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ISTRUZIONI PER L'USO

CHORUS
ANTI-CCP

Per la determinazione semiquantitativa degli
anticorpi IgG anti-CCP

Solo per uso diagnostico in vitro

1. UTILIZZAZIONE

Metodo immunoenzimatico per la determinazione
semiquantitativa degli anticorpi IgG anti-peptide ciclico
citrullinato (anti-CCP) nel siero umano con dispositivo
monouso applicato agli strumenti Chorus e Chorus TRIO.

2. INTRODUZIONE

L’ Artrite Reumatoide (RA) rappresenta la piu comune malattia
infiammatoria delle articolazioni, con una prevalenza cha varia
tralo 0.5% e I' 1% a livello mondiale.

Gli anticorpi diretti verso il peptide ciclico citrullinato (anti-CCP)
sono altamente specifici per I'Artrite Reumatoide (RA) ; la loro
determinazione ¢ stata introdotta tra i criteri classificativi (ACR :
American College of Rheumatolgy) e diagnostici della malattia

3. PRINCIPIO DEL METODO

Il dispositivo anti-CCP & pronto all'uso per la determinazione
degli anticorpi anti-CCP, negli strumenti CHORUS.

Il test si basa sul principio ELISA.

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
anti-immunoglobuline umane coniugate con perossidasi di
rafano.

Si elimina il coniugato che non si & legato e si aggiunge il
substratoTMB.

Il colore che si sviluppa € proporzionale alla concentrazione
degli anticorpi specifici presenti nel siero in esame.

| dispositivi monouso contengono tutti i reagenti per eseguire il
test negli strumenti Chorus.

4. PRECAUZIONI

SOLO PER USO DIAGNOSTICO IN VITRO.
Questo kit contiene materiali di origine umana che sono
stati testati e trovati negativi con test approvati dall'FDA

sia per la ricerca di HBsAg che per quella degli anticorpi
anti-HIV-1, anti-HIV-2 ed anti-HCV. Poiché nessun test
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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 leggi vigenti.

Avvertenze per la sicurezza personale

1. Non pipettare con la bocca.

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

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

4. | seguenti reagenti contengono concentrazioni basse di
sostanze dannose o irritanti:

a) Il coniugato contiene fenolo

b) Il substrato € acido

Se un reagente viene a contatto con la pelle o con gli
occhi, lavare abbondantemente con acqua.

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

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

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

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

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

3. Controllare I'effettiva presenza dei reagenti nel dispositivo
e la integrita 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 'Uso e il
Manuale dello strumento.

5. Controllare che lo strumento Chorus sia impostato
correttamente (vedi Manuale d’'uso Chorus).
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6. Non alterare il codice a barre posto sulla impugnatura del
device al fine di permetterne la corretta lettura da
parte dello strumento.

7. Evitare luso di congelatori auto sbrinanti per la
conservazione dei campioni.

8. Codici a barre difettosi possono essere inseriti
manualmente nello strumento.

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

10. Pud essere fonte di errori 'uso di campioni fortemente
emolizzati, o campioni che presentano inquinamento
microbico.

11. Prima di inserire il dispositivo sullo strumento Chorus
accertarsi che il pozzetto di reazione non contenga corpi
estranei.

12. Pipettare il siero in esame (50 pl) nel pozzetto 1 del
dispositivo (vedi figura).

13. Non utilizzare il dispositivo dopo la data di scadenza

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

5. COMPOSIZIONE DEL KIT E PREPARAZIONE DEI
REAGENTI

Il kit & sufficiente per 36 determinazioni (REF| 86094).
Il kit & sufficiente per 12 determinazioni (REF| 86094/12).

DISPOSITIVI

6 confezioni da 6 dispositivi ciascuna (REF| 86094).
2 confezioni da 6 dispositivi ciascuna (REF| 86094/12).

Descrizione:

1OOOEEEE]| -

Posizione 8: Spazio disponibile per etichetta con codice a
barre

Posizione 7: Vuota

Posizione 6: POZZETTO DI MICROPIASTRA

Sensibilizzato con peptidi sintetici altamente purificati
contenenti residui di citrullina

Posizione 5: POZZETTO DI MICROPIASTRA

Non sensibilizzato.

Posizione 4;: SUBSTRATO TMB

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

Posizione 3: DILUENTE PER | CAMPIONI

Contenuto: soluzione proteica salina contenente Proclin (0.1%)
Posizione 2: CONIUGATO

Contenuto: anticorpi monoclonali anti-IgG umane marcati con
perossidasi, in soluzione tampone fosfato contenente fenolo
0.05% e Bronidox 0.02%.

Posizione 1: POZZETTO VUOTO

Dove l'utilizzatore deve dispensare il siero non diluito.
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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 l'aria e sigillare
premendo sulla chiusura. Conservare a 2/8°C.

CALIBRATOR| CALIBRATORE 1x0.175 ml
Contenuto: Siero umano diluito pronto all'uso.
CONTROL +| CONTROLLO POSITIVO 1x0.425 ml

Contenuto: Siero umano diluito pronto all'uso.

ALTRO MATERIALE RICHIESTO, MA NON FORNITO
e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2000 |REF| 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT
83607

o 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

o Contenitori per la raccolta di materiali potenzialmente
infetti

6. MODALITA’ DI CONSERVAZIONE E STABILITA’ DEI
REAGENTI

| reagenti devono essere conservati a 2/8°C. Nel caso di
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:

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 tipo di 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. Il campione puo
subire fino ad un massimo di 3 scongelamenti. Evitare l'uso di
congelatori auto sbrinanti per la conservazione dei campioni.
Dopo scongelamento agitare con cura il campione prima del
dosaggio. L'inattivazione al calore pud fornire risultati erronei.
La qualita del campione pud essere seriamente influenzata
dalla contaminazione microbica che pud portare a risultati
erronei.

Rif. 10-09/290-C IFU 86094 - 86094/12 - Ed. 21.12.2017



Campioni fortemente lipemici, itterici o inquinati non possono
essere utilizzati.
Il test non € applicabile a plasma umano.

8. PROCEDIMENTO

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

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

3. Dispensare nel pozzetto n°1 di ciascun dispositivo 50 pl di
siero non diluito da analizzare, ad ogni cambio di lotto
utilizzare un dispositivo per il calibratore.

4. Introdurre i dispositivi sullo strumento Chorus. 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 ha un valore fuori dal limite di
accettabilita occorre effettuare nuovamente la calibrazione. |
risultati precedenti verranno corretti automaticamente.

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

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

10. INTERPRETAZIONE DEL TEST

Lo strumento Chorus fornisce un risultato in unita arbitrarie
(AU/ml) calcolate in base ad un grafico lotto-dipendente
memorizzato nello strumento.

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

POSITIVO: quando il risultato & > 18.0 AU/ml

NEGATIVO: quando il risultato & < 12.0 AU/ml
DUBBIO/EQUIVOCO: quando il risultato € compreso fra 12.0 e
18.0 AU/ml

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

11. LIMITAZIONI DEL TEST

Tutti i risultati positivi necessitano di una attenta
interpretazione.

Il test non puo essere utilizzato da solo per una diagnosi clinica.
Un risultato negativo non preclude la eventualita di malattia.

Il risultato del test deve essere valutato insieme a dati
provenienti dallanamnesi del paziente e/o da altre indagini
diagnostiche.

12. RANGE DI CALIBRAZIONE
Range di calibrazione 3.0-300 AU/ml.
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Per campioni >300AU/ml ripetere il test prediluendo il campione
in Negative Control/Sample Diluent (PF83607- non fornito con il
kit).

13. SPECIFICITA’ ANALITICA
Sono stati testati 5 campioni ai quali sono stati aggiunti i
seguenti interferenti potenziali:

Fattore Reumatoide (44-220 Ul/ml)
Bilirubina (4.5-45 mg/dI)

Trigliceridi (10-250 mg/dl)
Emoglobina (5-30 mg/ml)

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

14. CROSS-REATTIVI
Son stati testati 232 sieri provenienti dalla sieroteca con
caratterizzazione clinica riportata nella tabella seguente:

Gruppo di n° TOT Neg< | Dub12- | Pos>
campioni 12AU/ml | 18 AU/ml | 18AU/mlI
Donatori Sani 90 88 0 2
Campioni 58 58 0 0
Routine
ANA 14 13 0 1
Tiroiditi 20 20 0 0
Rosollla. IgM 5 5 0 0
Positivi
Leglongl!a_IgM 4 4 0 0
Positivi
Chlamydia 5 5 0 0
Positivi
Salmonella 3 3 0 0
Positivi
Toxoplasma g.
IgM Positivi 6 6 0 0
Mycoplasma p.
IgM Positivi S ’ 0 0
Antl-strepﬁo_llsma 3 3 0 0
Positivi
EBV IgM Positivi 4 4 0 0
Parvow.rlfs.IgM 5 5 0 0
Positivi
LUE IgM Reattivi 6 5 1 0

La specificita clinica risulta essere :

Donatori Sani 88/90 = 97.8% (Close: 92.3-99.4%)
Campioni Routine 58/58 = 100% (Clos%: 93.8-100%)
Malattie autoimmuni 33/34 = 97.1%(Clos: 85.1-99.5%)
Malattie Infettive 50/50 = 100% (Clos%: 92.7-100%)

15. STUDI DI COMPARAZIONE

174 campioni sono stati testati con un kit Diesse ed un kit della
concorrenza.

| dati sono riportati nella tabella seguente:
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Riferimento
+ - Totale
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Totale 81 93 174

Percent Positive Agreement (~Sensibilita Diagnostica):88.9%
Clos%: 80.2 - 94.0

Percent Negative Agreement: (~Specificita Diagnostica):
97.8% Clgss: 92.5 - 99.4

Il grado di concordanza tra i due metodi risulta essere ottimo
con un valore di K (Costante di Cohen) di 0.88.

16. PRECISIONE E RIPETIBILITA’

All’interno della seduta Tra sedute
mpion ; ;
renpene (Xﬁz::) CV% (Xﬁﬂﬁ) CV¥%
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 2.5 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 58 15.8 11.5
6 8.1 5.6 75 12.8
Tra lotti Tra strumenti
mpion i i
empene (/“\"Sf’,lﬁ) CV% (Xﬁ?rlr:) CV%
1 63.3 3.3 63.3 3.5
2 25.2 7.6 25.2 71
3 25.5 7.7 255 74
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 71
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INSTRUCTIONS FOR USE

CHORUS
ANTI-CCP

For the semiquantitative determination of IgG
antibodies anti-CCP

For In Vitro Diagnostic Use Only

1. INTENDED USE

Immunoenzymatic method for the semiquantitative
determination of IgG class antibodies against cyclic
citrullinated peptide (anti-CCP) in human serum, using a
disposable device applied on the chorus and Chorus TRIO
instruments.

2. INTRODUCTION

Rheumatoid Arthritis (RA) is the most common inflammatory
joints disease with a prevalence ranging between 0.5% and 1%
worldwide.

Antibodies against cyclic citrullinated peptide (anti-CCP) are
highly specific for Rheumatoid Arthritis (RA) and their detection
is one of the ACR-criteria for classification of RA (ACR:
American College of Rheumatology) .

3. PRINCIPLE OF THE METHOD

The anti-CCP device is ready to use for the detection of
antibodies against CCP in the CHORUS 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.

After washing to eliminate the proteins which have not reacted,
incubation is performed with the conjugate, composed of anti-
human immunoglobulins  conjugated to horse radish
peroxidase.

The unbound conjugate is eliminated and the TMB substrate is
added.

The 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 in the Chorus instruments.

4. WARNINGS AND PRECAUTIONS
FOR IN VITRO DIAGNOSTIC USE ONLY

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

4. The following reagents contain low concentrations of
harmful or irritant substances:

a) The conjugate contains phenol

b) The substrate is acid
If any of the reagents come into contact with the skin or
eyes, wash the area extensively with water.

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, 1.0%
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. Adding the sample into the well verify that it is perfectly
distributed on the bottom.

3. Check for the presence of the reagents in the device and
that the device is not damaged; do not use devices which
are lacking a reagent.

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

8. Defective barcodes can be inserted manually in the
instrument.

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

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

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

12. Pipette the test serum (50 pl) in well 1 of the device (see
figure).

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

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

5. KIT COMPOSITION AND REAGENT PREPARATION
The kit is sufficient for 36 tests (REF| 86094).
The kit is sufficient for 12 tests. (REF] 86094/12).

DEVICES

6 packages each containing 6 devices (REF| 86094).
2 packages each containing 6 devices (REF| 86094/12).

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

Position 7: Empty

Position 6: MICROPLATE WELL coated with highly purified
synthetic peptides containing citrulline residues

Position 5: Uncoated MICROPLATE WELL

Position 4;: TMB SUBSTRATE

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

Position 3: SAMPLE DILUENT

Contents: saline proteic solution with Proclin (0.1%)

Positon 2: CONJUGATE

Contents; anti-human IgG monoclonal antibodies labeled with
horse radish peroxidase, in phosphate buffer containing phenol
0.05% and Bronidox 0.02%.

Position 1: EMPTY WELL

in which undiluted serum must 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

Contents: Diluted human serum, ready for use.

1x0.175 ml
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CONTROL +| POSITIVE CONTROL

Contents: Diluted human serum, ready for use.

MATERIALS REQUIRED BUT NOT PROVIDED

e WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

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 etc.

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

1x0.425 ml

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. 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.  Heat-inactivation can rise to
erroneous results. 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
cannot be used.

The test cannot be applied to plasma.

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.

3. Dispense (add) 50 pl of undiluted test serum in well no. 1 of
each device; at each change of batch, use a device for the
calibrator.

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

Use the 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 control serum has a
value outside the acceptable range, the calibration must be
repeated. The previous results will be automatically corrected.

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

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

10. INTERPRETATION OF THE RESULTS

The Chorus instrument expresses the result in AU/ml calculated
on the basis of a lot-dependent graph stored in the instrument.
The results can be interpreted as follows:

POSITIVE: when the concentration in the sample is > 18 AU/ml
NEGATIVE: when the concentration in the sample is < 12
AU/ml.

DOUBTFUL/EQUIVOCAL: when the concentration in the
sample is between 12 and 18 AU/ml

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

11. LIMITATIONS

All the positive results require careful interpretation.

The test can not be used alone for a clinical diagnosis. A
negative result does not preclude the possibility of disease.

The test result should be evaluated together with the patient
history and other clinical diagnostic evaluation.

12. CALIBRATION RANGE

Calibration range of 3.0-300 AU/ml.

For samples > 300AU/mI retest the diluted sample in the
Negative Control/Sample Diluent (PF83607-not supplied with
the kit).

