byly  hld3eny  pfipady  oftalmologickych,
neurologickych, gastrointestinalnich a srdeénich komplikaci.
Klinickd podobnost viru Chikungunya s jinymi arbovirovymi
infekcemi (zejména hore¢kou Dengue a virem Zika) ztéZuje
diagnostiku pouze na zakladé klinickych pfiznakd.
Diagndzu Ize stanovit pfimo detekci pfitomnosti viru nebo
nepfimo pomoci sérologickych testl, jako je enzymovy
imunosorbéni test (ELISA) pro stanoveni protilatek IgM a 19gG
proti viru Chikungunya.
Vzhledem k tomu, ze vyrobek Chorus Chikungunya IgM je uréen
ke stanoveni pfitomnosti specifickych protilatek proti
Chikungunya IgM v séru pacienta, nastroj se pouZivd jako
pomlicka pfi diagnostice infekce Chikungunya.

3. PRINCIP METODY
Nastroj Chorus Chikungunya IgM je pfipraven k pouziti pro
stanoveni IgM protilatek proti Chikungunya, za pomoci zafizeni
Chorus/Chorus TRIO.
Test je zalozen na principu ELISA (enzymaticky vézana
imunosorbentni zkouska). Antigen se vaze na pevnou fazi.
Specifické imunoglobuliny jsou vazany na antigen po inkubaci s
fedénym lidskym sérem.
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Po promyti za Gcelem odstranéni proteint, které nezareagovaly,
se provadi inkubace s konjugatem slozenym z monoklonalnich
protilatek  lidskych anti-lgM  konjugovanych s  kfenovou
peroxidazou. Dojde k odstranéni nevazaného konjugatu a pfida
se substrat pro peroxidazu. Intenzita modrého zabarveni, které
vznikne, je pfimo Umérna koncentraci specifickych protilatek
pfitomnych ve zkoumaném séru.

Jednordzové néstroje obsahuji vSechny reagencie potfebné k
provedeni testu pfi pouZiti zafizeni Chorus/Chorus TRIO.
Vysledky jsou vyjadreny jako Index (OD vzorku/OD cut-off).

4. BEZPECNOSTNi UPOZORNENI
URCENO POUZE K DIAGNOSTICE IN VITRO

Tato souprava obsahuje materialy lidského pivodu, které
byly testovany a vykazaly negativni vysledky jak pfi
vyhledavani HBsAg, tak pfi vyhledavani protilatek anti-HIV-
1, anti-HIV-2 a anti-HCV. Vzhledem k tomu, Ze zadny
diagnosticky test nemize poskytnout Uplnou zaruku, ze
infekéni agenty nejsou pfitomny, je tfeba s veSkerym
materialem lidského plvodu zachazet tak, jako by byl
potencialné infekéni. Pfi manipulaci s materidlem lidského
plvodu je tfeba dodrzovat veSkera preventivni opatfeni,
ktera jsou bézné prijata v laboratorni praxi.

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

Upozornéni tykajici se zdravi a bezpecnosti

1. Nepipetujte Usty.

2. Pfi zachazeni se vzorky méjte nasazeny jednorazové
rukavice a chrate si o€i.

3. Po vloZeni nastrojl do zafizeni Chorus/Chorus TRIO si
ddkladné umyjte ruce.

4. VeSkeré informace tykajici se bezpe€nosti reagencii
obsaZenych v soupravé naleznete v pfisludném
bezpeénostnim listu (k dispozici na webu DIESSE:
www.diesse.it).

5. Neutralizované kyseliny ajiny tekuty odpad je tfeba
dezinfikovat pfidanim dostatetného mnozstvi chlornanu
sodného tak, aby kone¢nd koncentrace dosahovala
alespofi 1 %. Pro ucinnou dezinfekci je nutné nechat
pusobit 1% chlornan sodny po dobu 30 minut.

6. Rozlity potencialné infekéni material je tfeba okamzité
odstranit pomoci absorpéniho papirového ruéniku a
kontaminovanou oblast umyt, napfiklad 1% chlornanem
sodnym, a to pfedtim, nez budete v praci pokracovat. Pokud
je pfitomna kyselina, chlornan sodny nesmi byt pouzit dfive,
nez bude zéna vysusena.

Vi8echny materialy pouZité k CiSténi pfipadné potfisnénych
povrchu, véetné rukavic, se musi likvidovat jako potencialné
infekéni odpad.

Material s obsahem chlornanu sodného nevkladejte do
autoklavu.

Opatieni pro spravné provedeni testu

Pfed pouzitim nechte vytemperovat sacky obsahuijici nastroje na
pokojovou teplotu (18-30°C) alespor po dobu 30 minut.
Nastroj pouzijte do 60 minut.
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Nastroje vykazujici modré zabarveni substratu (jamka 4)

zlikvidujte.
1. Priaplikaci vzorku do jamky si ovéfte, ze je po dné dokonale
rozprostren.

2. Zkontrolujte, zda jsou v nastroji pfitomny vSechny
reagencie a zda nastroj neni poskozen. NepouZzivejte
nastroje, u nichz je pfi vizudlni kontrole zjisténa
nepiitomnost nékteré reagencie a/nebo pfitomnost ciziho
télesa v reakéni jamce.

3. Nastroje slouzi k pouziti v kombinaci se zafizenim
Chorus/Chorus TRIO; je tfeba pozorné dodrzovat navod k
pouziti a navod k obsluze.

4.  Zkontrolujte, zda je zafizeni Chorus/Chorus TRIO spravné
nastaveno (viz ndvod k obsluze).

5. Dbejte, aby nedoslo k poruseni ¢arového kodu na rukojeti
nastroje, aby jej zafizeni mohlo spravné pfedist.

6. Vyvarujte se skladovani vzorkli v mrazacich s
automatickym odmrazovanim.

7. Defekini Carové kddy Ize vioZit do zafizeni manuainé (viz
navod k obsluze).

8. Béhem skladovani a pouZivani nevystavujte nastroje
silnému svétlu ¢i chlornanovym vyparim.

9. Nepouzivejte hemolyzované, lipemickeé a ikterické vzorky s
vy3Si koncentraci interferenénich latek, nez je koncentrace
testovana (podle udajd v kapitole ,Analyticka specifita®).

