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LHsp-IRMA

I.  INTENDED USE

Immunoradiometric assay kit for the in vitro quantitative measurement of human Luteinizing Hormone (LH)
in serum.

Il. GENERAL INFORMATION

A. Proprietary name : DIAsource LHsp-IRMA Kit
B. Catalog number : KIP1311: 96 tests
C. Manufactured by : DIAsource ImmunoAssays S.A.

Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

For technical assistance or ordering information contact :
Tel : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91

I11. CLINICAL BACKGROUND

A. Biological Activity

Both LH and FSH are secreted by the basophil cells of the anterior pituitary as a result of gonadotropin
releasing hormone (GnRH) secretion from hypothalamic cells.

In adults, LH and FSH hormones control gonadal functions; mainly gametogenesis and steroid
secretion.

B. Clinical Application

The measurement of LH and FSH concentrations in serum is essential for investigating fertility and
especially disorders of the hypothalamic/pituitary/gonadal axis.

The LHsp-IRMA is a one step assay which is specific for LH. This specific assay enables the
measurement of LH concentrations in serum, irrespective of the presence of hCG from endogenous
(pregnancy or ectopic tumor) or exogenous origin (in vitro fertilization program, with pregnyl
injection).



Iv.

PRINCIPLES OF THE METHOD

The DIAsource LHsp-IRMA is an immunoradiometric assay based on coated
tube separation. Mabsl, the capture antibodies, are attached to the lower and
inner surface of the plastic tube. Calibrators or samples added to the tubes will at
first show low affinity for Mabsl. Addition of Mab2, the signal antibody labelled
with 121, will complete the system and trigger the immunological reaction. After
washing, the remaining radioactivity bound to the tube reflects the antigen
concentration. The use of several distinct Mabs avoids hyperspecificity.

V.

REAGENTS PROVIDED

Reagents Quantity | Colour | Reconstitution
Code
96 tests
U Tubes coated with 2x48 blue Ready for use
anti LH
(monoclonal
antibodies)

Ready for use

1 vial red
Ab 55ml
700 kBq
Anti-LH-?51 (monoclonal
antibodies) in TRIS-HCI
Buffer with bovine serum

albumin, sodium azide (<0.1
%) and inert red dye

1 vial yellow Add 2 ml
CAL n yophil. distilled water
Zero Calibrator in bovine
serum with thymol
6 vials yellow Add 1 ml
CAL lyophil. distilled water
Calibrators 1-6 in bovine
serum with thymol (see
exact values on vial labels)
1 vial brown Dilute 70x with
| WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 10 ml distilled water
(use a magnetic
Wash solution (TRIS-HCI) stirrer).
2 vials silver Add 0.5 ml
| CONTROL | N | lyophil. distilled water

Controls 1 and 2 in human
plasma with thymol

Note: 1. Use the zero calibrator for sera dilutions.

V1.

2. 1 mlU of the calibrator preparation is equivalent to 1 mIU of 2" IRP
80/552.

SUPPLIES NOT PROVIDED

The following material is required but not provided in the kit:

1.
2.

O N OAW

VII.

Distilled water

Pipettes for delivery of: 50 ul, 100 ul, 500 pl, 1 ml and 2 ml. (the use of
accurate pipettes with disposable plastic tips is recommended)

Vortex mixer

Magnetic stirrer

Tube shaker

5 ml automatic syringe (Cornwall type) for washing

Aspiration system (optional).

Any gamma counter capable of measuring *?° may be used (minimal yield
70%).

REAGENT PREPARATION

Calibrators : Reconstitute the zero calibrator with 2 ml distilled water
and the other calibrators with 1 ml distilled water..
Controls : Reconstitute the controls with 0.5 ml distilled water.

Working Wash solution : Prepare an adequate volume of Working Wash
solution by adding 69 volumes of distilled water to 1 volume of Wash
Solution (70x). Use a magnetic stirrer to homogenize. Discard unused
Working Wash solution at the end of the day.

VIII. STORAGE AND EXPIRATION DATING OF REAGENTS
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10.

11.

=

Before opening or reconstitution, all kit components are stable until the
expiry date, indicated on the label, if kept at 2 to 8°C.