13.ANALITICAL SPECIFICITY
5 samples were spiked with the following potentially interfering
factors and then tested:

Rheumatoid factor (44-220 1U/ml)
Bilirubin (4.5-45 mg/dI)
Triglycerides (10-250 mg/dI)
Hemoglobin (5-30 mg/ml)

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

14. CROSS REACTION
232 samples from the sera collection were tested, their clinical
characteristics are listed in the following table:

EN 8/34

° Neg< | Dub12- | Pos>
Samples Group | n°TOT | 157 Uijmi | 18 AU/mI | 18AU/MI
Healthy Donors 90 88 0 2
Routine samples 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Thyroiditis 20 20 0 0
Rubelllal IigM 5 5 0 0
Positive
Leglongl!a IigM 4 4 0 0
Positive
Chlamydla 5 5 0 0
Positive
Salmtl)r.lella 3 3 0 0
Positive
Toxoplasma g.
IgM Positive 6 6 0 0
Mycoplasma p.
IgM Positive ; ; 0 0
Antl-strgptolysm 3 3 0 0
Positive
EBV IgM Positive 4 4 0 0
Parvow.rys IgM 5 5 0 0
Positive
LUE IgM
Reactive 6 5 L 0

The clinical specificity is:

Healthy Donors 88/90 = 97.8% (Close: 92.3-99.4%)
Routine Samples 58/58 = 100% (Clos%: 93.8-100%)
Autoimmune Disease 33/34 = 97.1%(Clos%: 85.1-99.5%)
Infectious Disease 50/50 = 100% (Clos%: 92.7-100%)

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

Reference
+ - Tot.
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Tot. 81 93 174

Percent Positive Agreement (~Diagnostic Sensitivity):88.9%
Close: 80.2 -94.0
Percent Negative Agreement: (~Diagnostic Specificity): 97.8%
Closy: 92.5-99.4

The agreement between the two methods is high with a
Cohen’s Kappa of 0.88.
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16.PRECISION AND REPEATIBILITY

Within run Between run
R I e s
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 25 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 58 15.8 11.5
6 8.1 5.6 7.5 12.8
Between lots Between Instruments
] | o | e | on
1 63.3 3.3 63.3 3.5
2 25.2 7.6 25.2 7.1
3 255 7.7 255 7.4
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 7.1

17. REFERENCES
1.

The use of citrullinated peptides and proteins for the
diagnosis of rheumatoid arthritis Ger JM Pruijnet et
al., Arthritis Research & Therapy 2010, 12:203
Citrulline is an essential constituent of antigenic
determinants recognized by rheumatoid arthritis-
specific autoantibodies.G A Schellekens et al. J Clin
Invest. 1998 January 1; 101(1): 273-281

2010 Rheumatoid arthritis classification criteria: an
American  College of Rheumatology/European
League Against Rheumatism collaborative iniziative
D. Aletaha et al. Ann Rheum Dis 2010;69:1580-1588
doi:10.1136/ard.2010.138461

Anti-CCP antibodies: the past, the present and the
future

Walther J. van Venrooij et al. Nature Reviews
Rheumatology 7, 391-398 (July 2011)
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NirFrccr

NAVOD NA POUZITI

CHORUS
ANTI-CCP

K semikvantitativnimu stanoveni protilatek tridy
IgG proti CCP

Uréeno pouze k diagnostice in vitro

1.UCEL POUZITI

Imunoenzymatickh metoda k  semikvantitativnimu
stanoveni IgG protilatek proti cyklickému citrulinovanému
peptidu (anti-CCP) v lidském séru za pouziti jednorazového
zafizeni aplikovaného do zafizeni Chorus nebo Chorus
TRIO..

2.0voD

Revmatoidni artriida (RA) je nejb&zngj§im zanétlivym
onemocnénim kloubl s prevalenci pohybujici se celosvétové
mezi 0,5% a 1 %.

Protilatky proti cyklickému citrulinovanému peptidu (anti-CCP)
jsou vysoce specifické pro revmatoidni artritidu (RA) a jejich
detekce je jednim z ACR kritérii pro klasifikaci RA (ACR:
American College of Rheumatology) .

3. PRINCIP METODY

Nastroj s anti-CCP je pfipraven k pouziti pro zkousku na
protilatky proti CCP v zafizeni CHORUS.

Test je zalozen na principu ELISA (Enzymaticky vazana
imunosorbentni zkouska).

Antigen je vazan na pevnou fazi.

Specifické imunoglobuliny jsou vazany na antigen inkubaci s
nafedénym lidskym sérem.

Po promyti k eliminaci nereagujicich bilkovin se provede
inkubace s konjugdtem  sloZzenym  z anti-lidskych
imunoglobulini konjugovanych s kfenovou peroxidazou.
Nevézany konjugat je eliminovan a pfida se TMB substrat.
Zabarveni, které vznikne, je pfimo umémé koncentraci
specifickych protilatek pfitomnych ve vzorku séra.

Jednordzové néstroje obsahuji veSkeré reagencie potfebné k
provedeni testu pfi pouZiti zafizeni Chorus.

4. VYSTRAHY A BEZPECNOSTNi UPOZORNENi

URCENO POUZE K DIAGNOSTICE IN VITRO
Tato souprava obsahuje materialy lidského piivodu, které
byly testovany a vykazaly negativni vysledky pii pouziti

metod schvalenych FDA pro stanoveni pfitomnosti HbsAg
a anti-HIV-1, anti-HIV-2 a anti-HCV protilatek. Protoze v§ak

CZ 10/34

Zadny diagnosticky test nemize poskytnout upinou
zaruku, ze infekéni agens nejsou pfitomna, je tieba s
veSkerym materialem lidského plvodu zachazet tak, jako
by byl potencialné infekéni. Pfi zachazeni s materidlem
lidského plvodu je nutné dodrzovat vSechna relevantni
opatreni pouzivana v laboratorni praxi.

Likvidace odpadu: S pouzitymi vzorky sér, kalibratory a
stripy je tfeba zachazet jako s infekénimi rezidui a
likvidovat je v souladu s legislativou.

Informace tykajici se zdravi a bezpecnosti

7. Nepipetujte Usty.

8. Pfi zachazeni se vzorky méjte nasazeny jednorazové
rukavice a chrante si o€i.

9. Po vloZeni nastrojli do zafizeni CHORUS si dukladné
umyjte ruce.

10. Nasledujici reagencie obsahuji nizké koncentrace
Skodlivych nebo drazdivych latek:

c) Konjugat a kontroly obsahuji fenol.

d) Substrat obsahuje kyselinu.
Prijde-li jakakoliv reagencie do kontaktu s kizi nebo
o€ima, omyjte danou oblast vydatné vodou.

11. Neutralizované kyseliny i jiny tekuty odpad je tfeba
dekontaminovat  pfidanim  dostatetného  mnoZstvi
chlornanu sodného tak, aby konefna koncentrace
dosahovala alespoit 1 %. Pro G¢innou dekontaminaci je
nutné nechat plsobit 1% chlornan sodny po dobu 30
minut.

12. Rozlity potencialné infekéni materidl je tfeba okamZité
odstranit pomoci absorpéniho papirového ruéniku a
kontaminovanou oblast umyt, napfiklad 1.0% chlornanem
sodnym, a to pfedtim, neZ budete v praci pokraCovat.
Chlornan sodny nepouZivejte na rozlité tekutiny s
obsahem kyseliny, ty musite nejprve otfenim vysusit.
Materialy pouzité k Cisténi potfisnénych povrchd, véetné
rukavic, se musi likvidovat jako potencialné Zivotu
nebezpeCny odpad. Material obsahujici chlornan sodny
nevkladejte do autoklavu.

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

15. Nastroje vykazujici modré zabarveni substratu (jamka
4) zlikvidujte.

16. Pfi aplikaci vzorku do jamky si ovéite, ze je po dné
dokonale rozprostren.

17. Zkontrolujte, Ze v nastroji jsou pfitomny vSechny reagencie
a Ze nastroj neni podkozen; nastroje, ve kterych chybi
reagencie, nepouZzivejte.

18. Nastroje jsou ur€eny pro pouZiti se zafizenim Chorus; je
tfeba peclivé dodrzovat navod na pouziti a fidit se
pfiruckou k obsluze nastroje.

19. Zkontrolujte, Ze je zafizeni Chorus spravné nastaveno (viz
N&vod k obsluze zafizeni Chorus).

20. Carovy kéd na rukojeti nastroje nikdy neméfite, aby jej
zafizeni spravné precetlo.
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21. Ke skladovani vzork( nepouzivejte mrazaky, které se
samy odmrazuiji.

22. Defektni ¢arové kody lze vloZit do zafizeni manualné.

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

24. Pouziti siné hemolyzovanych vzorkl nebo vzorkd
pfedstavujicich mikrobialni kontaminaci mdze byt zdrojem
chyb.

25. Nez do zafizeni vloZite nastroje, ujistéte se, ze reakéni
jamka neobsahuije cizi télesa.

26. Testované sérum (50 pl) pipetujte do jamky 1 nastroje (viz
obrazek).

27. Nastroj nepouzivejte po datu spotfeby.

28. Ujistéte se, Ze je nastroj pfipojen k promyvacimu pufru
Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

5. OBSAH SOUPRAVY A PRIPRAVA REAGENCIi

Souprava vysta&i na 36 stanoveni (REF| 86094).
Souprava vysta&i na 12 stanoveni (REF| 86094/12).

NASTROJE

6 baleni po 6 nastrojich (REF| 86094).
2 baleni po 6 nastrojich (REF| 86094/12).

Popis nastroje:
[OCOHHED| -

Pozice 8: Prostor pro aplikaci Stitku s Earovym kodem

Pozice 7: prazdna

Pozice 6: MIKROTITRACNI JAMKA potazend vysoce
purifikovanymi syntetickymi peptidy obsahujicimi citrulinova
rezidua

Pozice 5: Nepotazena MIKROTITRACNI JAMKA

Pozice 4: TMB SUBSTRAT

Obsah: Tetramethylbenzidin 0.26 mg/ml a H202 0.01%
stabilizovana v 0,05 mol/l citratového pufru (pH 3.8)

Pozice 3: REDIDLO VZORKU

Obsah: solny bilkovinny roztok s Proclinem (0.1%)

Pozice 2: KONJUGAT

Obsah: monoklonélni anti-lidské protildtky 19G  znaené
kienovou  peroxiddzou, VE FOSFATOVEM PUFRU
OBSAHUJICIM 0.05% FENOL A 0.02% BRONIDOX.

Pozice 1: PRAZDNA JAMKA

do niz obsluha umisti nefedéné sérum.

Pouziti: pfived'te baleni na pokojovou teplotu, oteviete
baleni a vyjméte pozadované nastroje; ostatni vlozte do sacku
se silikagelem, vytlate vzduch a uzaviete stisknutim.
Skladuijte pfi teploté 2-8 °C.

CALIBRATORKALIBRATOR 1x0.175 ml

Obsahuje: Nafedéné lidské sérum. Pfipraven k pouZiti.

CONTROL + POZITIVNi KONTROLA

1x0.425 ml

CZ 11/34

Obsahuje: Nafedéné lidské sérum. Pfipraveno k pouZiti.
POTREBNY MATERIAL, KTERY NENi SOUCASTi BALENI
e PROMYVACI PUFR  WASHING  BUFFER
AUTOIMMUNITY 86004
«  CISTICI ROZTOK 2000 09
o DEZINFEKCNI ROZTOK C. REF| 83604 - 83608
e NEGATIVNi KONTROLA C/REDIDLO VZORKU
REF| 83607
e Destilovana nebo deionizovana voda.
B&Zné laboratorni sklo: odmérné valce, zkumavky
atd.
Mikropipety pro pfesny shér 50-200 pl roztoku.
Jednorazové rukavice.
Roztok chlornanu sodného (5%).
Kontejnery pro sbér potencialné nebezpeéného
materialu.

6. SKLADOVANI A STABILITA REAGENCIi

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

Datum spotreby je vytisténo na kazdém komponentu a na
Stitku soupravy.

Reagencie maiji po otevieni omezenou stabilitu:

NASTROJE
KALIBRATOR
POZ. KONTROLA

8 tydnd pfi teploté 2-8 °C
8 tydnd pfi teploté 2-8 °C
8 tydn( pfi teploté 2-8 °C

7. SBER A SKLADOVANIi VZORKU

Vzorek je sérum sebrané béznym zplsobem ze Zily, se kterym
bylo nakladano za dodrZeni opatfeni pfedepsanych dobrou
laboratorni praxi. Cerstvé sérum Ize skladovat 4 dny pfi teploté
2-8 °C, nebo zmrazit na delSi dobu pfi teploté -20 °C.
Rozmrazovat se smi maximalné 3 krat. Neskladujte vzorky v
mrazacich s automatickym odmrazenim.Inaktivace horkem
mU0ze vést k chybnym vysledkim. Rozmrazené vzorky je nutné
pred pouzitim peélivé protfepat. Kvalita vzorku muze byt silné
naruSena mikrobialni kontaminaci, coz by vedlo k chybnym
vysledkim.

Silné lipemické, ikterické, hemolyzované ¢&i kontaminované
vzorky nelze pouzit.

Test nelze aplikovat na plazmu.

8. POSTUP

1. Oteviete baleni (na strané s tlakovym uzé&vérem),
vyjméte pozadované mnozstvi nastroji a poté, co jste
z baleni vytlacili vzduch, je opét uzavfete.

2. Zkontrolujte stav zafizeni podle udaji uvedenych v
kapitole 4, Opatieni pro spravné provedeni testu.

3. Viozte 50 pl nefedéného testovaného séra do jamky
€. 1 kazdého nastroje; pfi kazdé zméné 3arZe pouZzijte
nastroj na kalibraci.
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4. Nastroje umistéte do zafizeni Chorus a provedte
kalibraci (je-li tfeba) a test podle Navodu k obsluze
zafizeni Chorus.

9. OVERENI TESTU

Pomoci kontrolniho séra ovéite spravnost ziskanych vysledkd.
PouZijte je v souladu s instrukcemi uvedenymi v navodu na
obsluhu. Pokud zafizeni ukéZe, Ze se hodnota kontrolniho séra
pohybuje mimo pfijatelné rozmezi, kalibraci je tfeba opakovat.
Pfedchozi vysledky budou automaticky opraveny.

Pokud je vysledek kontrolniho séra i nadale mimo pfijatelné
rozmezi, zatelefonujte prosim do oddéleni védecké podpory.

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

10. INTERPRETACE VYSLEDKU

Chorus nastroj vyjadfuje vysledky v AU/ml vypoétenych na
zakladé kfivky pro danou $arzi, ktera je sou€asti nastroje.
Testované sérum Ize interpretovat takto:

POZITIVNI’:,je-Ii koncentrace ve vzorku > 18 AU/ml
NEGATIVNI: je-li koncentrace ve vzorku < 12 AU/ml.