10. Nastroj nepouzivejte po datu pouzitelnosti

11. Ujistéte se, Ze je zafizeni pfipojeno k promyvacimu
pufru Washing Buffer (ref. 83606)

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

NASTROJE 6 baleni po 6 zafizeni v kazdém baleni

Popis:

TOCOECE

Pozice 8: Prostor pro aplikaci Stitku s ¢arovym kédem

Pozice 7: Prazdna

Pozice 6: MIKROTITRACNI JAMKA

Senzibilizovana antigenem Chikungunya

Pozice 5: MIKROTITRACNI JAMKA

Nesenzibilizovana.

Pozice 4: TMB SUBSTRAT

Obsah: Tetramethylbenzidin v citratovém pufru.

Pozice 3: REDIDLO VZORKU

Obsah: Roztok solného proteinu obsahuijici kozi sérum IgG a
Methyloranz 0,0008%.

Pozice 2: KONJUGAT

Obsah: monoklonalni protilatky anti-lgM znacené kienovou
peroxidazou, ve fosfatovém pufru obsahujicim fenol 0,05% a
Bronidox 0,02%.

Pozice 1: PRAZDNA JAMKA

do niz se pfida vzorek z pacienta

Pouziti: nechte baleni stabilizovat pfi pokojové teploté, poté
jej otevfete, vyjméte potfebné nastroje, ostatni vratte do s&éku
se siliciovym gelem, vypustte vzduch a baleni znovu neprody3$né
uzavrete stisknutim uzavéru. Skladujte pfi teploté 2/8 C.
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CALIBRATOR | KALIBRATOR 1x0,175 ml

Obsah: Zfedéné lidské sérum obsahujici protilatky IgM proti
Chikungunya, Tween-20 0,2%, Proclin 300 0,1% a MethyloranZz
0,0008%.

Tekutina, pfipravena k pouZiti.

CONTROL +| POZITIVN KONTROLA 1 x 0,425 ml

Obsah: Zfedéné lidské sérum obsahujici protilatky IgM proti
Chikungunya, Tween-20 0,2%, Proclin 300 0,1% a MethyloranZz
0,0008%.

Tekutina, pfipravena k pouZiti.

DALSi POTREBNY MATERIAL, KTERY NENi SOUCASTI
BALENI:

e  Zafizeni Chorus

e WASHING BUFFER |REF| 83606

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS SAMPLE DILUENT/NEGATIVE CONTROL
83607

Destilovana nebo deionizované voda

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

5% roztok chlornanu sodného

Nadoby na sbér potencialné infekéniho materialu

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

Datum pouzitelnosti je vytiSténo na kazdém komponentu a
na vnéjSim Stitku soupravy.

Reagencie maji po otevieni omezenou stabilitu:
NASTROJE

KALIBRATOR
POZITIVNI KONTROLA

8 tydn( pfi teploté 2/8°C
8 tydn( pfi teploté 2/8°C
8 tydn( pfi teploté 2/8°C

7. TYP VZORKU A JEJICH SKLADOVANI
Vzorek je sérum ziskané z krve odebrané vpichem do zily, se
kterym bylo nakladano podle poZzadavk( standardnich
laboratornich postup.
MozZné nésledky v pfipadé pouZiti jinych biologickych tekutin
nejsou znamy.
Cerstvé sérum Ize uchovavat po dobu 4 dnéi pfi teploté 2/8°C;
pfi delSim skladovéni je tfeba vzorek zmrazit na teplotu -20°C
(alespon 60 mésicu) a Ize je rozmrazit maximainé tikrat.
Neskladujte vzorky v mrazacich s automatickym odmrazovanim.
Rozmrazené vzorky je nutné pfed pouZitim peclivé protiepat.
Inaktivace teplem muze vést k chybnym vysledkim.

8. POSTUP

1. Oteviete baleni (na strané s tlakovym zaviranim),
vyjméte mnoZstvi nastrojii pozadované pro testy a
poté, co z baleni odstranite vzduch, zbyvajici nastroje
opét uzavrete do sacku.
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2. Vizualné zkontrolujte stav nastroje podle pokynd
uvedenych v kapitole 4, Opatfeni pro spravné provedeni
testu.

3. Pfikazdé zméné SarZe provedte kalibraci.

4. Do jamky €. 1 kazdého nastroje vlozte nasledujici objemy:
VZOREK 50 pl/nastroj
KALIBRATOR 50 pl/nastroj

POZITIVNi KONTROLA 50 pl/nastroj

5. Umistéte nastroje do zafizeni Chorus/Chorus TRIO.
Provedte kalibraci (je-li to nutné) a test podle navodu k
obsluze zafizeni.

9. VALIDACE TESTU
Pomoci kontrolniho séra ovérte spravnost ziskanych vysledkl v
souladu s pokyny uvedenymi v navodu k obsluze zafizeni.
Rozmezi pfijatelnosti je uvedeno v pfilozeném certifikatu kontroly
kvality.
Pokud je vysledek pozitivni kontroly mimo rozmezi pfijatelnosti,
je tfeba zopakovat kalibraci.
Pokud je vysledek kontrolniho séra i nadale mimo rozmezi
pfijatelnosti, kontaktujte oddéleni védecké podpory.

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

10. INTERPRETACE VYSLEDKU
Zafizeni Chorus/Chorus TRIO poskytuje vysledek jako Index
(OD vzorku/OD Cut-Off).

Test na zkoumaném séru Ize interpretovat takto:

POZITIVNI’:'je-Ii vysledek > 1.2

NEGATIVNI: je-li vysledek < 0.8

SPORNY/NEJEDNOZNACNY: je-li vysledek v rozmezi 0,8 aZ
1,2

V pfipadé sporného/nejednoznaéného vysledku test zopakujte.
Z(istava-li test sporny/nejednoznaény, odeberte novy vzorek.

11. OMEZENI
Vyrobek musi byt pouzivan vyhradné odbornym laboratornim
personalem.
Test neni moZné aplikovat na jiné vzorky nez sérum.
Veskeré ziskané hodnoty vyZaduiji pe€livou interpretaci, kterd
musi brat v ivahu také dalsi ukazatele tykajici se pacienta.
Test rozhodné nelze pouzit ke klinické diagndze samostatné.
Vysledky testu by mély byt vyhodnoceny spoleéné s anamnézou
pacienta a jinymi klinickymi diagnostickymi vyhodnocenimi.