After reconstitution, calibrators and controls are stable for 3 days at 2-8°C.
For longer storage periods, aliquots should be made and kept at —20°C for
maximum 3 months. Avoid subsequent freeze-thaw cycles.

Freshly prepared Working Wash solution should be used on the same day.
After its first use, tracer is stable until expiry date, if kept in the original
well-closed vial at 2 to 8°C.

Alterations in physical appearance of kit reagents may indicate instability
or deterioration.

SPECIMEN COLLECTION AND PREPARATION

Serum must be kept at 2 — 8°C.
If the test is not run within 24 hours, storage at —20°C is recommended.
Avoid subsequent freeze-thaw cycles.

PROCEDURE

Handling notes

Do not use the kit or components beyond expiry date. Do not mix
materials from different kit lots. Bring all the reagents to room
temperature prior to use.

Thoroughly mix all reagents and samples by gentle agitation or swirling.
In order to avoid cross-contamination, use a clean disposable pipette tip
for the addition of each reagent and sample.

High precision pipettes or automated pipetting equipment will improve the
precision. Respect the incubation times.

Prepare a calibration curve for each run, do not use data from previous
runs.

Procedure

Label coated tubes in duplicate for each calibrator, control and sample.
For determination of total counts, label 2 normal tubes.

Briefly vortex calibrators, controls and samples and dispense 100 ul of
each into the respective tubes.

Dispense 50 pl of anti-LH-'®I tracer into each tube, including the
uncoated tubes for total counts.

Shake the rack containing the tubes gently by hand to liberate any trapped
air bubbles.

Incubate for 1 hour at room temperature on a tube shaker (700 rpm).
Aspirate (or decant) the content of each tube (except total counts). Be
sure that the plastic tip of the aspirator reaches the bottom of the coated
tube in order to remove all the liquid.

Wash the tubes with 2 ml Wash Solution (except total counts). Avoid
foaming during the addition of the Working Wash Solution.

Aspirate (or decant) the content of each tube (except total counts).

Wash again the tubes with 2 ml Wash Solution (except total counts) and
aspirate (or decant).

After the last washing, let the tubes standing upright for two minutes and
aspirate the remaining drop of liquid.

Count the tubes in a gamma counter for 60 seconds.

CALCULATION OF RESULTS

Calculate the mean of duplicate determinations.

On semi logarithmic or linear graph paper plot the c.p.m. (ordinate) for
each calibrator against the corresponding concentration of LH (abscissa)
and draw a calibration curve through the calibrator points, reject the
obvious outliers.

Read the concentration for each control and sample by interpolation on the
calibration curve.

Computer assisted data reduction will simplify these calculations. If
automatic result processing is used, a 4-parameter logistic function curve
fitting is recommended.



XII.