SPORNE/NEJASNE: je-li koncentrace ve vzorku mezi
12218 AU/mI

V' pfipadé sporného vysledku test zopakujte. Zlstava-li test
sporny, seberte novy vzorek.

11. OMEZENi

V8echny pozitivni vysledky vyZaduji peélivou interpretaci.

Test nelze pouzit ke klinické diagndze samotny. Negativni
vysledek prfedem nevyluCuje moznost onemocnéni.

Vysledky testu je nutné vyhodnocovat spole¢né s anamnézou
pacienta a jinymi klinickymi diagnostickymi vyhodnocenimi.

12.KALIBRACNi ROZMEZI

Kalibra¢ni rozmezi 3.0-300 AU/ml.

Pro vzorky > 300AU/ml znova vzorek otestujte nafedény v
fedidle pro negativni kontrolni vzorek (PF83607 — se v rédmci
soupravy nedodava).

13. ANALYTICKA SPECIFICNOST
5 vzorky byly oSetfeny nasledujicimi potencialné ruSivymi
faktory, a poté otestovany:

Revmatoidni faktor (44-220 IU/ml)
Bilirubin (4.5-45 mg/dI)
Triglyceridy (10-250 mg/dI)
Hemoglobin (5-30 mg/ml)

Pritomnost vy8e uvedenych rudivych latek ve vzorku séra
nezménila vysledky testu.

14. ZKRIZENE REAKCE

CZ 12/34

Bylo testovano 232 vzork(i z kolekce sér a jejich klinickou
charakteristiku shrnuje niZe uvedend tabulka:

Spor.
) i o Neg < Poz. >
Skupina vzorkGi | n° TOT 12AU/ml 12-18 18AU/MmI
AU/ml
Zdravi darci 9 88 0 2
Rutinni vzorky 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Tyroiditida 20 20 0 0
Pozitivni na
rubeola IgM g ° 0 °
Pozitivni na
legionella IgM 4 4 0 °
Pozitivni na
chlamydii s ° ° °
Pozitivni na 3 3 0 0
salmonelu
Pozitivni na
Toxoplasma g. 6 6 0 0
IigM
Pozitivni na
Mycoplasma p. 9 9 0 0
IigM
Pozitivni na Antl- 3 3 0 0
streptolysin
Pozitivni na EBV 4 4 0 0
IigM
Pozitivni na
Parvovirus IgM 5 : 0 °
Reaktivni na LUE 6 5 1 0
IgM

Klinicka specifiénost je :

zdravi darci 88/90 = 97.8% (Clese: 92.3-99.4 %),

rutinni vzorky 58/58 = 100 % (Clos%: 93.8-100%),
autoimunitni onemocnéni 33/34 = 97.1%( Close: 85.1-99.5%),
infekéni onemocnéni 50/50 = 100% (Cles%: 92.7-100%).

15. SROVNANi METOD

174 vzorki bylo testovano touto soupravou Diesse a
konkurenéni soupravou. Data jsou shrnuta v nasledujici
tabulce:

Reference
+ - Celkem
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Celkem 81 93 174

Percent Positive Agreement (~diagnosticka citlivost):88.9%
Clos%: 80.2 - 94.0

Percent Negative Agreement: (~diagnostickd specifi¢nost):
97.8% Clos%: 92.5 — 99.4

Shoda mezi témito dvéma metodami je vysoka s Cohenovou
Kappa dosahujici 0.88.
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16. PRESNOST A OPAKOVATELNOST

Presnost v ramci méfeni | Presnost mezi méfenimi
Vzorek :&-ﬂmg oV ?:ljj,;:g;.) oV
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 2.5 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 58 15.8 11.5
6 8.1 5.6 7.5 12.8
Pfesnost mezi Sarzemi Pfesnost mezi nastroji
Vzorek Tma A
ore mm; V% FArﬂ;?:I; V%
1 63.3 3.3 63.3 3.5
2 25.2 76 25.2 7.1
3 25.5 7.7 255 74
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 7.1

17. REFERENCNI LITERATURA
5.

The use of citrullinatedpeptides and
proteinsforthediagnosis of rheumatoid arthritis Ger JM
Pruijnet et al., Arthritis Research&Therapy 2010,
12:203

Citrullineisanessentialconstituent of
antigenicdeterminantsrecognized by  rheumatoid
arthritis-specificautoantibodies.G A Schellekens et al.
J Clin Invest. 1998 January 1; 101(1): 273-281

2010 Rheumatoid arthritis  classificationcriteria:
anAmerican College of
Rheumatology/EuropeanLeagueAgainstRheumatisme
ollaborativeiniziative D. Aletaha et al. Ann Rheum Dis
2010;69:1580-1588 doi:10.1136/ard.2010.138461
Anti-CCP antibodies: the past, thepresent and
thefuture

Walther J. van Venrooij et al. NatureReviews
Rheumatology 7, 391-398 (July 2011)
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Datum vyroby

Pouzitelné do

NepouZivejte opakované

Pozor, ¢téte pfilozené dokumenty

Viyrobce

Obsah staéi na < n > testt

Teplotni omezeni

<> ® vk

Ctéte navod k pouziti

Biologicka rizika

Katalogové &islo
Lékafské vybaveni pro diagnostiku in
vitro
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OAHTIEZ XPHZHZ

CHORUS
ANTI-CCP

Mo ToV NUITTOGOTIKO TTPOOdIoPIoHO TWV
avriowpdatwv IgG évavr CCP

Mévo yia SiayvwoTikA XpAon in vitro

1. XPHZH

Avoooeviupiki  HEBOBOG  ylo  TOV  NUITTOOOTIKO
mMPoadIopIoHO TWV avTiIowyaTwy IgG évavTi Tou KUKAIKOU
KitpouAAivoTroinpévou  memmidiov  (avr-CCP)  aTov
avBpwmivo opd pe Bidra§n piog  xpAong Tou
xpnoipotrolgitan pagi pe Toug avaAutég Chorus kai Chorus
TRIO.

2. EIZArQrd

H peuparoeidng apbpimda (P.A) eivar n mo  KovA
QAeypovwdng mAONoN Twv apbpwotwy, pE ETTITTWON TOU
Kupaivetar yetagy 0,5% kai 1% maykoouiwg.

Ta avricwpara €vavtl Tou KUKAIKOU KITpOUMAIVOTTOInuévou
memmdiou  (avr-CCP)  éxouv  uwnAfj €1BIkOTHTA  yia TN
peupatoeidy  apBpinda  (P.A). O Tpoodiopiouds  Twv
QVTICWRPATWY — autwy  GuuTEPIMAPBNKE  OTa  KpITAPIa
Tagvounong (ACR: American College of Rheumatolgy) kai
d1ayvwang g Tédnong.

3. APXH THZ MEGOAQY

To oer anti-CCP eival éTo1po yia XpAGnN e OKOTIO TOV
mPoadiopIoud Twv avtiowudrwy avti-CCP aTtoug avaAutég
CHORUS.

To 1eoT Baailetal oTn WéBodo ELISA.

To avriyévo kaBnAwvetal oTn oteped GAaan.

Méow emwaong pe apaiwpévo avBpwmivo opd, o1 EIBIKEG
QavogoaQaIpiveG GUVOEOVTAI [IE TO AVTIYOVO.

MeTa amé eKTTAUCEIS Y1 VO ATTOUOKEUVBOUV 01 TTpWTEivEG TTOU
dev avrédpaoav yiveral n emwacn Pe 10 GUPTTIAOKO, TTOU
amoteAeital amo avBpwTiva avTIoWPaTa avtl-
QavVOTO0QAIPIVIY GUCEUYMEVWV € UTTEPOEEIBATT pagavidwv.
Amopakpuvetal 70 oUpmAoko Tou  Oev  QvTEdPOCE  Kal
mpoaTifeTal To uéaTpwia TMB.

To xpwpa ToOU OXnUaTiCetal, €ival avdAoyo TPoOg TNV
OUYKEVTPWOT TwV EI8IKWY avTICwpdTwy Tou BpiokovTal oTov
U6 e¢taon opod.

Ta g€t Taviwy piag xprong mepiéxouv OAa Ta avtidpacTipia
ToU €ival amapaimra yia TV €kTEAEGN TOu TEQT, OT1AV
xpnolpotolouvral otn guokeury Chorus.
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4. TIPO®YAAZEIZ
MONO I'lA AIATNQZTIKH XPHZH IN VITRO.

Auto 1O KIT TrepIéxel UAIKG avBpwTTivng TpoéAeuong Tou
éxouv mrepdoel amod TEOT Kol €Xouv Ppedei apvnTika o¢
eykekpipéva amé v FDA 10T, T000 00OV O@OpPd THV
avixveuan Tou HbsAg 600 Kai yia Ta avTicwpara avri-HIV-
1, avti-HIV-2 kai avri-HCV. Emeidfy kavéva SiayvwoTikod
1€0T Oev  TPoo@épel  amoAutn  eyylnon amoucioag
MOAUGHOTIKWY TapayovIwy, KGO UAIkG avBpwrivng
mpoéAeuong Tpémel  va  Bewpeital wg  SuvnTiKA
MoAUGHATIKO. XpnoIpoTroiciTe OAa Ta AVTISPACTAPIN KAl TU
Oeiypara  maipvovrag  OAeg  TIG  TPOQUAGEEIG  TTOU
mpoBAémovTan amd TOUG KAVOVIOHOUS ao@aAsiag Tou
gpyaoTnpiov.

AidBeon amofAqTwy: Ta Seiypata opol, o1 PaduovounTég
Kal ol Talvieg Tou  XpnolpotoloUvTal TpémeEl  va
emedepydlovial w¢ poAuopaTikd amofAnTa Kai  OTn
ouvéxela va SiariBevran oUp@wva pe TIG dIaTASEIS TWV
ICXUOVTWY VOUWV.

Odnyieg yia TNV TTPOCWTTIKN 0aE AoPAAEIN

1. Mnv kavete avappdenaon Le 10 aTouA.

2. Xpnowgotroieite  yavtia  piag  xpAong  Kai
TTPOCTATEUTIKA YUOAIG OTav XEIpileaTe Ta deiypara
Kal katd T 8idipkeia TG avaAuong.

3. TAévete TOAU kaAd Ta ¥épia oag POAIG TEAEIWOETE TO
TEQT.

4. H mepiekTkdTNTO TWV TTAPAKATW QVTIOPACTNPIWY OF
BAaBepes 1 epebiaTikég ouaieg, eival xapnAn:

a) 10 ouumhoko kal Ta avmidpacTipia eAéyxou
TIEPIEXOUV QAIVOAN

b) To uméaTpwya givar 6¢ivo

Av éva avTidpaaTipio £pBel e eTaQr Pe T dEPUA 1
pe Ta pdmia, EemAUvarte e apbovo vepd.

5. Efoudetepwpéva offa kai GMa uypd amépinTa
mpéTel va amoAupaivovtal - TIpoaBéTovTag
utroxAwpIwdeg vaTpio, 1600 600 XPEIAleTal WOTE N
ek ouykévipwaon va eivar Touhdyiatov 1%. Mia
¢kBeon oe umoxAwpiwdeg varpio ato 1% yia 30
AeTTd, UTTG KavovikEG OUVBAKES €ival apkeT yia va
UTTapEEl pia amoteAeopaTIky amoAupavaon.

6. Xupéva uypd, duvnrikG poAucpaTikG, TpETEl va
kaBapifovial auéowg e amoppOPNTIKO XapTi Kai N
Cwvn ou £xel pohuvBei Ba Trpémel va ammoAupaiveral,
yia Trapadelypa pe umoxAwpiwdeg varpio 1%, mpiv
va ouveyioete v epyacia. Mapouaia o&fog, 10
uTroxAwpPIWdEG VATpIO dev TTPETTEI VOl XPNCIUOTIOIETAl
mpiv va  oTeyvwoel n {wvn. OAa 1a uAikd, Tou
XPnaipoToIRenkav yia va kabapiaTouv Tuxdv xupéva
uypd, TpémEl va  amoppiTTovTal  w¢  duvnTIKA
pohuapatik@ amépAnta. Mnv Balete atov KAifavo
UAIKG TTOU TTEPIEXOUV UTTOXAWPIWEES VATPIO.
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AvoAuTikég oBnyieg

Mpiv amé Tnv xpnon oépte Ta 0T Ot Bepuokpaaia
mepIBaMovTog (18-30°C) kai XpnaoigotoifaTe Ta péoa o€ 60
AeTTTd.

1. AmoppiyTe TIG TAIViEG OTTOU TO UTTOOTPWHA (Béon
4) éxei yivel pmAe

2. AgoU pigete 10 deiyua aTnv KuweAida, eAEYETE av ExEl
KataveunBei ogoidpop@a aTov TTUBpEVaL.

3. EMéyGre av umapyouv 10 o€t dAa Ta avTidpaaTrpia
kal av 10 geT givalr aBikto. Mnv xpnolUoTToInoTE
EKEIVO T O€T TTOU, WETA amo évav OTITIKG €AEyXO,
Trapouaiddouv ENeIYn KATTOI0U VTIOPACTNPIOU.

4. Ta oeT TPETIEI VO XPNOIKOTIOIOUVTAI ATTOKAEIOTIKG HE
v guokeun Chorus, akohouBwvtag axoAaaTIKA TIG
0dnyieg Xpriong kai 1o Eyxelpidio Tou opyévou.

5. EMy&re av n ouokeun Chorus eival puBuiouévn
owaTd ( BA. Eyxeipidio Xpriong tou Chorus).

6. Mnv oMoiwvete Ye kavéva TPOTIO TwV YPAUHWTO
kwdik6 aTn Aafrj TOoU O€T, WOTE va WTOpEi O
avayvwaTng Tou YPOuuIKoU Kwdika va Tov diapdoel
owoTa.

7. Amopuyete TN XPAON  KOTOWUKTWY — auTtdparng
OTOYUENG yia TNV aTToBrKEUOT TWV JEIYHATWY.

8. Toug ypaupwtols kwdikolg Tou Oev diafadovtal
OWOTA, PTTOPEITE VA TOUG TIEPATETE PE TO XEPI.

9. Mnv ekBéretre 10 0eT O¢ duvatd Qwg olTe Of
uToxAwpiwdelig  atyolg katd T xpAon A v
amoBrkeuon Toug.

10. Ta Oeiypara mou Tapouaialdouv 1oxupr aigodAuan,
kaBwg Kkal ekeiva Tou TTAPOUCIAouV HIKPOPIOKA
péAuvon, umopei  va  dwoouv  AavBacpéva
amoteAéauara.