12. REFERENCNI INTERVAL
Ocekavané hodnoty v normaini populaci stanovené vy3etfenim
120 sér od zdravych darch se pohybovaly od 0,1 do 0,7 (Index).

13. ANALYTICKA SPECIFICITA
Bylo testovano 5 vzorki (2 negativni, 1 Cut-Off a 2 pozitivni), ke
kterym byly pfidany nasledujici potencialné interferencni latky:

Revmatoidni faktor (44 — 220 1U/ml)
Bilirubin (4,5 mg/dl -45,0 mg/dL)
Triglyceridy (10 mg/dl — 150 mg/dl)
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Hemoglobin (5 mg/ml - 30 mg/ml)

Pritomnost vy3e uvedenych interferenénich latek ve vzorku séra
neméni vysledek testu.

14. ZKRIZENA REAKTIVITA
Bylo testovano 79 vzorkd pozitivnich na virus dengue (30),
cytomeglaovirus (10), toxoplasmu (10), zardénky (9) a Virus
Epstein-Barrové (20).

Nebyly hlaseny Zadné vyznamné zkfizené reakce na
cytomegalovirus, toxoplasmu a zardénky.

Virus  dengue (se 3  pozitivnimi  vzorky a 2
spornymilekvivalentnimi) a virus Epstein-Barrové (se 2
pozitivnimi vzorky a 3 spornym/ekvivalentnim) by mohly vyvolat
zkfiZzené reakce.

15. SROVNANi METOD
V interni experimentalni studii bylo analyzovano 138 vzorki
pomoci soupravy Diesse a pomoci dalSi soupravy.
Data jsou shrnuta v nasleduijici tabulce:

Reference
+ - Celkem
+ 37 1 38
Diesse - 1 99 100
Celkem 38 100 138

Pozitivni shoda v procentech (~Diagnosticka senzitivita):
97,4% Clgse: 86,4-99,5

Negativni shoda v procentech: (~Diagnosticka specificita):
99,0% Clgss: 94,5-99,8

Pozitivni prediktivni hodnota (PPV): 97,4% Cles%: 94,5-100,0
Negativni prediktivni hodnota (NPV): 99,0% Cles%: 97,3-100,0

Shoda mezi t&mito dvéma metodami je vynikajici s hodnotou K
(Cohenova konstanta) dosahujici 0,98.

V' externi experimentalni studii bylo analyzovano 34 vzorku
pomoci soupravy Diesse a pomoci dal$i komercni soupravy.
Data jsou shrnuta v nésledujici tabulce:

Reference
+ - Celkem
+ 18 0 18
Diesse - 0 16 16
Celkem 18 16 34

Pozitivni shoda v procentech (~Diagnosticka senzitivita):
100,0% Clos: 82,4 - 99,8

Negativni shoda v procentech: (~Diagnosticka specificita):
100,0% Clgss: 80,6 - 99,7

Pozitivni prediktivni hodnota (PPV): 100,0% Clos: 100,0-100,0
Negativni prediktivni hodnota (NPV): 100,0% Closs: 100,0-
100,0

Shoda mezi témito dvéma metodami je vynikajici s
hodnotou K (Cohenova konstanta) dosahujici 1,00.
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16. PRESNOST A OPAKOVATELNOST

V ramci méreni
Vzorek .o Variacni koeficient
Pramérny Index (CV) %
1 38 12,9
2 55 9.1
3 3,7 84
4 0,6 -
Mezi mérenimi
Vzorek .o Variaéni koeficient
Prdmérny Index (CV) %
1 34 59
2 50 9,0
3 33 14,2
4 0,8 10,0
Mezi Sarzemi Mezi zarizenimi
S Variaéni R Variaéni
Vzorek Prll:‘ n';:;ny koeficient Pr:;n;:)r(ny koeficient
(CV) % (CV) %
1 31 12,9 34 10,0
2 4,6 13,0 51 12,9
3 4,1 6,3 3,6 14,7
4 05 18,0* 0,7 14,3

*Artefakt dany znamym efektem variacniho koeficientu,
ktery se stava extrémné citlivym na variace (i velmi malé),
kdyz se primérna hodnota blizi nule.
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18. HLASENi NEZADOUCICH UDALOSTI

Pokud v souvislosti s timto nastrojem dojde na Gzemi Evropské
unie k zavazné nehodé, neprodlené ji nahlaste vyrobci a
pfisluSnému organu vadeho Clenského statu.
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INSTRUCCIONES DE USO

CHORUS
Chikungunya IgM

Solo para uso diagndstico in vitro

1. USO PREVISTO
El producto Chorus Chikungunya IgM es un kit inmunolégico
para la deteccion cualitativa automatizada de anticuerpos de
clase IgM anti-chikungunya.
La prueba se realiza en suero humano, utilizando un dispositivo
desechable aplicado a los equipos Chorus y Chorus TRIO.
El kit esta destinado a detectar la exposicion a la infeccion por el
virus chikungunya como ayuda para su diagnéstico.
Es para uso exclusivo de personal profesional de laboratorio.

2. INTRODUCCION
La chikungunya es una enfermedad viral transmitida por
mosquitos causada por un virus ARN perteneciente al género
alfavirus de la familia Togaviridae.
El virus chikungunya se transmite entre humanos a través de la
picadura de Aedes aegypti y Aedes albopictus (mosquito tigre).
Elinicio de la enfermedad suele ocurrir de 4 a 8 dias (pero puede
variar de 2 a 12 dias) después de la picadura del mosquito
infectado.
La chikungunya se caracteriza por la aparicién repentina de
fiebre, a menudo acompafiada de dolor articular, que suele durar
algunos dias, pero puede prolongarse durante semanas, meses
0 incluso afios. El virus puede causar enfermedades agudas,
subagudas o cronicas. Otros cuadros y sintomas comunes
incluyen dolor muscular, inflamacién de las articulaciones, dolor
de cabeza, nduseas, fatiga y sarpullido.
Los sintomas en las personas infectadas suelen ser leves y la
infeccién puede pasar desapercibida o ser mal diagnosticada.
Se han notificado casos ocasionales de complicaciones
oftalmoldgicas, neuroldgicas, gastrointestinales y cardiacas.
La similitud clinica de la chikungunya con otras infecciones por
arbovirus (en particular, el dengue y el zika) dificulta el
diagnéstico basandose unicamente en los sintomas clinicos.
El diagnéstico se puede realizar directamente a través de la
deteccion de la presencia del virus o indirectamente a través de
pruebas serolégicas, como el ensayo de inmunoabsorcion ligado
a enzimas (ELISA) para la determinacion de anticuerpos IgM e
IgG anti-chikungunya.
Dado que el producto Chorus Chikungunya IgM esta destinado
a determinar la presencia de anticuerpos especificos anti-
Chikungunya IgM en el suero del paciente, el dispositivo se
utiliza como ayuda en el diagndstico de la infeccién por
chikungunya.