TYPICAL DATA

DILUTION TEST

The following data are for illustration only and should never be used instead of
the real time calibration curve. Sample Dilution Theoretical Measured
Concent. Concent.
(mlU/ml) (mlu/ml)
LHsp-IRMA cpm B/T (%)
1 171 - 79.7
Total count 246440 100 12 39.9 41.1
1/4 19.9 19.9
Calibrator 0.0 miU/ml 207 0.1 18 10.0 101
9.9 mIU/ml 3821 1.6
97.0 mlU/ml 50053 20.3 12 60.5 53.0
1/8 15.1 14.9
1/16 7.6 7.8
1/32 3.8 3.8
XI111. PERFORMANCE AND LIMITATIONS
Samples were diluted with zero calibrator.
A Detection Limit
Twenty zero calibrators were assayed along with a set of other calibrators. E. Time Delay
The detection limit, defined as the apparent concentration two standard As shown hereafter, assay results remain accurate even when a sample is
deviations above the average counts at zero binding, was 0.2 mlU/ml. dispensed 30 minutes after the calibrator has been added to coated tubes.
B. Specificity
Cross-reactive hormones were added to a low and to a high LH value TIME DELAY
calibrator. The apparent LH response was measured. o 30
LHsp CAL 1 LHsp CAL 5 Sample 1 (mIU/ml) 2.2 2.3
dded H Ui Ui Sample 2 (mIU/ml) 4.8 5.4
added Hormone miU/m miU/m Sample 3 (mIU/ml) 53.6 54.6
- 1.8 97
FSH 300 mIU/ml 1.6 87 E Hook eff
. ook effect
hCG 300000 miU/m| 24 8 A sample spiked with LH up to 1700 mIU/ml gives a signal above the
TSH 300 plU/ml 3.6 100 highest calibrator concentration.
XIV. LIMITATIONS
C. Precision . . . .
- Specimens from patients who have received preparations of mouse
monoclonal antibodies for diagnosis or therapy may contain human anti-
INTRA ASSAY INTER ASSAY mouse antibodies (HAMA). Such specimens may show either falsely
elevated or depressed values when tested with assay kits which employ
Serum N <X>*S.D. cv Serum N <X>*S.D. cv mouse monoclonal antibodies
0, 0, :
miu/mi) | (%) (mivfmi) | (%) - Heterophilic antibodies in human serum can react with reagent
immunoglobulins, interfering with in vitro immunoassays.
g\ ig 66103 ?-2 g gg 59105 2-2 Patients routinely exposed to animals or animal serum products can be
49.6£07 | & 56.7£19 : prone to this interference and anomalous values may be observed in case
of the presence of heterophelic antibodies. Carefully evaluate the results
of patients suspected of having these antibodies.
If results are not consistent with other clinical observations, additional
D. Accuracy information should be required before diagnosis.
RECOVERY TEST
XV. INTERNAL QUALITY CONTROL
Sample Added LH Recovered LH Recovery
(m1U/ml) (m1U/ml) (%) - If the results obtained for Control 1 and/or Control 2 are not within the
range specified on the vial label, the results cannot be used unless a
1 05 07 130 satisfactory explanation for the discrepancy has been given.
15 1.8 117 - If desirable, each laboratory can make its own pools of control samples,
5 45 89 which should be kept frozen in aliquots.
14 12.7 90 - Acceptance criteria for the difference between the duplicate results of the
46 46.1 100 samples should rely on Good Laboratory Practises
2 0.5 0.7 140
1.5 1.3 87
5 4.7 94
14 12.9 92
46 43.8 95




XVI. REFERENCE INTERVALS

The values provided below are given only for guidance; each laboratory should
establish its own normal range of values.
The range is expressed as 2.5% to 97.5% percentiles.

Identification Number of Mean Range
subjects (mlIU/ml) (mlIU/ml)

Children (0 to 12 years)
= Boys 20 0.2 0.0-1.4
= Girls 20 0.4 0.0-0.9
Pubers (12 to 18 years) 18 2.9 0.1-10.6
Adult males 69 2.7 1.0-53
Women

Ovulatory cycles

- Follicular phase (day —12 to -6) 34 4.3 0.8-10.4

- Ovulatory peak (day 0) 49 19.6 29-411

- Luteal phase (day +6 to +12) 63 33 05-7.6

Postmenopausal 53 31.2 14.4-52.8

XVIl. PRECAUTIONS AND WARNINGS

Safety

For in vitro diagnostic use only.

This kit contains I (half-life: 60 days) ,emitting ionizing X (28 keV) and y
(35.5 keV) radiations.

This radioactive product can be transferred to and used only by authorized
persons; purchase, storage, use and exchange of radioactive products are subject
to the legislation of the end user's country. In no case the product must be
administered to humans or animals.

All radioactive handling should be executed in a designated area, away from
regular passage. A logbook for receipt and storage of radioactive materials must
be kept in the lab. Laboratory equipment and glassware, which could be
contaminated with radioactive substances, should be segregated to prevent cross
contamination of different radioisotopes.

Any radioactive spills must be cleaned immediately in accordance with the
radiation safety procedures. The radioactive waste must be disposed of following
the local regulations and guidelines of the authorities holding jurisdiction over the
laboratory. Adherence to the basic rules of radiation safety provides adequate
protection.

The human blood components included in this kit have been tested by European
approved and/or FDA approved methods and found negative for HBsAg, anti-
HCV, anti-HIV-1 and 2. No known method can offer complete assurance that
human blood derivatives will not transmit hepatitis, AIDS or other infections.
Therefore, handling of reagents, serum or plasma specimens should be in
accordance with local safety procedures.