11. Mpiv TomoBethoeTe 10 O€T 0T ouokeup Chorus
BeBaiwBeite 611 N KUyeAida avtidpacng dev TEPIEXEI
¢éva owpara.

12. Eicdyete Tov 0opd mou Ba avahuBei (50 ul) otnv
Kuwehida 1 Tou o€T pe a1pwvio (BA. €ikdva).

13. Mnv xpnolJotroleite Ta O€T WETA TNV nuepounvia
Agng Toug.

14. BePaiweite 611 N GUOKeUN €ival ouvdedepévn P
tov Washing Buffer Autoimmunity KQA. 86004.

5. ZYNOEXH TOY KIT KAl [NPOETOIMAZIA TQN
ANTIAPAZTHPION

To KIT kaAUTTTEl 36 TTPOCdIopIoHOUG (% 86094).

To kiT kaAUTTTEl 12 TTpocdiopiopols (REF| 86094/12).

SET

6 makéta Twv 6 ot 10 KGBE Eva (REF| 86094).
2 rakéta Twv 6 €T 10 KGBE Eva (REF| 86094/12).

Mepiypagn
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1 OO0 -

Oéon 8: AlaBEaIOG XWPOG YIa ETIKETA YPAUUWTOU KWAIKA
Oéon 7: Kevn

O¢éan 6: KYWEAIAA MIKPOTAAKIAIOY

EvaioBnromoinuévo  pe  ouvBetikd - memmmidia  uwnAAg
KaBap4TNTAG TTOU TTEPIEXOUV UTTOAEIMPATA KITPOUAAIVNG

Oéon 5: KYWEAIAA

Mn euaigbnroTmoinuévn.

O¢éon 4: YNIOXTPQMA TMB

Mepiexouevo: TerpapeBuABevgidivn 0.26 mg/mL kai H20:2
0.01% oTaBepotroinuéva oe pubuiaTikd didAupa KITpIkoU 050
0.05 mol/L (pH 3.8)

O¢éan 3: AIAAYTHZ A TA AEITMATA

MepiexOUevo: PUBUIOTIKG TPWTEIVIKG SIGAULO TTOU TTEPIEXEI
Proclin (0,1%)

Oéon 2: ZYMIMAOKO

Mepiexdpevo: AvBpwiva povokhwvikd avtiowpata avti-IgG
HapKapIouéva e UTEPOCeIdAan, g€ QWOPOPIKG PUBUIOTIKG
diahupa Trou eptrepiExel eaivoAn 0.05% kar Bronidox 0.02%.
Oéan 1: AAEIA KYWEAIAA

Otmou 0 XpAoTNG TRETEN va pitel Tov un diaAupévo opd.

Xphon: A@AoTe va 10oppomAcEl  pia  gokoUAa ot
Oeppokpacgia TepIBaAAovTog, avoifte T cokoUAa, ByGATe
60a et XpeldleaTe Kal BAATe Ta uTTOAOITIA THOW GTN CAKOUAQ,
Tou TIEPIEXEl  yEAN TTUpITiou, OQaIpéOTE TOV  Oépa Kal
o@payiote TRV ECOVTAG TO €1BIKO OUCTNUA KAEITIPATOG.
AmoBnkeuaTe atoug 2/8°C.

CALIBRATOR| BAOMONOMHTHZ 1x0.175 ml

Mepiexéuevo: Apaiwpévog avBpwrivog opdg. Etoipog yia
xeon

CONTROL +| OETIKO MPOTYMNO EAETXOY 1 x 0.425 ml
Mepiexdpevo: Apaiwpévog avBpwivog opds. Eroipog yia
xenon

AAAO AMAPAITHTO AAAA MH ZYNOAEYTIKO YAIKO

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT

[REF] 83607

AmoaTayuévo A atmioviguEVo vepod

e X1avTapvt uahivog e€omAiIouds epyaoTnpiou: KUAIVOpOI,
BOKINAOTIKOI GWARVES, KA. TT.

o MikpomiméTeg TTou avappo@olv pe akpifeia dykoug 50-
200 pl

e [dvma piag xpARong
AidAupa utroxAwpiwdoug vatpiou 5%
Aoxegia yia v amoppiyn Twv duvnTIKA LOAUGHATIKWY
UAIKQV.
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6. TPOMOZ ANOGHKEYZHZ KAI ZTTAGEPOTHTA TQN
ANTIAPAZTHPION

Ta avTidpaoTipia wpémel va amobnkeuovrtal oToug 2/8°C.
Ze mepimtwon Tou amodnkedtnkav o€  AavBaopévn
Beppokpacia, wpémel va emavaAn@Bei n faduovopnon kai
va eheyyBei To aroTéAeapa pe Tov opd eAéyyxou (BA. ke@. 9:
EykupoTnTa TOU TEDT).

H nuepounvia ARgng cival Tutrwpévn oe kabe ouvioTov
HEPOG Kal TTAVW OTNV ESWTEPIKI ETIKETA TG CUGKEUOOTOG.

Ta AvTidpaoTiipia £xouv Tepiopiopévn Sidpkeia {wNg HETA
TO Avolypa Ko/ TNV TIPOETOINATTT

ZET 8 eBdopuadeg og 2/18°C
BAOMONOMHTHZ 8 efdouadeg ot 2/8°C
OETIKOZ EAEMXOX 8 efoouadeg ot 2/8°C

7. EIAOX AEIFMATOX KAl ANOGHKEYZH

To Oeiypa amoteAeital amd opd Tou Exel GUAEXDET e QAEBIKA
Muyn kai Tou éxel Tepdoel amd OAeg TIC diadikagieg TTou
mpoBAémovtal  amd  Toug  BaCIKOUG  Kavoviguoug  Tou
epyaatnpiou. O vwmdg opdg umopei va diatnenbei yia 4
nuépeg otoug 2/8°C. Tia peyahitepn xpovikhy Tepiodo
katayugre atoug —20°C. To deiyua utmopei va amoyuyBei 1o
TOAU 3 @opéc. AmogelyeTe TN XPACN OUTO-OTTOWUXOUEVWV
uyeiwv yia T ouviipnon Twyv delypdrwy. Metd amd v
amoYuén avakiviaTe To KaAd TIpIv 1o pigeTe aTnv KuyweAida. H
adpavotoinan Adyw BepudTnTag umopei va dwael AavBaaguéva
amoteAéayara. H pikpoBiakr poAuvan umopei va emnpedoel ag
pey@ho Pabué v moidTa Tou deiypatog Kal va dWOE!
AavBacpéva amoteAéopara.

Aciypata pe 1oxupr) Aimaigia, e iktepo, Me aiydAuon A
poAugpéva Bev TTPETTEN va XPNaIHOTIOIo0VTal.

To 1e0T Oev pTTOpEi va EQapHOaTEi a€ avBpWTIVO TTAGOA.

8. AIAAIKAZIA

1. Avoigre v ouokevagia (amd Tnv TAEUPd TOU
kAgioTpou e Tiean), mapTe d0a g€t XPEIGlEDTE YIa
v avahuon Kai QUAGETe Ta utrdAoITTa KAivovTag Tnv
OOKOUAQ, a@oU TTPWTa aQaIpéTETe TOV 0EPa.

2. EMyGe TmpooekTikd TV kOtGOTAON TOU  O€T
akohouBwvTag TIC UTTOBEIEEIS TTOU avagépovTal aTo
ke®. 4 AvaluTikég Odnyieg,

3. Pigre omv kuyehida 1 kabevog oer, 50 pL un
apaiwpévo opd yia avdluon. e kAdBe alhayr
mapTidag,  XpnoldoToIRoTE  éva 0T yld  TOV
BaBuovopnth.

4. TomoBetiaTe Ta o€t 0T guakeur) Chorus. Kavete v
BaBuovéunon (av eivar avaykaio) kar Ta TEQT,
akohouBwvtag TIg 0dnyiec Tou Eyxeipidiou XpAang
NG GUOKEUNG.

9. EFKYPOTHTA TOY TEXT

XpnoipomoinaTe Tov 0pd €AEyXoU yia va €COKPIBWaETE TV
akpifela Tou An@Béviog amoteAéapaTog, akohouBwvtag TIg
odnyieg Tou eyxelpIdiou Xprong TNG GUOKEUAG. Av n OUCKEUR
emonuavel 6,11 0 0pO¢ eAEyxou Exel TIUN &w amd TO 6pIo
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QVEKTAG OIOKUPAVOEWS, TPETIEl VO KAVETE Kal TAOAI Tnv
Babuovéunaon. Ta mponyoUueva amoteAéapata Ba dlopbwBolv
autépara.

Av 10 amotéAeopa Tou opoU eAEyxou ecakoAouBei va Bpioketal
EKTOC TV OTTOOEKTWV Opiwv, ETIKOIVWVACTE e TO TpAUa
EmoTnpovikAg YmoaThpigng.

TnA.: 0039 0577 319554
®a; 0039 0577 366605
email: scientificsupport@diesse.it

10. EPMHNEIA TQN ANOTEAEXZMATQN

O avaAutig Chorus umodoyiel To amoTéAeapa pe Baon pia
KOUTTOAN (€181kr yia kGO TapTida) Tou €ival amobnKeuuevn
0Tn PvApn Tou pnxavAuatog. To amotéAeopa ekppaletal o€
auBaipeteg povadeg (AU/mI).

Ta amoteAéapara e¢Eraong Twv avahuduevwy deiyudTwy opou
uTTopoUV va epunveuBoly wg e¢Ac:

OETIKO érav 1o amotéAeopa givar > 18.0 AU/m

APNHTIKO 6tav 10 amotéAeopa eival < 12.0 AU/mI
AMO®IBOAO/AZAQEL 6tav 10 amotéAeoua eivar 12.0 - 18.0
AU/ml

Ze TePITTTwan augiBorou amoteAéopartog, emavalapate 1o
Te0T. Av T0 amotéAeopa TTapaueivel apeiforo emavardpare Tnv
aigoAnwia.

11. MEPIOPIZMOI TOY TEZT

OAa 10 Betiké amoteAéopata xpelalovial Wia TTPOCEKTIKNA
epunveia.

H e¢graon dev umopei va xpnaiyomoinBei autévoua yia KAIVIKA
Oidyvwon. Eva apvnrikdé omotéAeoua dev  amokAgiel TO
evOEXOUEVO POAUVONG.

To amotéAeopa Tou TEOT TIPETTEI AKOUN va aglohoynBei padi pe
KAIvIKG dedopéva kal oo AAAEG DIayvwOTIKEG DIadIKATiEG.

12. EYPOX BAOMONOMHZHZ

Eupog BaBuovopnang 3.0-300 AU/ml.

MNa deiyuara >300AU/ml eravaldBete T dokiyaaia,
mpoapaiwvovtag 1o deiyua pe Negative Control Sample Diuent
(PF83607- dev TrapéxETal PE TO KIT).

13. ANAAYTIKH EIAIKOTHTA
YmoBAiBnkav o dokigacia mpoadlopiopol 5 deiypata ot
otroia TpoaTéBNKav ol akdAouBeg ouaieg TTapeuBoAnG:

Peuparoeidrg mapdyovrag (44-220 Ul/ml)
XohepuBpivn (4.5-45 mg/dl),
TpiyAukepidia (10-250 mg/dl)
Aigogeaipivn (5-30 mg/ml)

H mapougia Twv avwrépw ouciwv TapeUBoAis oTov
e€eTalOuevo opd dev peTaBAMAEl To amoTéAEapa TNG doKIpaaiag
TPO0dIoPITHOU.

14. AIAXTAYPOYMENEZ ANTIAPAZEIX
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E¢erdomnkav 232 amoBnkeupéva deiypata opol, Ta omoia
avikav OTIG KAIVIKEC KOTNYOpieg TTOU avagépovial OTov
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O PBabudg oupewviag petatd Twv O00 peBOGdwWv, OTWG

TTOPAKATW TTIVOKQ: TpokUTITEl ammd Ta amoteAéopara, eival BEATIOTOG, pe Tiun K
(otabBepd Tou Cohen) 0,88.
ApvnTiko | Ap@iBoAo | OeTik6 16. MIXTOTHTA KAI ENANAAHYIMOTHTA
Opdada deiypdtwv | Zdvoho < 12-18 >
12AU/ml | AUmI | 18AU/mI AKPIBEIA £TO AKPIBEIA ANAMEZA ZE
Yyiei d6teS 9% 88 0 2 ey EZQTEPIKO THE OEZHE OEZEIX
Asiypata poutivag 58 58 0 0 Méon T. oV Méon T. oV
ANA 14 13 0 1 (AU/ml) ° (AU/ml) °
OupeocIdiTideg 20 20 0 0 ! 64.9 2.8 65.1 41
; 2 26.3 2.5 26.5 134
'OETIKC( yia Ig!VI 5 5 0 0
évavTi £pubpag 3 27.0 3.6 26.7 12.4
OceTika yia IgM 4 15.9 7.5 15.6 13.3
, A 4 4 0 0
évavti Aeyewvéhag 5 16.8 58 15.8 15
Gerikd yia 5 5 0 0 6 8.1 56 75 12.8
XAapudia
Oemiké yia 3 3 0 0 AKPIBEIA METAZY AKPIBEIA METAZY
gahpovéha NAPTIAQN IYTKEYON
Oetika yia IgM Aciypa
évavr 6 6 0 0 Méon T. oV Méon T. Vo
T0§OTTAAOHATOG g. (AU/ml) ° (AU/mI) °
Ocrikd yio IgM 1 63.3 3.3 63.3 35
NUKO;‘;‘%CLGTOG 9 9 0 0 2 252 76 252 74
TTveupoviag 3 25.5 7.7 25.5 74
avTIoTPETITOAUCIVN 5 15.8 6.3 15.9 6.4
OeTikd yia IgM 6 7.2 6.3 72 7.1
évavti EBV 4 4 0 0
‘OeTika yio IgM 5 5 0 0 17. BIBAIOTPA®IA
gvavri "GPB?IOU 1. The use of citrullinated peptides and proteins for the
Av1’|6puom(’u yia 6 5 1 0 diagnosis of rheumatoid arthritis Ger JM Pruijnet et al.,
IgM évavTi 6UQIAng Arthritis Research & Therapy 2010, 12:203

H eidikdtnta g ueBddou OTwG TPOKUTITEI amd Ta KAIVIKG

amoteAéopara gival:

Yyieic 56TeC 88/90 = 97.8% (Clos: 92.3-99.4%)
Aciypara pourivag 58/58 = 100% (Closw: 93.8-100%)

Autoavoaeg mabnaoeic 33/34 = 97.1% (Closw: 85.1-99.5%)
MoAuaparikég maBAaeig 50/50 = 100% (Cles%: 92.7-100%)

15. ZIYTKPITIKEX MEAETEX
Karda ) d1egaywyn dokiung, avaAibnkav 174 deiypara ou

eiyav TauToTroINEi e KIT TOU EUTTOPIOU.