3. PRINCIPIO DEL METODO
El dispositivo Chorus Chikungunya IgM esta listo para su uso y
sirve para la deteccion de anticuerpos IgM anti-chikungunya en
los equipos Chorus y Chorus TRIO.
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La prueba estd basada en la técnica ELISA (Enzyme Linked
ImmunoSorbent Assay o ensayo por inmunoabsorcion ligado a
enzimas). El antigeno esta unido a la fase sélida.

Después de la incubacién con suero humano diluido, las
inmunoglobulinas especificas se unen al antigeno.

Después de varios lavados para eliminar las proteinas que no
hayan reaccionado, tiene lugar la incubacién con el conjugado,
compuesto por anticuerpos monoclonales anti-lgM humanos
conjugados con peroxidasa de rabano. El conjugado que no se
ha unido se elimina y se afiade el sustrato para la peroxidasa. El
color azul que se desarrolla es proporcional a la concentracion
de anticuerpos especificos presentes en la muestra de suero.
Los productos de un solo uso contienen todos los reactivos para
realizar la prueba cuando se utilizan con los equipos Chorus y
Chorus TRIO.

Los resultados se expresan en Index (OD muestra/OD cut-off).

4. PRECAUCIONES
SOLO PARA USO DIAGNOSTICO IN VITRO

Este kit contiene materiales de origen humano que han sido
testados y han dado una respuesta negativa a 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 garantia completa sobre la ausencia de agentes
infecciosos, cualquier material de origen humano debe ser
considerado potencialmente infeccioso. Al manipular
material de origen humano se deben seguir todas las
precauciones dictadas por las buenas practicas de
laboratorio.

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

Advertencias para la seguridad personal

1. No utilizar la pipeta con la boca.

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

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

4. Consultar la hoja de datos de seguridad (disponible en el
sitio web de DIESSE: www.diesse.it) para obtener toda la
informacion de seguridad de los reactivos contenidos en el
kit.

5. Para desinfectar los acidos neutralizados y otros residuos
liquidos, afiadir una cantidad de hipoclorito de sodio
suficiente para preparar una solucion con concentracién
minima del 1 %. Una sola exposicién a la solucion de
hipoclorito de sodio al 1 % de 30 minutos de duracion
deberia bastar para garantizar una desinfeccion eficaz.

6. El material potencialmente contaminado que se derrame
debera eliminarse de inmediato con papel absorbente y la
zona contaminada deberd descontaminarse antes de
seguir trabajando, por ejemplo, con una solucion de
hipoclorito de sodio al 1 %. Si hay &cido, no debera
utilizarse hipoclorito de sodio hasta que se haya secado la
zona.

Todos los materiales empleados para descontaminar la
zona en la que se hayan producido derrames accidentales,
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incluidos guantes, deberdn desecharse como si fuesen
residuos potencialmente infecciosos.

No utilizar el autoclave con materiales que contengan
hipoclorito de sodio.

Advertencias relacionadas con el analisis

Antes del uso, dejar los dispositivos que se vayan a utilizar a
temperatura ambiente (18-30 °C) durante al menos 30 minutos.
Usar el dispositivo en los 60 minutos siguientes.

1. Descartar los productos con sustrato (pocillo 4) de
color azul.

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

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

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

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

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

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

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

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

10. No utilizar muestras hemolizadas, lipémicas ni ictéricas con
una concentracion de interferentes superior a la probada
(ver las indicaciones que figuran en el capitulo
«Especificidad analiticay).

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

12. Comprobar que el equipo esté conectado al
tampon de lavado (ref. 83606)

5. COMPONENTES DEL KIT Y PREPARACION DE
LOS REACTIVOS

El contenido del kit es suficiente para realizar 36

determinaciones.

DISPOSITIVOS 6 envases de 6 unidades cada uno

Descripcion:

TOCOECE -

Posicion 8: Espacio disponible para etiqueta con cddigo de
barras

Posicion 7: Vacia

Posicion 6: POCILLO PARA MICROPLACA

Sensibilizado con antigeno nativo chikungunya

Posicion 5: POCILLO PARA MICROPLACA

No sensibilizado.

Posicion 4: SUSTRATO TMB

Contenido: Tetrametilbencidina en tampon citrato.

Posicion 3: DILUYENTE PARA MUESTRAS
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Contenido: Solucion proteica salina que contiene suero de cabra
IgG y Naranja de metilo al 0,0008 %.

Posicién 2: CONJUGADO

Contenido:  Anticuerpos monoclonales anti-lgM  humanos
marcados con peroxidasa de rabano, en solucién tampon fosfato
que contiene fenol al 0,05 % y Bronidox al 0,02 %.

Posicién 1: POCILLO VACIO

Donde se debe afadir la muestra del paciente.

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

CALIBRATOR| CALIBRADOR 1x0,175 ml

Contenido: Suero humano diluido que contiene anticuerpos IgM
anti-chikungunya, Tween-20 al 0,2 %, Proclin 300 al 0,1 % y
Naranja de metilo al 0,0008 %.

Liquido, listo para su uso.

CONTROL +| CONTROL POSITIVO 1x0,425 ml

Contenido: Suero humano diluido que contiene anticuerpos IgM
anti-chikungunya, Tween-20 al 0,2 %, Proclin 300 al 0,1 % y
Naranja de metilo al 0,0008 %.

Liquido, listo para su uso.

OTRO MATERIAL NECESARIO, PERO NO SUMINISTRADO:

e Equipos Chorus

o WASHING BUFFER REF] 83606

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS SAMPLE DILUENT/NEGATIVE CONTROL
83607

e Agua destilada o desionizada

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

e  Micropipetas que garanticen una obtencion precisa de
volumenes de 50-200 pl.

e  Guantes desechables

e Solucién de hipoclorito de sodio al 5 %

e Recipientes para la recogida de materiales potencialmente
infecciosos

6. MODO DE CONSERVACION Y ESTABILIDAD DE
LOS REACTIVOS

Los reactivos deben conservarse a 2/8 °C. Si la temperatura

de conservacion es incorrecta, habra que repetir la

calibracion y verificar que el resultado es correcto mediante

el suero de control (ver capitulo 9: Validacion de la prueba).