All animal products and derivatives have been collected from healthy animals.
Bovine components originate from countries where BSE has not been reported.
Nevertheless, components containing animal substances should be treated as
potentially infectious.

Avoid any skin contact with reagents (sodium azide as preservative). Azide in
this kit may react with lead and copper in the plumbing and in this way form
highly explosive metal azides. During the washing step, flush the drain with a
large amount of water to prevent azide build-up.

Do not smoke, drink, eat or apply cosmetics in the working area. Do not pipette
by mouth. Use protective clothing and disposable gloves.
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XIX. SUMMARY OF THE PROTOCOL

TOTAL COUNTS CALIBRATORS SAMPLE(S)
ll mi CONTROLS
ml
Calibrators (0-6) - 0.1 -
Samples, controls - 0.1
Tracer 0.05 0.05 0.05
Incubation 1 hour at room temperature with shaking at 700 rpm
Separation - aspirate (or decant)
Washing solution - 2.0
Separation - aspirate (or decant)
Washing solution - 2.0
Separation - aspirate (or decant)
Counting Count tubes for 60 seconds

Other translations of this Instruction for Use can be downloaded from our
website: https://www.diasource-diagnostics.com/
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LHsp-IRMA

I.  BUT DU DOSAGE

Trousse de dosage radio-immunologique pour la mesure quantitative in vitro de I’Hormone de Lutéinisation
(LH) dans le sérum humain.

Il.  INFORMATIONS GENERALES

A. Nom du produit : DIAsource LHsp-IRMA kit

B. Numéro de catalogue : KIP1311: 96 Tests

C. Fabriqué par: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

Pour une assistance technique ou une information sur une commande :
Tel : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91

I1l. CONTEXTE CLINIQUE
A.  Activité biologique

La LH ainsi que la FSH sont sécrétées par les cellules basophiles de I’hypophyse antérieure par suite
de la sécrétion de la « gonadotrophine releasing hormone (GnRH) » par des cellules hypothalamiques.
Chez des adultes, les hormones LH et FSH contrélent des fonctions gonadiques; surtout la
gamétogéneése et la sécrétion des stéroides.

B. Application clinique

La mesure des concentrations en LH et en FSH dans le sérum est essentielle pour I’investigation de la
fertilité et, en particulier, des dysfonctionnements de 1’axe hypothalamique/hypophysaire/gonadique.
Le LHsp-IRMA est une trousse a phase unique qui est spécifique pour la LH. Cette trousse spécifique rend
possible la mesure des concentrations en LH dans le sérum, indépendamment de la présence de hCG
d’origine endogéne (grossesse ou tumeur ectopique) ou exogéne (programme de fertilisation in vitro, avec
injection de pregnyl).



IV.  PRINCIPES DU DOSAGE

La trousse DIAsource LHsp-IRMA est une trousse de dosage radio-immunologique
basée sur la séparation en tube recouvert d'anticorps. Mabsl, les anticorps de
capture, sont attachés sur la surface basse et interne du tube plastic. Les calibrateurs
ou les échantillons ajoutés dans les tubes présenteront dans un premier temps une
faible affinité pour Mabsl. L’addition de Mab2, I’anticorps signal marqué avec
1’125, complétera le systéme et déclenchera la réaction immunologique. Suite au
lavage, la radioactivité restante liée au tube reflétera la concentration de ’antigéne.
L’utilisation de plusieurs Mabs différents évite 1’ hyperspécificité, commune aux
IRMA deux-sites.