Avagopd
+ - 2vvoro
+ 72 2 74
Diesse 9 91 100
Tiovolo 81 93 174

Percent Positive Agreement (~AiayvwoTiki €euaioBnaia):
88.9% Clgss: 80.2 - 94.0
Percent Negative Agreement: (~AiayvwoTikf €1BIKOTNTO):
97.8% Clgss: 92.5 - 99.4

Citruline is an essential constituent of antigenic
determinants recognized by rheumatoid arthritis-specific
autoantibodies.G A Schellekens et al. J Clin Invest. 1998
January 1; 101(1): 273-281

2010 Rheumatoid arthritis classification criteria:  an
American College of Rheumatology/European League
Against Rheumatism collaborative iniziative D. Aletaha et
al. Ann Rheum Dis 2010;69:1580-1588
doi:10.1136/ard.2010.138461

Anti-CCP antibodies: the past, the present and the future
Walther J. van Venrooij et al. Nature Reviews
Rheumatology 7, 391-398 (July 2011)

Mapaokeudaderan amo:

DIESSE Diagnostica Senese S.p.A. c €
Strada dei laghi 39

53035 Monteriggioni (Siena)

ltaly
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INSTRUCCIONES DE USO

CHORUS
ANTI-CCP

Para la determinacién semicuantitativa de
anticuerpos IgG anti-CCP

Soélo para el uso diagnéstico in vitro

1. INDICACIONES

Método inmunoenzimatico para la determinacion
semicuantitativa de anticuerpos IgG anti- péptido
citrulinado ciclico (anti-CCP) en suero humano con
dispositivo desechable aplicado a los equipos Chorus y
Chorus TRIO.

2. INTRODUCCION

La Artritis Reumatoide (AR) es la mas comun enfermedad
inflamatoria de las articulaciones, con una prevalencia que
varia entre 0.5% y 1% en todo el mundo.

Los anticuerpos contra el péptido citrulinado ciclico (anti-CCP)
son muy especificos para la artritis reumatoide (AR); su
determinacion se ha introducido entre los criterios de
clasificacion (ACR: American College of Rheumatolgy) y de
diagnostico de la enfermedad.

3. PRINCIPIO DEL METODO

El dispositivo anti-CCP es listo para su uso para la deteccién
de anticuerpos anti-CCP en los equipos CHORUS.

El test se basa en la técnica ELISA

El antigeno esta unido a la fase sdlida.

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

Después de varios lavados para eliminar las proteinas que no
han reaccionado, tiene lugar la incubacién con el conjugado,
compuesto de anticuerpos anti-inmunoglobulinas humanas
conjugadas con peroxidasa de rabano.

El conjugado que no se ha unido es eliminado y se afiade el
substrato TMB.

El color que se desarrolla es proporcional a la concentracion de
anticuerpos especificos presentes en la muestra de suero.

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

4. PRECAUCIONES

PARA USO EXCLUSIVO EN DIAGNOSTICO IN VITRO.
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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 infecciosos,
cualquier material de origen humano debe ser considerado
potencialmente infeccioso. Todos los materiales de origen
humano deben manipularse segin las normas
comiunmente adoptadas en la practica diaria de
laboratorio.

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

Informaciones de Salud y Seguridad:

1. No pipetear por via oral.

2. Usar los guantes desechables y la proteccién para los

ojos al manipular las muestras y durante la prueba.

3. Lavar las manos a fondo después de terminar la prueba.

4, Los reactivos siguientes contienen baja concentracion
de sustancias dafiinas o irritantes:
a)El conjugado y los controles contienen fenol

b)El substrato es acido
Si cualquier reactivo entrara en contacto con la piel u
0jos, lavar con agua abundante

5. Los &cidos neutralizados y otros residuos liquidos se
deben desinfectar afiadiendo hipoclorito de sodio en un
volumen suficiente para obtener una concentracion 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.

6. 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 acido 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. Desechar los dispositivos con substrato (pocillo
4) de color azul.

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

5. Comprobar que las opciones del equipo Chorus sean
correctas (ver Manual del Usuario Chorus).

6. No modificar el codigo de barras colocado en la asa
del dispositivo a fin de garantizar la lectura correcta.

7. Evitar el uso de congeladores autodescongelantes
para la conservacion de las muestras.

8. Los cddigos de barras dafiados se pueden colocar en
el equipo manualmente.

9. No exponer los dispositivos a luz intensa ni a humos
de hipoclorito durante su conservacién y/o uso.

10. El uso de muestras altamente hemolizadas, o que
presenten contaminacién microbiana puede ser
fuente de error.

11. Antes de colocar el dispositivo en el equipo Chorus
comprobar que el pocillo de reaccién no contenga
particulas extrafias.

12. Pipetear el suero (50 pl) en el pocillo 1 del dispositivo
(ver dibujo).

13. No utilizar el suero después de la fecha de
caducidad.

14. Comprobar que el aparato esté contectado con la
Washing buffer Autoimmunity REF 86004.

5. COMPONENTES DEL KIT Y PREPARACION DEL
REACTIVO

Reactivos suficientes para 36 determinaciones ( 86094).
Reactivos suficientes para 12 determinaciones (REF
86094/12).

DISPOSITIVOS

6 envases con 6 dispositivos cada uno (REF| 86094).
2 envases con 6 dispositivos cada uno (REF| 86094/12).

Descripcion:

(OO -

Posicion 8: Espacio para etiquetas con codigo de barras
Posicion 7: libre

Posicion 6: POCILLO DE MICROPLACA

Sensibilizado con péptidos sintéticos altamente purificados que
contienen residuos de citrulina

Posicion 5: POCILLO

No sensibilizado.

Posicion 4: SUBSTRATO TMB

Contenido: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL y H202 0.01%
estabilizados en tamp6n citrato 0.05 mol/L (pH 3.8)

Posicion 3: DILUYENTE PARA MUESTRAS

Contenido: solucion protéica salina que contiene Proclin
(0.1%)

Posicion 2: CONJUGADO
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Contenido: anticuerpos monoclonales anti-IgG  humanos
marcados con peroxidasa, en una solucién tampén fosfato con
fenol al 0.05% y Bronidox al 0.02%.

Posicién 1: POCILLO LIBRE
Donde el usuario dispensa el suero sin diluir.

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.

CALIBRATOR| CALIBRADOR 1x0.175 ml

Contenido: Suero humano diluido. Listo para su uso.

CONTROL +| CONTROL POSITIVO 1x0.425 ml

Contenido: Suero humano diluido. Listo para su uso.

MATERIALES REQUERIDOS NO SUMINISTRADOS
o WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004
o CLEANING SOLUTION 2 83609
o SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608
e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT
83607
o Agua destilada o desionizada
o Material de laboratorio: cubetas, tubos de ensayo, etc.
o Micropipetas de precision para extraer 50-200 pl
o Guantes desechables
 Solucion de hipoclorito de sodio (5%)
e Envases para la recogida de materiales potencialmente
infecciosos

6. CONSERVACION Y ESTABILIDAD DE LOS REACTIVOS
Los reactivos deben ser conservados a 2/8°C. En caso de
una errénea temperatura de conservacion, la calibracion
debe ser repetida y la validez del resultado debe ser
verificada por medio del suero de control (ver capitulo 9,
Validacion 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.

DISPOSITIVOS 8 semanas a 2/8°C
CALIBRADOR 8 semanas a 2/8°C
CONTROL POSITIVO 8 semanas a 2/8°C

7. TIPO DE MUESTRA Y CONSERVACION

La muestra consta de suero extraido de la vena de forma
comiun 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. La muestra se
puede descongelar hasta un méaximo de 3 veces. No deben ser
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utilizados  congeladores  autodescongelantes para la
conservacion de la muestra. Después de descongelar, agitar
con cuidado antes de su uso. La inactivacién por calor puede
conducir a resultados erréneos. La calidad de la muestra puede
verse seriamente afectada por la contaminacién micrdbiana
que conduce a resultados erréneos.

No utilizar muestras muy lipémicas, ictéricas o contaminadas.
El test no puede aplicarse al plasma humano.

8. PROCEDIMIENTO

1. Abrir el envase (por el lado del cierre a presion), 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 4 Precauciones Analiticas.

3. Dispensar 50 yl 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 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
tiene un valor fuera de los limites de aceptabilidad, es
necesario realizar de nuevo la calibracién. Los resultados
previos se corregiran automaticamente.

Si el resultado del suero de control continlia 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 un resultado en AU/ml calculado
segun un gréfico lote-dependiente grabado en el equipo.

La prueba puede ser interpretada como sigue:

POSITIVO cuando el resultado es > 18.0 AU/ml

NEGATIVO cuqndo el resultado es < 12.0 AU/ml
DUDOSO/EQUIVOCO cuando el resultado es entre 12.0 y 18.0
AU/ml

En caso de un resultado dudoso se aconseja repetir la prueba.
Si el resultado continla siendo dudoso, tomar una nueva
muestra.

11. LIMITACIONES

Todos los resultados positivos de la prueba necesitan ser
cuidadosamente interpretados.

Este Test no debe ser la Unica prueba utilizada par el
diagndstico clinico. Un resultado negativo no excluye la
posibilidad de infeccion.

ES 20/34

El resultado de la prueba debe ser evaluado junto con los datos
clinicos y otros procedimientos de diagnéstico.

12. RANGO DE CALIBRACION

Rango de calibracién 3.0-300 AU/ml.

Para muestras >300AU/ml repetir la prueba y prediluir la
muestra en Negative Control Sample Diluent (PF83607 — no
suministrado con el kit).

13. ESPECIFICIDAD ANALITICA
5 muestras fueron analizadas a las cuales se afiadiron los
interferentes siguientes:

Factor reumatoide (44-220 Ul/ml)
Bilirrubina (4.5-45 mg/dl)
Triglicéridos (10-250 mg/dl)
Hemoglobina (5-30 mg/ml)

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

14. REACCIONES CRUZADAS
Se analizaron 232 sueros de la sueroteca con caracterizacion
clinica reportada en la siguiente tabla:

Grupo de muest n° | Neg< | ol | pos>
rupo de muestras | o1 [12AU/mI | \='° [ 18AU/mI
AU/ml
Donantes sanos 90 88 0 2
Muestras Routine 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Tiroiditis 20 20 0 0
Rubéola IgM positivos 5 5 0 0
Leglon.ellla IgM 4 4 0 0
Positivos
Chlamydia Positivos 5 5 0 0
Salmonella Positivos 3 3 0 0
Toxoplas:rpa g. IgM 6 6 0 0
Positivos
Mycopla§ma p. IgM 9 9 0 0
Positivos
Antlestrgptollsma 3 3 0 0
Positivos
EBV IgM Positivos 4 4 0 0
Parvovllrlus IigM 5 5 0 0
Positivos
LUE IgM Reactivos 6 5 1 0

La especificidad clinica es de :

Donantes sanos 88/90 = 97.8% (Close: 92.3-99.4%)

Muestras Routine 58/58 = 100%  (Cles%: 93.8-100%)
Enfermedades autoinmmunes 33/34 = 97.1% (Clos%: 85.1-
99.5%)

Enfermedades Infecciosas 50/50 = 100%( Clos%: 92.7-100%)

15. ESTUDIOS DE COMPARACION
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En una prueba, se analizaron 174 muestras con el kit Diesse y
con otro kit comercial.

Referencia
+ - Total
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Total 81 93 174

Percent Positive Agreement (~Sensibilidad de Diagndstico):
88.9% Close: 80.2 - 94.0
Percent Negative Agreement: (~Especificidad de Diagndstico):
97.8% Close: 92.5 —99.4

El grado de concordancia entre los dos métodos resulta
excelente, con un valor de K (constante de Cohen) de 0,88.

16. PRECISION Y REPRODUCIBILIDAD

Muestra IN'I"RA-ENSAYO ENTRE ENSAYOS
(Xﬁz::) Cvih (Xﬁﬂﬁ) Cvi

1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 2.5 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 5.8 15.8 11.5
6 8.1 56 7.5 12.8

ENTRE LOTES ENTRE EQUIPOS

Muestra - -

(mm CV% (Xﬁ(/jr:) v

1 63.3 3.3 63.3 35

2 25.2 76 25.2 7.1

3 25.5 1.7 25.5 74

4 15.7 7.1 15.7 8.2

3 15.8 6.3 15.9 6.4

6 7.2 6.3 7.2 7.1
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INSTRUCTIONS POUR L’UTILISATION

CHORUS
ANTI-CCP

Pour la détermination semi-quantitative des
anticorps IgG anti-CCP

Uniquement pour diagnostic in vitro.

1. UTILISATION

Méthode immunoenzymatique pour la détermination semi-
quantitative des anticorps IgG anti-peptides cycliques
citrullinés. (anti-CCP) dans le sérum humain en utilisant un
dispositif a usage unique appliqué aux appareils Chorus et
Chorus TRIO.

2. INTRODUCTION

L'arthrite rhumatoide (RA) représente la maladie inflammatoire
articulaire la plus répandue, avec une prévalence qui oscille
entre 0.5% et 1% a I'échelle mondiale.

Les anticorps dirigés contre le peptide cyclique citrulliné (anti-
CCP) sont extrémement spécifiques pour l'arthrite rhumatoide
(RA); leur détermination a été introduite au nombre des criteres
de classification (ACR: American College of Rheumatolgy) et
de diagnostic de la maladie.

3. PRINCIPE DE LA METHODE

Le dispositif anti-CCP est prét a 'usage pour la détermination
des anticorps anti-CCP dans les appareils CHORUS.

Le test se base sur le principe ELISA.

L’antigene se lie & la phase solide.

En le faisant incuber avec du sérum humain dilué, les
immunoglobulines spécifiques se lient a I'antigéne.

Aprés lavage pour éliminer les protéines qui n'ont pas réagi, on
effectue l'incubation avec le conjugué constitué d’anticorps anti-
immunoglobulines humaines conjuguées avec du peroxyde de
raifort.

On élimine le conjugué qui ne s'est pas lié et on ajoute le
substrat TMB.

La couleur qui se développe est proportionnelle a la
concentration des anticorps spécifiques présents dans le sérum
en examen.

Les dispositifs @ usage unique contiennent tous les réactifs
pour réaliser le test lorsqu'ils sont appliqués aux appareils
Chorus.