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

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

DISPOSITIVOS 8 semanas a 2/8 °C
CALIBRADOR 8 semanas a 2/8 °C
CONTROL POSITIVO 8 semanas a 2/8 °C
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7. TIPO DE MUESTRA Y CONSERVACION
La muestra consiste en suero obtenido de sangre extraida por
puncién venosa Yy debe manipularse siguiendo los
procedimientos estandar de laboratorio.
No se conocen las consecuencias del uso de otros liquidos
bioldgicos.
El suero fresco se puede conservar durante 4 dias a 2/8 °C; para
periodos de conservacion mas largos (de al menos 60 meses)
se puede congelar a -20 °C y se puede descongelar hasta 3
veces.
No conservar las muestras en congeladores con desescarche
automético. Después de descongelar la muestra, agitarla con
cuidado antes de su uso.
La inactivacion por calor puede conducir a resultados
incorrectos.

8. PROCEDIMIENTO
1. Abrir la bolsa (por el lado con el cierre a presion) y sacar
los dispositivos necesarios. Expulsar el aire de la bolsa y
cerrarla para conservar los dispositivos restantes.
2. Controlar el estado del dispositivo segun las indicaciones
incluidas en el capitulo 4, Advertencias relacionadas con
el analisis.
Realizar la calibracion en cada cambio de lote.
4.  Dispensar los siguientes volimenes en el pocillo n.° 1 de
cada dispositivo:

w

MUESTRA 50 pl/dispositivo
CALIBRADOR 50 pl/dispositivo
CONTROL POSITIVO 50 pl/dispositivo

5. Introducir los dispositivos en el equipo Chorus/Chorus
TRIO. Realizar la calibracién (si es necesario) y la prueba
como se indica en el Manual del Usuario del equipo.

9. VALIDACION DE LA PRUEBA
Utilizar el suero de control como se indica en el Manual del
usuario del equipo para verificar la validez de los resultados
obtenidos.
El rango de aceptabilidad se muestra en el certificado de control
de calidad adjunto.
Si el resultado del control positivo esta fuera del rango de
aceptabilidad, se debe repetir la calibracion.
Si el resultado del suero de control continlia estando fuera del
rango de aceptabilidad, ponerse en contacto con Scientific
Support.

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

10. INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS
El equipo Chorus/Chorus TRIO proporciona el resultado en
Index (OD muestra/OD cut-off).

La prueba del suero puede interpretarse de la siguiente manera:

POSITIVO: cuando el resultado es >1,2

NEGATIVO: cuando el resultado es <0,8
DUDOSO/EQUIVOCO: cuando el resultado esta comprendido
entre 0,8y 1,2
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En caso de resultado dudoso o equivoco se aconseja repetir la
prueba. Si el resultado sigue siendo dudoso o equivoco, repetir
la extraccion.

11. LIMITACIONES
El producto es para uso exclusivo de personal profesional de
laboratorio.
La prueba no es aplicable a muestras que no sean suero.
Todos los valores obtenidos deben interpretarse con atencion,
sin prescindir de otros indicadores del paciente.
Esta prueba no debe ser la Unica para determinar un diagnostico
clinico; el resultado obtenido debera evaluarse junto con los
datos del historial clinico del paciente y otros exdmenes
diagnosticos.

12. INTERVALO DE REFERENCIA
Los valores esperados en la poblacién normal, determinados
mediante el analisis de 120 sueros de donantes sanos, oscilaron
entre 0,1y 0,7 (Index).

13. ESPECIFICIDAD ANALITICA
Fueron analizadas 5 muestras (2 Negativas, 1 en Cut-Off y 2
Positivas) a las que se afadieron los siguientes factores
potencialmente interferentes:

Factor reumatoide (44 — 220 1U/ml)
Bilirrubina (4,5 mg/dl —45,0 mg/dL)
Triglicéridos (10 mg/dl — 150 mg/dI)
Hemoglobina (5 mg/ml — 30 mg/ml)

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

14. REACCIONES CRUZADAS
Se analizaron 79 muestras positivas para Dengue (30),
Citomegalovirus (10), Toxoplasma (10), Rubéola (9) y virus de
Epstein-Barr (20).

No se encontraron reacciones cruzadas significativas para
Citomegalovirus, Toxoplasma y Rubéola.

El virus del dengue (con 3 muestras positivas y 2
dudosas/equivalentes) y el virus de Epstein-Barr (con 2
muestras positivas y 3 dudosal/equivalente) pueden reaccionar
de forma cruzada.

15. ESTUDIOS COMPARATIVOS
En una prueba interna se analizaron 138 muestras con el kit
Diesse y con otro kit.
Los datos se resumen en la siguiente tabla:

Referencia
+ - Total
+ 37 1 38
Diesse - 1 99 100
Total 38 100 138

Porcentaje de concordancia positiva (~Sensibilidad
diagnéstica):

97,4 % Clos %: 86,4-99,5

Porcentaje de concordancia negativa (~Especificidad
diagnéstica): 99,0 % Clgs %: 94,5-99,8
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Valor predictivo positivo (VPP): 97,4 % Clos %: 94,5-100,0
Valor predictivo negativo (VPN): 99,0 % Clos %: 97,3-100,0

El grado de concordancia entre ambos métodos es 6ptimo con
un valor K (Coeficiente de Cohen) de 0,98.

En una prueba externa se analizaron 34 muestras con el kit
Diesse y con otro kit comercial.
Los datos se resumen en la siguiente tabla:

Referencia
+ - Total
+ 18 0 18
Diesse - 0 16 16
Total 18 16 34

Porcentaje de concordancia positiva (~Sensibilidad
diagndstica): 100,0 % Clos o: 82,4 — 99,8

Porcentaje de concordancia negativa (~Especificidad
diagnostica):  100,0 % Clos %: 80,6 — 99,7

Valor predictivo positivo (VPP): 100,0 % Clss %: 100,0-100,0
Valor predictivo negativo (VPN): 100,0 % Clss %: 100,0-100,0

El grado de concordancia entre ambos métodos es 6ptimo
con un valor K (Coeficiente de Cohen) de 1,00.