V. REACTIFS FOURNIS

Reactifs 96 tests Code Reconstitution
Kit Couleur
Tubes recouverts 2x48 Bleu Prét a I’emploi
avec ’anti LH
(anticorps
monoclonal)
1 flacon Rouge | Prétal’emploi
TRACEUR: anti — LH 735’;“8'
marquée a 1'®lodine q
(anticorps monoclonaux)
dans un tampon TRIS-HCI
avec de I'albumine bovine,
de I’azide de sodium
(<0,1%) et un colorant rouge
inactif
CAL n 1 flacon Jaune | Ajouter 2 ml d’eau
i - lyophilisé distillée
Calibrateur zéro dans du
sérum bovin et du thymol
CAL 6 flacons Jaune | Ajouter 1 ml d’eau
. - lyophilisés distillée
Calibrateur N=12a6
(cfr. Valeurs exactes sur
chaque flacon) dans du
sérum bovin et du thymol
| WASH | SOLN |CONc | 1 flacon Brun Diluer 70 x avec de
10 ml I’eau distillée
Solution de Lavage (utiliser un agitateur
(Tris-HCI) magnétique).
2 flacons Gris Ajouter 0,5 ml
lyophilisés d’eau distillée
Contréles - N = 1 ou 2 dans
du plasma humain avec du
thymol

Note:

1. Utiliser le calibrateur zéro pour la dilution des échantillons.

2. 1 mlU de la préparation du calibrateur est équivalent a 1 miU de 2™ IRP
80/552.

VL.  MATERIELS NON FOURNIS

Le matériel mentionné ci-dessous est requis mais non fourni avec la trousse:

1. Eau distillée

2. Pipettes pour distribuer: 50 pl, 100 pl, 500 pl, 1 ml et 2 ml (I’utilisation de
pipettes précises et de pointes en plastique est recommandée)

Agitateur vortex

Agitateur magnétique

Agitateur de tubes

Seringue automatique de 5 ml (type Cornwall) pour les lavages

Systeme d’aspiration (optionnel)

Tout compteur gamma capable de mesurer 1’*%1 peut étre utilisé (rendement
minimum 70%).

e e

VIl. PREPARATION DES REACTIFS

A Calibrateurs : Reconstituer le calibrateur zéro avec 2 ml d’eau distillée et
les autres calibrateurs avec 1 ml d’eau distillée.
B. Controles : Reconstituer les contrdles avec 0,5 ml d’eau distillée.

C. Solution de Lavage : Préparer un volume adéquat de Solution de Lavage en
ajoutant 69 volumes d’eau distillée a 1 volume de Solution de Lavage (70x).

VIII.

10.

11.

XL

3.

Utiliser un agitateur magnétique pour homogénéiser. Eliminer la Solution de
Lavage non utilisée a la fin de la journée.

STOCKAGE ET DATE D’EXPIRATION DES REACTIFS

Avant I’ouverture ou la reconstitution, tous les composants de la trousse
sont stables jusqu’a la date d’expiration, indiquée sur 1’étiquette, si la
trousse est conservée entre 2 et 8°C.

Aprés reconstitution, les calibrateurs et les controles sont stables pendant 3
jours entre 2 et 8 °C. Pour de plus longues périodes de stockage, des
aliquots devront étre réalisés et ceux-ci seront gardés a —20°C, pendant 3
mois. Eviter des cycles de congélation et décongélation successifs.

La Solution de Lavage préparée doit étre utilisée le jour méme.

Apres la premiére utilisation, le traceur est stable jusqu’a la date
d’expiration, si celui-ci est conservé entre 2 et 8°C dans le flacon d’origine
correctement fermé.

Des altérations dans 1’apparence physique des réactifs de la trousse peuvent
indiquer une instabilité ou une détérioration.

PREPARATION ET STABILITE DE L’ECHANTILLON

Les échantillons de sérum doivent étre gardés entre 2 et 8°C.

Si le test n’est pas réalisé dans les 24 heures, un stockage a —20°C est
recommandé.

Eviter des cycles de congélation et décongélation successifs.

MODE OPERATOIRE

Notes de manipulation

Ne pas utiliser la trousse ou ses composants aprés avoir dépassé la date
d’expiration. Ne pas mélanger du matériel provenant de trousses de lots
différents. Mettre tous les réactifs a température ambiante avant utilisation.
Meélangez tous les réactifs et les échantillons sous agitation douce. Pour
éviter toute contamination croisée, utiliser une nouvelle pointe de pipette
pour I’addition de chaque réactif et échantillon.

Des pipettes de haute précision ou un équipement de pipetage automatique
permettent d’augmenter la précision. Respecter les temps d’incubation.
Préparer une courbe de calibration pour chaque nouvelle série
d’expériences, ne pas utiliser les données d’expériences précédentes.