FR  22/34

4. PRECAUTIONS
UNIQUEMENT POUR DIAGNOSTIC IN VITRO.

Ce coffret contient des matériaux d’origine humaine qui
ont été controlés et trouvés négatifs a la suite de
I'exécution de tests approuvés par la FDA, tant pour le
recherche de HbsAg que pour celles des anticorps anti-
VIH-1VIH-2 et anti-VHC. Etant donné qu'aucun test
diagnostic ne peut offrir une garantie absolue quant a
I'absence d'agents infectieux, tout matériel d'origine
humaine doit étre considéré comme étant potentiellement
infecté. Tous les réactifs et échantillons doivent étre
maniés conformément aux normes de sécurité
normalement adoptées par les laboratoires.

Mise au rebut des résidus: les échantillons de sérum, les
calibreurs et les bains utilisés doivent étre traités comme
étant des résidus infectés. lls doivent donc étre éliminés
conformément aux réglementations légales en vigueur.

Avertissements pour la sécurité personnelle

9. Ne pas pipeter avec la bouche.

10. Utiliser des gants a jeter et des lunettes de protection lors
de la manipulation des échantillons et durant I'essai.

11. Se laver soigneusement les mains une fois le test terminé.

12. Les réactifs suivants contiennent de faibles concentrations
en substances nocives ou irritantes :

c) Le conjugué et les contréles contiennent du phénol

d) Le substrat est acide.

Si un réactif entre en contact avec la peau ou avec les
yeux, les laver & grande eau.

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

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

Précautions analytiques
Avant usage, laisser les dispositifs & utiliser & température
ambiante (+18-30°C) et utiliser dans les 60 minutes.
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15. Eliminer les dispositifs avec le substrat (puits 4)
coloré de bleu.

16. En ajoutant I'échantillon dans le puits, il faut s'assurer qu'il
est parfaitement distribué sur le fond.

17. Controler la présence effective des réactifs dans le
dispositif et l'intégrité du dispositif. Il ne faut pas utiliser
des dispositifs qui, au contrdle visuel, présentent 'absence
d'un réactif.

18. Les dispositifs doivent étre utilisés avec Iinstrument
Chorus, en suivant attentivement les instructions pour
l'usage et le Manuel de l'instrument.

19. S'assurer que l'instrument Chorus est réglé comme il se
doit (voir le Manuel d'utilisation Chorus).

20. Ne pas modifier le code a barres situé sur la poignée du
dispositif a fin que l'instrument puisse le lire correctement.

21. Eviter l'utilisation de congélateurs auto-dégivrants pour
conserver les échantillons.

22. Les codes a barres défectueux peuvent étre insérés
manuellement dans l'instrument.

23. Ne pas exposer les dispositifs a une forte illumination ni
aux vapeurs d’hypochlorite pendant la conservation et
l'usage.

24. Les échantillons fortement hémolysés, ou les échantillons
présentant une contamination microbienne peuvent causer
des résultats erronés.

25. Avant dinsérer le dispositif dans linstrument Chorus,
contrdler que le puits de réaction ne contient pas de corps
étrangers.

26. Pipeter le sérum examiné (50 pl) dans le puits 1 du
dispositif (voir la figure).

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

28. Controller si l'instrument a la connexion avec la
Washing Buffer Autoimmunity REF 86004.

5. COMPOSITION DU COFFRET ET PREPARATION DES
REACTIFS

Le coffret suffit pour réaliser 36 déterminations ( 86094).
Le coffret suffit pour réaliser 12 déterminations (REF
86094/12).

DISPOSITIFS

6 emballages contenant 6 dispositifs chacun (REF| 86094).
2 emballages contenant 6 dispositifs chacun (REF| 86094/12).

Description:

1OOOEEEE]| -

Position 8 : Place disponible pour I'étiquette avec le code a
barres

Position 7 : Vide

Position 6 : PUITS DE LA MICROPLAQUE

Sensibilisé avec des peptides synthétiques hautement purifiés
contenant des résidus de citrulline

Position 5 : PUITS

FR  23/34

Non sensibilisé.

Position 4 : SUBSTRAT TMB

Contenu : Tétraméthylbenzidine (& 0.26 mg/ml) et H202 a
0.01% stabilisés dans un tampon citrate (& 0.05 mol/l). pH = 3.8
Position 3 : DILUANT POUR LES ECHANTILLONS

Contenu : solution saline protéique contenant du Proclin (0.1%)
Position 2 : CONJUGUE

Contenu: anticorps monoclonaux anti-lgG humaines marqués
avec la peroxydase, dans une solution tamponnée au
phosphate contenant du phénol & 0.05 % et du Bronidox a
0.02%.

Position 1 : PUITS VIDE

dans lequel I'utilisateur doit distribuer le sérum non dilué.

Usage : équilibrer un sachet & température ambiante,
découper le sachet, sortir les dispositifs nécessaires, et placer
les autres non utilisées dans le sachet en plastique avec le gel
de silice; chasser l'air et fermer le sachet par pression sur la
fermeture. Conserver a 2-8°C.

CALIBRATOR| CALIBRATEUR 1x0.175 ml
Contenuto: Sérum humain dilué. Prét a l'usage.
CONTROL +| CONTROLE POSITIF 1x0.425 ml

Contenuto: Sérum humain dilué. Prét a l'usage.

AUTRE MATERIEL NECESSAIRE MAIS NON FOURNI

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

o  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT
83607

o Eau distillée ou déionisée

e Instruments de laboratoire en verre normaux: cylindres,
éprouvettes, efc.

o  Micropipettes capables de prélever de fagon précise des
volumes de 50-200 pl

o (Gants a jeter

e Solution & 5 % d’hypochlorite de sodium

o  Récipients pour les matériaux potentiellement infectés.

6. MODALITES DE CONSERVATION ET STABILITE DES
REACTIFS

Les réactifs doivent étre conservés a +2-8°C. En cas de
température de conservation incorrecte, il faut refaire le
calibrage et contréler I'exactitude du résultat en recourant
au sérum de contréle (voir section 9 : validation du test).

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

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

DISPOSITIFS
CALIBRATEUR

8 semaines a 2/8°C
8 semaines & 2/8°C
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CONTROLE POSITIF 8 semaines a 2/8°C

7. 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 a -
20°C. Peut subir jusqua un maximum de troi
décongelations.L’échantillon peut subir jusqu’a un maximum de
3 décongélations. Eviter ['utilisation de congélateurs auto-
dégivrants pour conserver les échantillons.

Aprés décongélation, agiter avec soin avant le dosage. La non-
activation a la chaleur peut provoquer des résultats erronés. La
qualité de I'échantillon peut étre sérieusement influencée par la
contamination microbienne qui peut porter a des résultats
€erroneés.

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

Le test ne s'applique pas au plasma humain.

8. PROCEDURE

1. Ouvrir le sachet (du cdté contenant la fermeture a
pression), et sortr le nombre de dispositifs
nécessaires et conserver les autres dans le sachet
aprés avoir chassé l'air.

2. Controler visuellement I'état du dispositif selon les
indications reportées au paragraphe 4 : « Précautions
analytiques ».

3. Dispenser 50 pl de sérum non dilué dans le puits no.
1 de chaque dispositif & analyser; il faut utiliser un
dispositif pour le calibrateur & chaque changement de
lot.

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

9. VALIDATION DU TEST

Utiliser le sérum de contréle pour vérifier 'exactitude du résultat
obtenu (on l'utilise comme décrit dans le Manuel d'utilisation du
CHORUS). Si linstrument signale que le sérum de contrdle
présente une valeur au dehors de la fourchette d’acceptabilité,
il faut refaire le calibrage. Les résultats précédents viennent
corrigés automatiquement.

Si le résultat du sérum de controle 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'appareil Chorus fournit le résultat en AU/ml résultat calculé
sur base d’'un graphique dépendant du lot mémorisé dans
I'appareil.

Les résultats peuvent étre interprétés comme suit:
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POSITIF quand le résultat est > 18.0 AU/ml

NEGATIF quand le résultat est < 12.0 AU/ml
DOUTEUX/EQUIVOQUE quand le résultat est compris entre
12.0 et 18.0 AU/mI

En cas de résultat incertain, refaire le test. Si le résultat reste
douteux, répéter I'échantillon.

11. LIMITES DU TEST

Chaque résultat positif oblige a faire une interprétation
attentive.

Le test ne peut étre utilisé seul pour un diagnostic clinique. Un
résultat négatif n'exclut pas I'éventualité d’une infection.

Le résultat du test doit toujours étre évalué en tenant compte
des données cliniques et provenant d'autres procédures
diagnostiques.

12. PLAGE D’ETALONNAGE

Plage d’Etalonnage 3.0-300 AU/ml.

Pour les échantillons >300AU/ml répéter le test en pré-diluant
I'échantillon dans Negative Control/Sample Diluent (PF83607-
non fourni avec le kit).

13. SPECIFICITE DE L'ANALYSE
5 échantillons ont été testés, auxquels les perturbateurs
suivants ont été ajoutés:

Facteur rhumatoide (44-220 Ul/ml)
Bilirubine (4.5-45 mg/dl)
Triglycérides (10-250 mg/dI)
Hémoglobine (5-30 mg/ml)

La présence dans le sérum examiné des perturbateurs
susmentionnés n'altere pas le résultat du test.

14. REACTIONS CROISEES

232 sérums provenant de la sérothéque et présentant une
caractérisation clinique reproduite dans le tableau suivant ont
été testés :

Groupe d'é . n° [ Nég< Dout Pos >
pe d’échantillons 70T | 12AU/mI 12-18 18AU/MmI
AU/ml
Donneurs sains 90 88 0 2
Echantillons de routine 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Thyroidite 20 20 0 0
IgM positifs pour la rubéole | 5 5 0 0
IgM po§|t|fs pour la 4 4 0 0
Legionellose
Positifs pour les chlamydia | 5 5 0 0
Positifs pour la salmonelle | 3 3 0 0
g. IlgM positifs pour la 6 6 0 0
toxoplasmose
p. IgM positifs pour les 9 9 0 0
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La spécificité clinique est la suivante :

Donneurs sains 88/90 = 97.8 % (Clos%: 92.3-99.4 %)
Echantillons de routine 58/58 = 100 % (Clos%: 93.8-100 %)
Maladies auto-immunes 33/34 = 97.1% (Clos%: 85.1-99.5 %)
Maladies infectieuses 50/50 = 100% (Cles%: 92.7-100 %)

15. ETUDES DE COMPARAISON

Dans le cadre dun protocole d’expérimentation, 174
échantillons caractérisés a l'aide d’'un kit en vente dans le
commerce ont été analysés.

Référence
+ - Total
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Total 81 93 174

Percent Positive Agreement (~Sensibilité diagnostique):88.9%
Clgs%: 80.2 - 94.0

Percent Negative Agreement: (~Spécificité diagnostique):
97.8% Clese: 92.5-99.4

Le taux de concordance entre les deux méthodes est excellent,
avec une valeur de K (Cofficient Kappa de Cohen) de 0.88.

16. PRECISION ET REPRODUCTIBILITE

INTRA-SEANCE INTER-SEANCES
Echantillon
] Nl | o [ Metemne | cv
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 25 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 75 15.6 13.3
5 16.8 5.8 15.8 1.5
6 8.1 56 75 12.8
INTER-LOTS ENTRE INSTRUMENTS
Echantillon
e
1 63.3 3.3 63.3 35
2 25.2 7.6 25.2 7.1
3 255 7.7 255 74
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 71
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INSTRUCOES DE UTILIZACAO

CHORUS
ANTI-CCP

Para a determinagao semiquantitativa dos
anticorpos IgG anti-CCP

Somente para uso diagndstico in vitro

1. UTILIZAGAO
Método  imunoenzimatico para a  determinagdo
semiquantitativa dos anticorpos IgG  anti-péptido
citrulinado ciclico (anti-CCP) no soro humano com um
dispositivo descartavel aplicado nos instrumentos Chorus
e Chorus TRIO.

2. INTRODUGAO

A Artrite Reumatoide (RA) representa a mais comum doenga
inflamatoria das articulagdes, com uma prevaléncia que varia
entre 0,5% e 1% a nivel mundial.

Os anticorpos direccionados para o péptido citrulinado ciclico
(anti-CCP) sdo altamente especificos para a Artrite
Reumatoide (RA); a sua determinag&o foi introduzida entre os
crittrios de classificacdo (ACR: American College of
Rheumatolgy) e de diagndstico da doenga.

3. PRINCIPIO DO METODO

O dispositivo anti-CCP estd pronto para ser utilizado na
determinagdo dos anticorpos anti-CCP, nos instrumentos
CHORUS.

O teste baseia-se no principio ELISA.

O antigénio é ligado a fase solida.

As imunoglobulinas especificas ligam-se ao antigénio por
incubagao com soro humano diluido.

Apds as lavagens para eliminar as proteinas que néo reagiram,
efectua-se a incubagdo com o conjugado constituido por
anticorpos anti-imunoglobulinas humanas conjugadas com
peroxidase de rabano.

Elimina-se o conjugado que néo se ligou e junta-se o substrato
para o substratoTMB.

A cor que se forma é proporcional a concentragdo 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. PRECAUGOES

SOMENTE PARA USO DIAGNOSTICO IN VITRO.
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Este kit contém materiais de origem humana que foram
testados com testes aprovados pela FDA e encontrados
negativos para A presenca de HBsAg, anticorpos anti-HIV-
1, anti HIV-2 e anti-HCV. De qualquer modo, nenhum teste
diagnéstico garante a auséncia dos agentes infecciosos,
todos os materiais de origem humana precisam ser
considerados potencialmente infecciosos. Todos os
reagentes e as amostras devem ser manuseados conforme
as regras de seguranga definidas em cada laboratdrio.

Eliminagdo de residuos: as amostras de soro, os
calibradores e as tiras usadas devem ser tratadas como
residuos infectados e, portanto, devem ser eliminados de
acordo com as disposicdes de lei em vigor.

Precaucdes para a sequranca individual
1. N&o pipetar com a boca.

2. Usar luvas descartaveis e uma protec¢do para os
olhos quando manusear as amostras e durante o
teste.

Lavar muito bem as mé&os no final do teste.

4. Os seguintes reagentes conttm  baixas
concentragdes de substancias perigosas ou irritantes:
a)O conjugado e os controlos contém fenol
b)O substrato é acido
Em caso de contacto desses reagentes com os olhos
e a pele, lavar abundantemente com &gua.

5. Os acidos neutralizados e os outros residuos liquidos
devem ser desinfectados adicionando um volume de
hipoclorito de sddio suficiente para obter uma
concentragdo final pelo menos de 1%. A exposi¢do
ao hipoclorito de sodio a 1% durante 30 minutos
deverd ser suficiente para garantir uma desinfecgao
eficaz.