16. PRECISION Y REPRODUCIBILIDAD

Muestra Intra-ensayo
Media (Index) CV %
1 38 12,9
2 55 9,1
3 37 84
4 0,6 -
Entre ensayos
Muestra Media (index) V%
1 34 59
2 5,0 9,0
3 33 14,2
4 0,8 10,0
Entre lotes Entre equipos
Muestra Media Media
(Index) V% (Index) Cvh
1 3,1 12,9 34 10,0
2 4,6 13,0 5,1 12,9
3 41 6,3 36 14,7
4 05 18,0 0,7 14,3

*Artefacto debido al conocido efecto de Variacion del
Coeficiente que se vuelve extremadamente sensible a los
cambios (incluso a los més pequefios) cuando el valor
promedio esta cerca de cero.

17. BIBLIOGRAFIA

1. https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/chikungunya

2. Johnson B.W. et All. Laboratory Diagnosis of Chikungunya
Virus Infections and Commercial Sources for Diagnostic
Assays, The Journal of Infectious Diseases, 2016:2146

(Suppl 5).

ES 17/22

3. Chelluboina S. et All., Persistence of antibody response in
chikungunya,  VirusDis.  (July-September ~ 2019)
30(3):469-473

4.  Pierro A. et All. Persistence of anti-chikungunya virus—
specific antibodies in a cohort of patients followed from the
acute phase of infection after the 2007 outbreak in Italy,
New Microbe and New Infect 2015; 7: 23-25

5. Grivard P et All. Molecular and serological diagnosis of
Chikungunya virus infection, Pathologie Biologie, Volume
55, Issue 10, December 2007, Pages 490-494.

18. NOTIFICACION DE INCIDENTES
Si se ha producido un incidente grave en relacion con este
dispositivo en el territorio de la Unién Europea, rogamos lo
comunique sin demora al fabricante y a la autoridad competente
de su Estado miembro.
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INSTRUCOES DE UTILIZAGAO

CHORUS
Chikungunya IgM

Apenas para uso diagndstico in vitro

1. USO PRETENDIDO
O produto Chorus Chikungunya IgM é um kit imunolégico para a
detegéo qualitativa automatizada de anticorpos da classe IgM a
Chikungunya.
O teste é realizado em soro humano, utilizando um dispositivo
de uso unico ligado aos instrumentos Chorus e Chorus TRIO.
O kit destina-se a detetar a exposicdo a infegdo por
Chikungunya como auxiliar no seu diagndstico.
S6 deve ser utilizado por pessoal profissional de laboratorio.

2. INTRODUGAO
A Chikungunya é uma doenga viral transmitida por mosquitos
causada por um virus RNA pertencente ao género dos alfavirus
da familia Togaviridae.
O virus Chikungunya é transmitido entre humanos através da
picada de Aedes aegypti e Aedes albopictus (mosquito tigre).
O aparecimento da doenga ocorre geralmente 4-8 dias (mas
pode variar entre 2 a 12 dias) ap6s a picada do mosquito
infetado.
A Chikungunya caracteriza-se por um inicio subito de febre,
muitas vezes acompanhada de dores articulares, que
normalmente duram alguns dias mas podem durar semanas,
meses ou mesmo anos. O virus pode causar doencgas agudas,
subagudas ou cronicas. Outros sinais e sintomas comuns
incluem dor muscular, inchago das articulagdes, dores de
cabega, nduseas, fadiga e erupgdes cutaneas.
Os sintomas em individuos infetados sdo geralmente ligeiros e
a infegdo pode passar despercebida ou pode ser mal
diagnosticada. Foram relatados casos ocasionais de
complicagdes oftalmologicas, neuroldgicas, gastrointestinais e
cardiacas.
A semelhanga clinica da Chikungunya com outras infe¢des por
arbovirus (em particular Dengue e Zika) torna dificil o
diagnéstico com base apenas nos sintomas clinicos.
O diagnostico pode ser realizado diretamente através da
detecado da presenga do virus ou indiretamente através de testes
seroldgicos, tais como o ensaio de imunoabsorgao enzimatica
(ELISA) para a determinagdo dos anticorpos IgM e 1gG anti-
chikungunya.
Como o produto Chorus Chikungunya IgM destina-se a
determinar a presenca de anticorpos anti-Chikungunya IgM
especificos no soro do doente, o dispositivo é utilizado como
auxiliar no diagnostico da infe¢éo por Chikungunya.

3. PRINCIPIO DO METODO
O dispositivo Chorus Chikungunya IgM estd pronto a ser
utilizado para a detegéo de anticorpos IgM anti-Chikungunya nos
instrumentos Chorus/Chorus TRIO.
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O teste baseia-se no principio ELISA (Enzyme Linked
ImmunoSorbent Assay). O antigénio liga-se a fase solida.

As imunoglobulinas especificas s&o ligadas ao antigénio apés a
incubagao com soro humano diluido.

Apbs lavagens para eliminar as proteinas que ndo tenham
reagido, realiza-se a incubagéo com o conjugado composto por
anticorpos monoclonais anti-igM humanos conjugados com
peroxidase de rabano. Elimina-se o conjugado ndo ligado e
adiciona-se 0 substrato para a peroxidase. A cor azul que se
forma é proporcional a concentragdo de anticorpos especificos
presentes no soro analisado.

Os dispositivos descartaveis contém todos os reagentes para
efetuar o teste quando aplicados aos instrumentos
Chorus/Chorus TRIO.

Os resultados sdo expressos em Indice (OD amostra/OD cut-
off).

4. PRECAUGOES
APENAS PARA USO DIAGNOSTICO IN VITRO

Este kit contém materiais de origem humana testados e
deram uma resposta negativa quer para identificagdo de
HBsAg quer para os anticorpos anti-VIH 1, anti-VIH 2 e anti-
VHC. Dado que nenhum teste de diagnéstico pode oferecer
garantia total de auséncia de agentes infeciosos, qualquer
material de origem humana deve ser considerado
potencialmente infeccioso. Seguir todas as precaugdes
normalmente adotadas na pratica laboratorial a0 manusear
material de origem humana.