Mode opératoire

Identifier les tubes recouverts fournis dans la trousse, en double pour chaque
calibrateur, échantillon, contrdle. Pour la détermination de I’activité totale,
identifier 2 tubes non recouverts d’ anticorps.

Agiter au vortex briévement les calibrateurs, les contrbles et les
échantillons. Puis distribuer 100 pl de chacun d’eux dans leurs tubes
respectifs.

Distribuer 50 pl de traceur dans chaque tube.

Agiter Iégerement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d’air emprisonnée.

Incuber pendant 1 heure a température ambiante sous agitation continue
(700 rpm).

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a I’exception des tubes
utilisés pour la détermination de D’activité totale). Assurez-vous que la
pointe utilisée pour aspirer le liquide des tubes atteint le fond de chacun
d’eux pour éliminer toute trace de liquide.

Laver les tubes avec 2 ml de Solution de Lavage (a I’exception des tubes
utilisés pour la détermination de I’activité totale) et aspirer. Eviter la
formation de mousse pendant I’addition de la Solution de Lavage.

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a 1’exception des tubes
utilisés pour la détermination de I’activité totale).

Laver les tubes a nouveau avec 2 ml de Solution de Lavage (a I’exception
des tubes utilisés pour la détermination de I’activité totale) et aspirer (ou
décanter).

Apreés le dernier lavage, laisser les tubes droits pendant 2 minutes et aspirer
(ou décanter) le reste de liquide.

Placer les tubes dans un compteur gamma pendant 60 secondes pour
quantifier la radioactivité.

CALCUL DES RESULTATS

Calculer la moyenne de chaque détermination réalisée en double.

Dessiner sur un graphique linéaire ou semi-logarithmique les cpm
(ordonnées) pour chaque calibrateur contre la concentration
correspondante en LH (abscisses) et dessiner une courbe de calibration a
I’aide des points de calibration, écarter les valeurs aberrantes.

Lire la concentration pour chaque contrble et échantillon par interpolation
sur la courbe de calibration.



XIL.

L’analyse informatique des données simplifiera les calculs. Si un systéme
d’analyse de traitement informatique des données est utilisé, il est
recommandé d’ utiliser la fonction « 4 parametres » du lissage de courbes.

DONNEES TYPES

Les données représentées ci-dessous sont fournies pour information et ne peuvent
jamais étre utilisées a la place d’une courbe de calibration.

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
Activité totale 246440 100
Calibrateur 0,0 mIU/ml 207 0,1
1,8 miu/ml 533 0,2
3,5 miU/ml 1165 0,5
9,9 mIU/ml 3821 1,6
30,0 mIU/ml 12920 5,2
97,0 mlu/mi 50053 20,3
194,0 miU/ml 93732 38,0
XIIl. PERFORMANCE ET LIMITES
A. Sensibilité
Vingt calibrateurs zéro ont été testés en parallele avec un assortiment
d’autres calibrateurs. La limite de détection, définie comme la concentration
apparente située 2 déviations standards au-dessus de la moyenne déterminée
a la fixation zéro, était de 0,2 mIU/ml.
B. Spécificité
Des hormones cross-réactives ont été ajoutées a un calibrateur a valeur LH
basse et a un calibrateur a valeur LH haute. La réponse LH apparente a été
mesurée.
Hormone ajoutée LHsp CAL 1 LHsp CAL 5
mlU/ml mlU/ml
- 1,8 97
FSH 300 mIU/ml 1,6 87
hCG 300000 mIU/ml 2,4 85
TSH 300 plU/ml 36 100
C. Précision
INTRA-ESSAI INTER-ESSAI
Sérum N <X>+SD Ccv Sérum N <X>+SD Ccv
(miU/ml) (%) (miU/ml) (%)
A 10 6,6 0,3 3,9 C 20 59105 8,0
B 10 49,6+0,7 14 D 20 56,7+1,9 34

TEST DE DILUTION

Echantillon Dilution Concent. théorique Concent. Mesurée
(mlU/ml) (mlU/ml)
1 71 - 79,7
12 39,9 411
1/4 19,9 19,9
1/8 10,0 10,1
1/16 5,0 53
1/32 25 2,2
2 n - 121,0
1/2 60,5 53,0
1/4 30,3 27,9
1/8 15,1 14,9
1/16 7,6 78
1/32 3,8 3,8

Les échantillons ont été dlilué avec le calibrateur zéro.