6. Eventuais derramamentos de materiais
potencialmente infecciosos devem ser absorvidos
imediatamente com papel absorvente e a area
afectada deverd ser descontaminada, por exemplo
com hipoclorito de sédio a 1%, antes de continuar o
trabalho. Se estiver presente um acido, o hipoclorito
de sddio ndo pode ser usado antes de enxugar a
area. Todos os materiais usados para descontaminar
eventuais derramamentos acidentais, incluindo as
luvas, devem ser eliminados como lixo
potencialmente infeccioso. N&o esterilizar na
autoclave materiais contendo hipoclorito de sédio.

w

Precaucdes analiticas

Antes do uso, deixar que os dispositivos a utilizar se
estabilizem a temperatura ambiente (18 a 30°C) e utilizar no
prazo de 60 minutos.

1. Deitar fora os dispositivos com substrato (poco 4)
azul.

2. Adicionando a amostra ao pogo verifique se esta
distribuido perfeitamente no fundo.

3. Controlar a presenga dos reagentes nas cavidades
do dispositivo e a integridade do dispositivo mesmo;

Rif. 10-09/290-C IFU 86094 - 86094/12 - Ed. 21.12.2017



ndo usar dispositivos que, ao controle visual, faltam
alguns reagentes.

4. Os dispositivos devem ser utilizados exclusivamente
com o instrumento Chorus, seguindo rigorosamente
as Instrucdbes de Utilizagdo e o Manual do
instrumento.

5. Controlar que o instrumento Chorus esteja
programado correctamente (ver o Manual de
Utilizagao Chorus).

6. Né&o alterar o cddigo de barras no punho do
dispositivo, permitindo uma correcta leitura pelo
equipamento.

7. Evitar 0 uso de congeladores No Frost para a
conservagao das amostras.

8. Codigos de barras com defeitos podem ser inseridos
manualmente no instrumento.

9. Durante 0 uso e a conservagdo, ndo expor 0s
dispositivos a forte luz ou a vapores de hipoclorito.

10. Amostras fortemente hemolisadas, ou amostras com
contaminagdo bacteriana podem gerar resultados
errados.

11. Antes de inserir o dispositivo no instrumento Chorus,
verificar que o pogo de reacgdo nao contenha corpos
estranhos.

12. Pipetar o soro em teste (50 pL) no pogo 1 do
dispositivo (ver a figura).

13. Né&o usar o dispositivo depois da data de validade.

14. Verificar se o instrumento tem a ligagdo ao
Washing Buffer Autoimmunity (REF 86004).

5. COMPOSIGAO DO KIT E PREPARAGAO DOS
REAGENTES

O kit é suficiente para 36 determinagdes (REF| 86094).
O kit é suficiente para 12 determinagdes (REF| 86094/12).

DISPOSITIVOS

6 embalagens de 6 dispositivos cada (REF| 86094).
2 embalagens de 6 dispositivos cada (REF| 86094/12).

[ OOGEEED] -

Posigédo 8: Espaco disponivel para o rétulo com o codigo de
barras

Posicao 7: Vazia

Posicao 6: POCO DA MICROPLACA

Sensibilizado com péptidos sintéticos altamente purificados
com residuos de citrulina

Posigao 5: POCO

N&o sensibilizado.

Posicao 4. SUBSTRATO TMB

Conteldo: Tetrametilbenzidina 0.26 mg/mL e H202 0.01%
estabilizados em tampéo citrato 0.05 mol/L (pH 3.8)

Posicao 3: DILUENTE PARA AMOSTRAS

Conteldo: solug&o proteica salina com Proclin (0.1%)
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Posigdo 2: CONJUGADO

Conteudo:  anticorpos  monoclonais  anti-lgG  humanas
marcadas com peroxidase, em solugdo tampdo de fosfato,
contendo fenol 0.05% e Bronidox 0.02%.

Posigédo 1: POCO VAZIO

Onde o utilizador deve deitar o soro néo diluido.

Uso: estabilizar um pacote a temperatura ambiente, abrir o
pacote, retirar os dispositivos necessarios; colocar os restantes
no pacote com o gel de silica, esvaziar o ar e fechar o pacote
premindo o fecho. Conservar entre 2 e 8°C.

CALIBRATOR CALIBRADOR 1x0.175 ml
Contetido: Soro humano diluido. Pronto a usar.
CONTROL +| CONTROLO POSITIVO 1 x0.425 ml

Contetdo: Soro humano diluido. Pronto a usar.

OUTROS MATERIAIS NECESSARIOS, MAS NAO

FORNECIDOS.

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL/SAMPLE DILUENT
83607

o Agua destilada ou desionizada

e Vidros normais de laboratorio: cilindros, provetas, etc.

e  Micropipetas com capacidade para recolher com precisao
volumes de 50 a 200 pL

o Luvas descartaveis

e Solugéo de hipoclorito de sdio a 5%

e Recipientes para a recolha de materiais potencialmente
infecciosos

6. CONDICOES DE ARMAZENAMENTO E ESTABILIDADE
DOS REAGENTES

Os reagentes devem ser conservados entre 2 e 8°C. Em
caso de temperatura de conservagao errada, é necessario
refazer a calibragao e verificar a exactidao do resultado por
meio do soro de controlo (consultar o capitulo 9 -
Validagao do teste).

A data de validade esta impressa em cada componente e
no rétulo externo da embalagem.

Os reagentes tém uma estabilidade limitada depois da
abertura e/ou da preparagao:

DISPOSITIVOS 8 semanas entre 2 e 8°C
CALIBRADOR 8 semanas entre 2 € 8°C
CONTROLO POSITIVO 8 semanas entre 2 € 8°C

7. TIPO DE AMOSTRAS E CONSERVAGAO
A amostra é um soro, obtido de sangue recolhido das veias e
manuseado de acordo com os procedimentos standard de
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laboratério. O soro fresco pode ser conservado durante 4 dias
entre 2 e 8°C; para periodos de conservagdo mais
prolongados, congelar a -20°C. A amostra pode ser
descongelada até um méximo de 3 vezes. Evitar o uso de
congeladores No Frost para a conservagdo das amostras.
Depois de descongelar, misturar cuidadosamente antes do
teste. Inactivag@o de calor pode levar a resultados erréneos. A
qualidade das amostras pode ser gravemente influenciada pela
contaminagao bacteriana, que pode gerar resultados errados.
Ndo devem ser utilizadas amostras fortemente lipémicas,
ictéricas ou contaminadas.

Amostras de plasma n&o podem ser usadas.

8. PROCEDIMENTO DO TESTE

1. Abrir o pacote (do lado da fechadura por presséo),
retirar o nimero de dispositivos necessarios para 0s
testes e conservar os restantes no pacote, esvaziar o
ar e fechar o pacote.

2. Controlar visualmente as condigdes do dispositivo de
acordo com as indicagdes do capitulo 4, "Precaugdes
Analiticas".

3. Distribuir no pogo 1 de cada dispositivo 50 pl de soro
no diluido a testar; em cada mudanga de lote utilizar
um dispositivo para o calibrador.

4. Inserir o dispositivo no instrumento Chorus. Realizar
a calibragdo (se necessario) e o teste como definido
no Manual do Instrugdes do instrumento.

9. VALIDAGAO DO TESTE

Utilizar o soro de controlo para verificar a exactiddo do
resultado obtido, testando como indicado no Manual de
Instrugdes do instrumento. Se 0 equipamento assinalar que o
soro de controlo esta fora do limite de aceitagéo, & necessario
efectuar novamente a calibragdo. Os resultados anteriores
serdo corrigidos automaticamente.

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

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

10. INTERPRETAGAO DOS RESULTADOS

O instrumento Chorus fornece um resultado em AU/ml,
calculado em fun¢do de um gréafico dependente do lote e
memorizado no instrumento.

Os resultados podem ser assim interpretados:

POSITIVO quando o resultado for > 18.0 AU/ml

NEGATIVO quando o resultado for < 12.0 AU/m|
INCERTO/EQUIVOCADO quando o resultado estiver entre
12.0 e 18.0 AU/ml

Repetir 0 teste em caso de resultado incerto. Se o resultado
continua incerto, repetir a colheita.

11. LIMITAGOES DO TESTE
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Todos os resultados positivos precisam de uma interpretagéo
cuidadosa.

O teste por si s6 ndo pode ser utilizado para um diagnéstico
clinico definitivo. Um resultado negativo n&o significa que néo
possa existir uma infecgéo.

O resultado do teste deve ser sempre avaliado em conjunto
com os dados clinicos e com outros procedimentos
diagndsticos.

12. INTERVALO DE CALIBRAGAO

Intervalo de calibragéo 3.0-300 AU/ml.

Para amostras >300 AU/ml repita o teste pré-diluindo a
amostra em Negative Control Sample Diluent (PF83607- nédo
fornecido com o kit).

13. ESPECIFICIDADE ANALITICA
Foram testadas 5 amostras as quais foram adicionados os
seguintes interferentes:

Factor Reumatoide (44-220 Ul/ml)
Bilirrubina (4.5-45 mg/dl)
Triglicéridos (10-250 mg/dl)
Hemoglobina (5-30 mg/ml)

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

14. REACGOES CRUZADAS
Foram testados 232 soros provenientes da seroteca com a
caracterizag&o clinica indicada na tabela seguinte:

Grupo de n.° Neg< | Dub12- | Pos>
amostras TOT | 12AU/ml |18 AU/ml | 18AU/ml
Dadores 0 | 88 0 2
Saudaveis
Amostras Rotina 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Tiroidites 20 20 0 0
Rubef)lla IigM 5 5 0 0
Positivos
Leglon.ellla IigM 4 4 0 0
Positivos
Chla.rr!ydla 5 5 0 0
Positivos
Salm.o.nella 3 3 0 0
Positivos
Toxoplasma g.
IgM Positivos 6 6 0 0
Mycoplasma p.
IgM Positivos i ; 0 0
Antlestrgptollsma 3 3 0 0
Positivos
EBV IgM Positivos 4 4 0 0
Parvovllrlus IigM 5 5 0 0
Positivos
LUE IgM Reativos 6 5 1 0
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A especificidade clinica demonstra ser:

Dadores Saudaveis 88/90 = 97.8% (Close: 92.3-99.4%)
Amostras Rotina 58/58 = 100% (Cles%: 93.8-100%)
Doengas autoimunes 33/34 = 97.1% (Clos%: 85.1-99.5%)
Doencgas infecciosas 50/50 = 100% (Close: 92.7-100 %)

15. ESTUDOS DE COMPARAGAOQ
Numa experimentagdo 174 amostras caracterizadas com um
kit disponivel no mercado:

Referéncia
+ - Total
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Total 81 93 174

Percent Positive Agreement (~Sensibilidade Diagnostica):
88.9% Close: 80.2 — 94.0
Percent Negative Agreement: (~Especificidade Diagnostica):
97.8% Close: 92.5 —99.4

O grau de concordancia entre os dois métodos demonstra ser
6ptimo com um valor de K (Constante de Cohen) de 0.88.

16. PRECISAO E REPETIBILIDADE

No Ensaio Entre Ensaios
fmoste (Xﬁ?r::) CV¥h (2"37’,'5) Cvi
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 2.5 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 58 15.8 11.5
6 8.1 5.6 75 12.8
Entre Lotes Entre Equipamentos
Amostr; i i
e (mm CV% (Xﬁ(/jr:) CV%
1 63.3 3.3 63.3 3.5
2 25.2 7.6 25.2 71
3 25.5 7.7 255 74
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 71

17. BIBLIOGRAFIA
1. The use of citrullinated peptides and proteins for the
diagnosis of rheumatoid arthritis Ger JM Pruijnet et
al., Arthritis Research & Therapy 2010, 12:203
2. Citrulline is an essential constituent of antigenic
determinants recognized by rheumatoid arthritis-

Fabricado por
DIESSE Diagnostica Senese S.p.A.
Strada dei laghi 39

4.

PT 29/34

specific autoantibodies.G A Schellekens et al. J Clin
Invest. 1998 January 1; 101(1): 273-281

2010 Rheumatoid arthritis classification criteria: an
American  College of Rheumatology/European
League Against Rheumatism collaborative iniziative
D. Aletaha et al. Ann Rheum Dis 2010;69:1580-1588
doi:10.1136/ard.2010.138461

Anti-CCP antibodies: the past, the present and the
future

Walther J. van Venrooij et al. Nature Reviews

Rheumatology 7, 391-398 (July 2011)

53035 Monteriggioni (Siena)

ltaly

Rif. 10-09/290-C IFU 86094 - 86094/12 - Ed. 21.12.2017



NirFrccr

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

CHORUS
ANTI-CCP

Pentru determinarea semicantitativa a
anticorpilor IgG anti-CCP

Destinat numai pentru Diagnosticarea In Vitro

1. UTILIZARE RECOMANDATA

Metoda imunoenzimatica pentru determinarea
semicantitativa a anticorpilor de clasa IgG impotriva
peptidelor ciclice cetrulinate (anti-CCP) in seruri umane,
folosind un dispozitiv de unica folosinta pe instrumentele
Chorus si Chorus TRIO.

2. INTRODUCERE

Artrita Reumatoida (RA) este cea mai comuna afectiune
inflamatorie a articulatiilor cu o raspandire variind intre 0.5% si
1%.

Anticorpii impotriva peptidelor ciclice citrulinate (anti-CCP) sunt
puternic specifici Artritei Reumatoide (RA) si detectia lor este
una dintre criterile ACR pentru clasificarea RA (ACR:
American College of Rheumatology).

3. PRINCIPIUL METODEI

Dispozitivul anti-CCP este gata de utilizare pentru detectia
anticorpilor impotriva CCP pe instrumentele CHORUS.

Testul are la baza metoda ELISA (Enzyme linked
ImmunoSorbent Assay).

Antigenul este legat de faza solida.

Imunoglobulinele specifice sunt legate de antigen prin
incubarea cu serul uman diluat.

Dupa spalarile efectuate pentru a elimina proteinele care nu au
participat la reactie, se efectueaza incubarea cu conjugatul,
compus din imunoglobuline anti-umane conjugate cu
peroxidaza din hrean.

Conjugatul nelegat este eliminat si se adauga substratul TMB.
Culoarea care se dezvolta este proportionala cu concentratia
de anticorpi specifici prezenti in proba de ser.

Dispozitivele de unica folosinta contin toti reactivii pentru
efectuarea testului aplicat pe instrumentele Chorus.