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

Adverténcias para a seguranca individual

1. Nao pipetar com a boca.

2. Usar luvas descartaveis e protecdo para os olhos ao
manusear as amostras.

3. Lavar muito bem as maos ap6s colocagao dos dispositivos
no instrumento Chorus/Chorus TRIO.

4. Consultar a respetiva ficha de seguranga (disponivel no site
da DIESSE: www.diesse.it) para todas as informagdes de
seguranga dos reagentes presentes no kit.

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

6. Eventuais derramamentos de material potencialmente

infetado tém de ser imediatamente removidos com papel
absorvente, sendo também necessério descontaminar a
area poluida com hipoclorito de s6dio a 1%, por exemplo,
antes de prosseguir o trabalho. Se houver algum acido
presente, o hipoclorito de sodio ndo deve ser usado antes
da referida area estar seca.
Todos os materiais utilizados para descontaminar
eventuais derramamentos acidentais, incluindo luvas,
devem ser eliminados como residuos potencialmente
infetados.
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N&o meter na autoclave material que contenha hipoclorito
de sodio.

Adverténcias analiticas

Antes da utilizagdo, levar os invélucros com os dispositivos a
utilizar até a temperatura ambiente (18-30 °C) durante pelo
menos 30 minutos.

Utilizar o dispositivo dentro de 60 minutos.

1. Eliminar os dispositivos com substrato (po¢o 4) azul.
Ao adicionar a amostra no pogo, assegurar-se de que fica
perfeitamente distribuida no fundo.

3. Verificar a presenga efetiva de reagentes no dispositivo e a
integridade deste Ultimo. N&o utilizar dispositivos que, apds
verificagdo visual, revelem auséncia de algum reagente
elou presenga de objetos estranhos no pogo de reagao.

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

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

6. Néo alterar o cddigo de barras aplicado na pega do
dispositivo, para que o instrumento o possa ler
corretamente.

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

8. Cddigos de barras imperfeitos poderao ser introduzidos no
instrumento manualmente (ver Manual de operagéo).

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

10. Na&o utilizar amostras hemolisadas, lipémicas, ictéricas com
maior concentragdo de interferentes do que as testadas (de
acordo com as indicagdes do capitulo “Especificidade
analitica”).

11. N&o utilizar o dispositivo ap6s o prazo de validade

12. Verificar se o instrumento tem ligagao
estabelecida com a Washing Buffer (Ref. 83606)

5. COMPOSIGAO DO KIT E PREPARAGAO DOS
REAGENTES
O kit é suficiente para 36 determinagdes

DISPOSITIVOS 6 embalagens com 6 dispositivos cada
uma

Descricao:

TOCEECEY -

Posigéo 8: Espaco disponivel para rétulo com cédigo de barras
Posicao 7: Vazia

Posigédo 6: POCO PARA MICROPLACA

Sensibilizado com o antigénio Chikungunya

Posicao 5: POCO PARA MICROPLACA

N&o sensibilizado.

Posicao 4. SUBSTRATO TMB

Conteldo: Tetrametilbenzidina em tampéo citrato

Posicao 3: DILUENTE PARA AS AMOSTRAS
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Conteudo: Solugéo proteica salina contendo soro de cabra IgG
e Alaranjado de metilo 0,0008%.

Posig¢ao 2: CONJUGADO

Conteldo: anticorpos monoclonais anti-lgG humano marcado
com peroxidase de rabano, em solugdo tampdo de fosfato
contendo fenol 0,05% e Bronidox 0,02%.

Posigao 1: POCO VAZIO

Onde a amostra do doente deve ser acrescentada

Uso: equilibrar um invélucro a temperatura ambiente, abrir o
involucro e retirar os dispositivos necessarios. Repor 0s
restantes dentro do invélucro que contém gel de silica, expulsar
o ar e selar exercendo presséo sobre o fecho. Conservar a 2/8
°C.

CALIBRATOR | CALIBRADOR 1x0,175 ml

Conteldo: Soro humano diluido contendo anticorpos IgM anti-
Chikungunya, Tween-20 0,2%, Proclin 300 0,1% e Alaranjado
de metilo 0,0008%.

Liquido, pronto a usar.

CONTROL +|CONTROLO POSITIVO 1 x 0,425 ml

Conteldo: Soro humano diluido contendo anticorpos IgM anti-
Chikungunya, Tween-20 0,2%, Proclin 300 0,1% e Alaranjado
de metilo 0,0008%.

Liquido, pronto a usar.

OUTRO MATERIAL NECESSARIO, MAS NAO FORNECIDO:

e Instrumentos Chorus

o  WASHING BUFFER REF] 83606

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS SAMPLE DILUENT/NEGATIVE CONTROL
83607

e Agua destilada ou desionizada
Vidro normal de laboratério: provetas, tubos, etc..
Micropipetas que permitam recolher rigorosamente
volumes de 50-200 pl.

e  Luvas descartaveis

e  Solugéo de hipoclorito de sddio a 5%

e Recipientes para recolher materiais potencialmente
infetados

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

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

Apds abertura os reagentes tém estabilidade limitada:

DISPOSITIVOS 8 semanas a 2/8 °C
CALIBRADOR 8 semanas a 2/8 °C
CONTROLO POSITIVO 8 semanas a 2/8 °C
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7. TIPO DE AMOSTRAS E CONSERVAGAO
A amostra é representado por soro, obtido de sangue recolhido
das veias e manuseado de acordo com os procedimentos
standard de laboratdrio.
N&o sdo conhecidas as consequéncias provocadas pelo uso de
outros liquidos biologicos.
O soro fresco pode ser mantido durante 4 dias a 2/8 °C, ou
durante periodos de conservagdo mais longos, congelado a -20
°C (durante pelo menos 60 meses), e pode ser descongelado
um maximo de 3 vezes.
N&o armazenar amostras em congeladores no frost. Apds a
descongelagdo, agitar a amostra com cuidado antes da
utilizagéo.
A inativag&o por calor pode levar a resultados errados.

8. PROCEDIMENTO

1. Abrir o invélucro (do lado que contém o fecho de presséo),
retirar 0 numero necessario de dispositivos e selar os
restantes no saco depois de retirar o ar.

2. Verificar o estado do dispositivo segundo as indicagdes

dadas no capitulo 4 Adverténcias Analiticas.

Em cada mudanca de lote, efetuar a calibrago.