E.

Délai entre la distribution du dernier calibrateur et celle de
I’échantillon

Comme montré ci-dessous, les résultats d’un essai restent précis méme
quand un échantillon est distribué 30 minutes aprés que le calibrateur a été

ajouté aux tubes avec I’anticorps.

DELAI
0 30'
Echantillon 1 (mIU/ml) 2,2 23
Echantillon 2 (mIU/ml) 4,8 54
Echantillon 3 (mlU/ml) 53,6 54,6

XIV.

XV.

Effet crochet
Un échantillon dopé avec du LH jusqu’a 1700 mIU/ml donne des cpm
supérieurs au dernier point de calibration.

CONTROLE DE QUALITE INTERNE

Si les résultats obtenus pour le(s) contréle(s) 1 et/ou 2 ne sont pas dans
I’intervalle spécifié sur ’étiquette du flacon, les résultats ne peuvent pas étre
utilisés & moins que I'on ait donné une explication satisfaisante de la non-
conformité.

Chaque laboratoire est libre de faire ses propres stocks d’échantillons
contrdles, lesquels doivent étre congelés aliquotés.

Les critéres d’acceptation pour les écarts des valeurs in duplo des
échantillons doivent étre basés sur les pratiques de laboratoire courantes.

VALEURS ATTENDUES

Les valeurs sont données a titre d” information; chaque laboratoire doit établir ses
propres écarts de valeurs.

SD : Déviation Standard; CV: Coéfficient de variation
L’intervalle est basé sur les percentiles de 2,5% & 97,5%.
D. Exactitude e )
Identification Nombre de Moyen Portée
TEST DE RECUPERATION sujets (m1U/ml) (miU/ml)
Echantillon LH ajoutée LH récupérée Récupération Enfants (0 & 12 ans)
(mIU/ml) (m1U/ml) (%) = Gargons 20 0,2 00-14
= Filles 20 0,4 0,0-0,9
1 0,5 0,7 130 5
15 18 117 Adolescents (12 a 18 ans) 18 2,9 0,1-10,6
5 45 89 .
12 127 20 Adultes masculins 69 2,7 1,0-53
46 46,1 100
Femmes
Cycles ovariens
2 o2 o e ~Phase folliculaire (jour ~12 4 -6) 34 43 08-104
5‘ 4’7 o4 - Jour sommet (jour 0) 49 19,6 29-411
12 12’9 0 - Phase lutéale (jour +6 a +12) 63 33 05-7,6
o 438 o Postménopausique 53 31,2 14,4-528




XVI. PRECAUTIONS ET AVERTISSEMENTS

Sécurité

Pour utilisation en diagnostic in vitro uniquement.

Cette trousse contient de 1***1 (demi-vie: 60 jours), une matiére radioactive
émettant des rayonnements ionisants X (28 keV) et y (35.5 keV).

Ce produit radioactif peut uniquement étre regu, acheté, possédé ou utilisé par des
personnes autorisées; 1’achat, le stockage, 1'utilisation et 1’échange de produits
radioactifs sont soumis a la législation du pays de I'utilisateur final. Ce produit ne
peut en aucun cas étre administré a I’homme ou aux animaux.

Toutes les manipulations radioactives doivent étre exécutées dans un secteur
désigné, éloigné de tout passage. Un journal de réception et de stockage des
matieres radioactives doit étre tenu a jour dans le laboratoire. L'équipement de
laboratoire et la verrerie, qui pourrait étre contaminée avec des substances
radioactives, doivent étre isolés afin d’éviter la contamination croisée de plusieurs
isotopes.

Toute contamination ou perte de substance radioactive doit étre réglée
conformément aux procédures de radio sécurité. Les déchets radioactifs doivent
étre placés de maniére a respecter les réglementations en vigueur. L'adhésion aux
régles de base de sécurité concernant les radiations procure une protection
adéquate.