4. ATENTIONARI S| MASURI DE PRECAUTIE

NUMAI PENTRU UTILIZARE IN DIAGNOSTICAREA IN
VITRO

RO 30/34

Acest kit contine materiale de origine umana, care au fost
testate si au indicat un rezultat negativ pentru prezenta
HBsAg si pentru anticorpii anti-HIV-1, anti-HIV-2 si anti-
HCV, prin testarea cu ajutorul metodelor aprobate de catre
FDA. Deoarece nici un test de diagnosticare nu poate oferi
garantii complete cu privire la absenta agentilor infectiosi,
toate materialele de origine umana trebuie manevrate ca
fiind potential infectioase. In cazul manevrarii materialelor
de origine umana, trebuie urmate toate masurile de
precautie adoptate in mod normal in practica de laborator.

Indepartarea deseurilor: probele de ser, calibratorii si
stripurile utilizate trebuie tratate ca fiind reziduuri
infectioase si eliminate conform legii.

Informatii cu privire la Sanatate si Siguranta

1. Nu pipetati cu gura.

2. Intimpul manevrarii specimenelor, purtati manusi de unica
folosinta si ochelari de protectie.

3. Spalati-va temeinic pe maini dupa pozitionarea
dispozitivelor in instrumentul CHORUS.

4. Urmatorii reactivi contin concentratii scazute de substante
daunatoare sau iritante:

a) Conjugatul si controalele contin fenol

b) Substratul este acid
In cazul in care vreunul dintre reactivi intra in contact cu
pielea sau cu ochii, spalati zona temeinic cu apa.

5. Acizii neutralizati si alte deseuri lichide ar trebui
decontaminate prin adaugarea unui volum suficient de
hipoclorit de sodiu pentru a obtine o concentratie finala de
cel putin 1,0%. Un timp de expunere de 30 de minute la
hipoclorit de sodiu in concentratie de 1%, poate fi necesar
pentru a asigura o decontaminare eficienta.

6. Picaturile de substante potential infectioase trebuie
indepartate imediat cu prosop de hartie absorbanta, si,
inainte de a continua lucrul, zona contaminata trebuie
tamponata, de exemplu, cu 1,0% solutie de hipoclorit de
sodiu. Hipocloritul de sodiu nu trebuie utilizat peste zone in
care s-au varsat substante continand acid, cu exceptia
cazului in care acea zona a fost mai intai stearsa si
uscata. Materialele utilizate pentru curatarea picaturilor,
inclusivmanusile, trebuie indepartate ca fiind deseuri
potential bio-periculoase. Nu autoclavati materialele ce
contin hipoclorit de sodiu.

Masuri de Precautie Analitice
Inainte de utilizare, lasati dispozitivele sa ajunga la temperatura
camerei (18-30°C); utilizati-le in decurs de 60 de minute.

1. Indepartati dispozitivele al caror substrat (godeul 4)
este de coloratie albastra.

2. La adaugarea probei in godeu, verificati ca aceasta sa fie
perfect distribuita pe fundul godeului.

3. \Verificati ca reactivi sa existe in dispozitiv, si ca
dispozitivul sa nu fie deteriorat; nu utilizati dispozitive
carora le lipseste vreun reactiv.

4. Dispozitivele sunt destinate folosirii impreuna cu
instrumentul Chorus; instructiunile de utilizare trebuie
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urmate cu atentie si trebuie consultat manualul de operare
al instrumentului.

5. Verificati ca instrumentul Chorus sa fie setat in mod corect
(vezi Manualul de Operare al Instrumentului Chorus).

6. Nu deteriorati codul de bare aflat pe manerul dispozitivului,
pentru a permite instrumentului sa il citeasca in mod
corect.

7. Pentru  depozitarea  probelor, evitati  utilizarea
congelatoarelor cu auto-dejivrare.

8. Codurile de bare deteriorate pot fi introduse manual in
instrument.

9. In timpul depozitarii si utilizarii, nu expuneti dispozitivele la
lumina puternica sau la vapori de hipoclorit.

10. Utilizarea probelor puternic hemolizate sau a probelor
prezentand contaminare microbiana, pot constitui surse de
indicare a unei erori.

11. Inainte de a introduce dispozitivele in instrument, verificati
ca godeul de reactie sa nu contina corpuri straine.

12. Pipetati serul de testare (50 pl) in godeul 1 al dispozitivului
(vezi figura).

13. Nu utilizati dispozitivul dupa data de expirare.

14. Asigurati-va ca instrumentul este conectat la Tampon
de Spalare Autoimunitate COD 86004.

5. COMPONENTA KITULUI SI PREGATIREA REACTIVILOR
Kitul contine suficiente dispozitive si substante pentru
efectuarea a 36 de determinari ( 86094).

Kitul contine suficiente dispozitive si substante pentru
efectuarea a 12 de determinari ( 86094/12).

DISPOZITIVE

6 pachete, fiecare continand 6 dispozitive (REF|86094).
2 pachete, fiecare continand 6 dispozitive (REF| 86094/12).

Descrierea dispozitivului:

[OOEHEED| -

Pozitia 8: Spatiu pentru aplicarea codului de bare

Pozitia 7: gol

Pozitia 6: GODEUL MICROPLACII captusit cu peptide sintetice
puternic purificate, continand reziduuri citruline

Pozitia 5: GODEUL MICROPLACII necaptusit

Pozitia 4: TMB SUBSTRAT

Continut: Tetramethylbenzidine 0.26 mg/mL si H202 0.01%
stabilizat in 0.05 mol/L tampon citrat (pH 3.8)

Pozitia 3: PROBA DILUANT

Continut: solutie proteica salina cu Proclin (0.1%)

Pozitia 2: CONJUGAT

Continut: anticorpi monoclonali anti-umani IgG tapetate cu
peroxidaza din hrean, in solutie tampon fosfat continand 0.05%
fenol and 0.02% Bronidox.

Pozitia 1: GODEU GOL

In care operatorul trebuie sa introduca serul nediluat
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Utilizare: lasati un pachet sa ajunga la temperatura
camerei, deschideti pachetul si scoateti dispozitivele necesare;
repuneti-le pe celelalte in punga impreuna cu pliculetul cu silica
gel, scoateti aerul din punga si sigilati prin presarea sistemului
de inchidere. Pastrati la 2-8°C.

CALIBRATOR| CALIBRATOR 1x0.175 ml
Continut: Ser uman diluat. Gata de utilizare.
CONTROL +|CONTROL POZITIV 1x0.425 ml

Continut: Ser uman diluat. Gata de utilizare.

MATERIALE NECESARE DAR NEFURNIZATE

o  WASHING BUFFER AUTOIMMUNITY 86004

e CLEANING SOLUTION 2 83609

e  SANITIZING SOLUTION 83604 - 83608

e CHORUS NEGATIVE CONTROL /SAMPLE DILUENT
83607

e Apa distilata sau deionizata

e Sticlarie obisnuita de laborator: cilindrii, tuburi de testare
etc.

e  Micropipete pentru recoltarea exacta a 50-200 pl de
solutie

e Manusi de unica folosinta

e Solutie de Hipoclorit de Sodiu (5%)

e Recipiente pentru colectarea materialelor potential
infectioase

6. PASTRAREA SI STABILITATEA REACTIVILOR

Reactivii trebuie pastrati la 2/8°C. In cazul pastrarii la o
temperatura  necorespunzatoare, calibrarea trebuie
repetata, iar ciclul de rulare trebuie validat utilizand serul
de control (a se vedea sectiunea 9, Validarea testului).

Data de expirare este imprimata pe fiecare componenta si
pe eticheta kitului.

Dupa deschidere, stabilitatea reactivilor este limitata:

DISPOZITIVELE 8 saptamani la 2/8°C
CALIBRATORUL 8 saptamani la 2/8°C
CONTROLUL POZITIV 8 saptamani la 2/8°C

7. RECOLTAREA PROBEI SI DEPOZITAREA

Proba este compusa din ser recoltat normal din vena si
manevrata cu toate precautiile impuse de buna practica in
laborator. Serul proaspat poate fi depozitat timp de 4 zile la
2/8°C sau inghetat pentru perioade mai lungi la —20°C si poate
fi decongelat de maxim 3 ori. Nu tineti probele in frigidere care
se dezgheata automat. Probele decongelate trebuie vortexate
cu atentie inainte de utilizare. Neutralizarea la caldura poate
duce la rezultate eronate. Calitatea probei poate fi serios
afectata de contaminarea microbiana, care poate duce la
rezultate eronate.

Probele puternic lipemice, icterice, hemolizate sau contaminate
trebuie evitate.

Testul nu poate fi aplicat pentru plasma.

Rif. 10-09/290-C IFU 86094 - 86094/12 - Ed. 21.12.2017



8. PROCEDURA ANALIZEI

1. Deschideti pachetul (pe latura care contine
dispozitivul de inchidere prin presare), extrageti
numarul necesar de dispozitive si, dupa ce ati
eliminat aerul din interiorul pungii continand restul
dispozitivelor, sigilati-o.

2. Verificati starea dispozitivului in conformitate cu
indicatile mentionate in capitolul 4, Masuri de
Precautie Analitice.

3. Distribuiti 50 ul din serul de testare nediluat in godeul
numarul 1 al fiecarui dispozitiv; la fiecare schimbare
de lot, utilizati un dispozitiv pentru calibrator.

4. Pozitionati dispozitivele in instrument. Efectuati
calibrarea (in cazul in care este necesar) si testul
conform specificatiilor din Manualul de Operare al
instrumentului Chorus.

9. VALIDAREA TESTULUI

Utilizati serul de control pentru a verifica validitatea rezultatelor
obtinute. Acesta trebuie folosit conform indicatiilor din manualul
de operare. In cazul in care instrumentul semnaleaza faptul ca
serul de control are o valoare care se situeaza in afara
intervalului acceptabil, calibrarea trebuie repetata. Rezultatele
anterioare vor fi corectate in mod automat.

Daca rezultatul serului de control continua sa se situeze in
afara intervalului acceptabil, apelati Suportul Stiintific.

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

10. INTERPRETAREA REZULTATELOR

Instrumentul Chorus exprima rezultatele in AU/ml calculate pe
baza  unei curbe de calibrare pastrata in memeoria
instrumentului.

Rezultatele pot fi interpretate dupa cum urmeaza:

POZITIV: cand rezultatul este > 18 AU/ml

NEGATIV: cand rezultatul este < 12 AU/ml

INCERT/ECHIVOC: pentru toate valorile cuprinse intre 12 si 18
AU/ml

Daca rezultatul este incert, repetati testul. Daca ramane incert,
colectati 0 noua proba de ser.

11. LIMITARI

Toate rezultatele pozitive necesita o interpretare atenta.

Testul nu poate fi folosit ca unica metoda pentru diagnosticul
clinic. Rezultatele negative nu exclud neaparat o eventuala
infectie.

Rezultatele testului ar trebui interpretate in raport cu informatia
disponibila din evaluarea istoricului sau a altor proceduri de
diagnosticare.

12. ARIA DE CALIBRARE
Aria de calibrare: 3.0-300 AU/ml.
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Pentru probele cu un titru > 300 AU/ml , repetati testul pre-
diluand proba cu Negative Control Sample Diluent (PF83607 —
care nu este furnizat impreuna cu kitul).

13. SPECIFICITATEA ANALITICA
5 probe au fost injectate cu urmatoarele substante interferente
si apoi testate:

Factor Reumatoid (44-220 1U/ml)
Bilirubina (4.5-45 mg/dI)
Trigliceride (10-250 mg/dl)
Hemoglobina (5-30 mg/ml)

Prezenta in serul testat a substantelor interferente metionate
mai sus, nu au modificat rezultatele testului.

14. REACTIVITATEA INCRUCISATA
Au fost testate 232 probe din colectia de seruri, caracteristicile
lor clinice sunt listate in tabelul urmator:

Grupul de Probe | n°TOT |  Ned < |1nzcﬁg Poz >
rupul de Frobe | n 12AUMmI | %' | 18AU/MI
AU/ml
Donatori ) 88 0 2
Sanatosi
Probe de rutina 58 58 0 0
ANA 14 13 0 1
Tiroidita 20 20 0 0
RubeII_a_IgM 5 5 0 0
Pozitiv
Leglone_ll_a IgM 4 4 0 0
Pozitiv
Chlan]){dla 5 5 0 0
Pozitiv
Salmo_n_ella 3 3 0 0
Pozitiv
Toxoplasma g.
IgM Pozitiv 6 6 0 0
Mycoplasma p.
IgM Pozitiv 9 9 0 0
Antl-strepgolysm 3 3 0 0
Pozitiv
EBV IgM Pozitiv 4 4 0 0
Parvovu:u_s IgM 5 5 0 0
Pozitiv
LUE IgM Reactiv 6 5 1 0

Specificitatea clinica este:

Donatori Sanatosi 88/90 = 97.8% (Clos: 92.3-99.4%)
Probe de rutina 58/58 = 100% (Closs: 93.8-100%)
Afectiuni autoimune 33/34=97.1%( Closs: 85.1-99.5%)
Afectiuni infectioase 50/50 = 100%(Closs: 92.7-100%)

15. COMPARAREA METODEI

Au fost testate 174 probe cu kitul Diesse si cu un alt kit
disponibil pe piata. Datele sunt rezumate in tabelul urmator:

Rif. 10-09/290-C IFU 86094 - 86094/12 - Ed. 21.12.2017




RO 33/34

Data fabricatiei

Referinta
+ - Total
+ 72 2 74
Diesse - 9 91 100
Total 81 93 174

A se folosi pana la

Percent Positive Agreement (~Sensibilitatea Diagnosticului):
88.9% Close: 80.2 - 94.0
Percent Negative Agreement: (~Specificitatea Diagnosticului):
97.8% Clgss: 92.5 - 99.4

Acordul dintre cele doua metode este ridicat cu Cohen’s Kappa

de 0.88.

16. PRECIZIA S| REPETABILITATEA

A nu se refolosi

Atentie, consultati documentele
insotitoare

Productator

Continunt sufficient pt <n> teste

Limita da temperatura

me<<d|IE> vz

Pentru utilizzare consultati instructiunile

Risk biologic

Precizia in cadrul ciclului | Precizia intre ciclurile de
Proba — ade rulare — rulare
(AUImI) Cvih (AUImI) Cvi
1 64.9 2.8 65.1 4.1
2 26.3 25 26.5 13.4
3 27.0 3.6 26.7 12.4
4 15.9 7.5 15.6 13.3
5 16.8 58 15.8 11.5
6 8.1 5.6 7.5 12.8
Precizia intre loturi Precizia intre instrumente
rreee (“;'\'87.',?0 v (ﬂﬁm) Cvih
1 63.3 3.3 63.3 3.5
2 25.2 7.6 25.2 7.1
3 255 7.7 255 74
4 15.7 7.1 15.7 8.2
5 15.8 6.3 15.9 6.4
6 7.2 6.3 7.2 7.1
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