4.  Distribuir os seguintes volumes no pogo n.° 1 de cada

e

dispositivo:
AMOSTRA 50 pl/dispositivo
CALIBRADOR 50 pl/dispositivo

CONTROLO POSITIVO 50 pl/dispositivo

5. Introduzir os dispositivos no instrumento Chorus/Chorus
TRIO. Proceder a calibragéo (se necessario) e realizar o
teste como indicado no Manual do Utilizador do
instrumento.

9. VALIDAGAO DO TESTE
Utilizar o soro de controlo para verificar que os resultados
obtidos estdo corretos, tal como indicado no Manual do
Utilizador do instrumento par verificar a validade dos resultados
obtidos.
O interalo de aceitabilidade pode ser encontrado no certificado
de controlo de qualidade anexo.
Se o resultado do controlo positivo estiver fora do intervalo de
aceitabilidade, a calibragao deve ser repetida.
Se o resultado do soro de controlo continuar a estar fora do
intervalo de aceitabilidade, contactar a Assisténcia Cientifica.

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

10. INTERPRETAQI\O DOS RESULTADOS
Q instrumento Chorus/Chorus TRIO fornece o resultado em
Indice (OD amostra/OD Cut-off).

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

POSITIVO: quando o resultado for >1,2
NEGATIVO: guando o resultado for <0,8
DUBIO/EQUIVOCO: quando o resultado estiver entre 0,8 e 1,2

Se o resultado for dubio/equivoco, repetir o teste. Se o resultado
continuar dibio/equivoco, repetir a colheita.
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11. LIMITAGOES
O produto sé deve ser utilizado por pessoal profissional de
laboratério.
O teste ndo ¢ aplicavel a amostras difenretes do soro.
Todos os valores obtidos necessitam de uma interpretagéo
cuidadosa que n&o prescinda de outros indicadores relativos ao
mesmo doente.
O teste, de facto, por si s6 ndo pode ser utilizado para um
diagnéstico clinico definitivo. O resultado do teste devera ser
sempre avaliado em conjunto com a histéria clinica do doente
el/ou com outros procedimentos diagndsticos.

12. INTERVALO DE REFERENCIA
Entre a populagdo normal, os valores esperados, determinados
pelo exame de 120 soros de doadores saudaveis, situavam-se
entre 0,1 e 0,7 (indice).

13. ESPECIFICIDADE ANALITICA
Foram testadas 5 amostras (2 Negativas, 1 a Cut-Off e 2
Positivas) as quais foram adicionados os seguintes fatores
potencialmente nterferentes:
Fator Reumatoide (44-220 [U/ml)
Bilirrubina (4,5 mg/dl —45,0 mg/dL)
Triglicéridos (10 mg/dl — 150 mg/dl)
Hemoglobina (5 mg/ml - 30 mg/ml)

A presenga na amostra de soro das substancias interferentes
acima referidas néo afeta o resultado do teste.

14. REATIVIDADE CRUZADA
Foram testadas 79 amostras positivas para os virus da Dengue
(30), Citomeglaovirus (10), Toxoplasmose (10), Rubéola (9) e
Epstein-Barr (20).

N&o foram detetadas reagbes cruzadas significativas para
Citomegalovirus, Toxoplasmose e Rubéola.

O virus da dengue (com 3 amostras positivas e 2
dubias/equivalentes) e o virus Epstein-Barr (com 2 amostras
positivas e 3 dubia/equivalente) poderiam dar reagbes cruzadas.

15. ESTUDOS DE COMPARAGAO
Numa experimentacdo interna foram testadas 138 amostras
com o kit Diesse e com outro kit.
Os dados estdo resumidos na tabela seguinte:

Referéncia
+ - Total
+ 37 1 38
Diesse - 1 99 100
Total 38 100 138

Percent Positive Agreement (~Sensibilidade de diagnostico):
97,4% Close: 86.4-99.5

Percent Negative Agreement: (~Especificidade de diagnéstico):
99,0% Closw: 94.5-99.8

Valor Preditivo Positivo (VPP): 97,4% Clgs%: 94.5-100.0

Valor Preditivo Negativo (VPN): 99,0% Clos%: 97.3-100.0

O grau de concordéancia entre os dois métodos é étimo com valor
de K (Coeficiente de Cohen) igual a 0,98.
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Numa experimentag&o externa foram testadas 34 amostras com
o kit Diesse e com outro kit comercializado.
Os dados estéo resumidos na tabela seguinte:

Referéncia
+ - Total
+ 18 0 18
Diesse - 0 16 16
Total 18 16 34

Percent Positive Agreement (~Sensibilidade de diagnéstico):
100.0% Clos: 82,4 — 99,8

Percent Negative Agreement: (~Especificidade de diagnéstico):
100.0% Clss: 80,6 — 99,7

Valor Preditivo Positivo (VPP): 100.0% Cless: 100,0-100,0
Valor Preditivo Negativo (VPN): 100.0% Clos: 100,0-100,0

O grau de concordancia entre os dois métodos é 6timo
com valor de K (Coeficiente de Cohen) igual a 1,00.

16. PRECISAO E REPETIBILIDADE

Amostra T .Dentro da do
Média (Indice) CV%
1 38 12,9
2 55 9,1
3 37 84
4 0,6 -
Amostra . Entre sessoes
Média (Indice) CV%
1 34 59
2 5,0 9,0
3 33 14,2
4 0,8 10,0
Entre lotes Entre instrumentos
Amostra Média Média
(indice) Cv (indice) CV¥%
1 31 12,9 34 10,0
2 46 13,0 51 12,9
3 4,1 6,3 3.6 14,7
4 05 18.0* 0,7 14,3

*Artefato resultante do conhecido efeito de Variagdo do
Coeficiente que se torna extremamente sensivel a
variagdes (mesmo muito pequenas) quando o valor médio
esta préximo de zero.
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18. COMUNICAGAO DE INCIDENTES
Se tiver ocorrido um acidente grave relacionado com este
dispositivo no territério de mercado da Unido Europeia,
agradecemos que seja comunicado sem demora ao fabricante e
a autoridade competente do Estado Membro.
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EN | In Vitro D|agnlost_|c Medlcgl Deype I FR | Dispositif médical de diagnostic in vitro
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C € . o EL | Znupavon ouppopowono CE
Im Marcatura CE di conformita PT | Marcagdo CE de conformidade
CS | Oznageni shody CE
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