Les composants de sang humain inclus dans ce kit ont été évalués par des méthodes
approuvées par I’Europe et/ou la FDA et trouvés négatifs pour HBsAg, I’anti-HCV,
I’anti-HIV-1 et 2. Aucune méthode connue ne peut offrir l'assurance compléte que
des dérivés de sang humain ne transmettront pas d’hépatite, le sida ou toute autre
infection. Donc, le traitement des réactifs, du sérum ou des échantillons de plasma
devront étre conformes aux procédures locales de sécurité.

Tous les produits animaux et leurs dérivés ont été collectés d'animaux sains. Les
composants bovins proviennent de pays ou I’ESB n'a pas été¢ détectée. Néanmoins,
les composants contenant des substances animales devront étre traités comme
potentiellement infectieux.

L’azide de sodium est nocif s’il est inhalé, avalé ou en contact avec la peau (I’azide
de sodium est utilis¢ comme agent conservateur). L’azide dans cette trousse
pouvant réagir avec le plomb et le cuivre dans les canalisations et donner des
composés explosifs, il est nécessaire de nettoyer abondamment a 1’eau le matériel
utilisé.

Ne pas fumer, ni boire, ni manger ni appliquer de produits cosmétiques dans les
laboratoires ou des produits radioactifs sont utilisés. Ne pas pipeter avec la bouche.
Utiliser des vétements protecteurs et des gants a usage unique.
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XVII.RESUME DU PROTOCOLE

ACTIVITE CALIBRA- ECHANTIL-
TOTALE TEURS LON(S)
(ml) (ml) CONTROLES
(ml)
Calibrateurs (0-6) - 0,1 -
Echantillons, Contrdles - - 01
Traceur 0,05 0,05 0,05
Incubation 1 heure a T.A. sous agitation continue
Séparation - Aspiration
Solution de Lavage - 2,0
Séparation - aspiration
Solution de Lavage - 2,0
Séparation - aspiration
Comptage Temps de comptage des tubes: 60 secondes
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Lees het hele protocol voor gebruik.

LHsp-IRMA

I.  BEOOGD GEBRUIK

Immunoradiometrische testkit voor de in vitro kwantitatieve bepaling van humaan Luteinizerend
Hormoon (LH) in serum.

Il. ALGEMENE INFORMATIE
A. Gedeponeerd handelsmerk: DIAsource LHsp-IRMA kit

B. Catalogusnummer: KIP1311: 96 testen

C. Geproduceerd door: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgié.

Voor technische assistentie of voor bestelinformatie kunt u contact opnemen met:
Tel.: +32 (0)10 84 99 11 - Fax: +32 (0)10 8499 91

1. KLINISCHE ACHTERGROND
A. Biologische activiteit

Zowel LH als FSH worden afgescheiden door de basofiele cellen van de hypofyse voorkwab ten
gevolge de secretie van gonadotropine releasing hormone (GnRH) van hypothalamische cellen.
Bij volwassenen controleren de LH en FSH hormonen geslachtsfuncties; vooral gametogenese en
secretie van steroiden.

B. Klinische toepassingen

De bepaling van de concentraties van LH en FSH in serum is essentieel om de vruchtbaarheid te
onderzoeken en in het bijzonder stoornissen van de hypothalamische/hypofysaire/gonadale as.

De LHsp-IRMA is een één-stap test die specifiek is voor LH. Deze specifieke test maakt de meting
mogelijk van de concentraties aan LH in serum, ongeacht de aanwezigheid van hCG van endogene
(zwangerschap of ectopische tumor) of exogene oorsprong (in vitro bevruchtingsprogramma, met
pregnylinjectie).




Iv.

LHsp-IRMA van DIAsource is een immunoradiometrische
gebaseerd is op een scheiding aan de hand van een gecoate buis.

BESCHRIJVING VAN DE METHODE

bepaling die
Mabs1, de

invangantilichamen, zijn onderaan aan het binnenoppervlak van de plastic buis
gehecht. Kalibrators of monsters die toegevoegd worden aan de buizen zullen
aanvankelijk een lage affiniteit vertonen voor Mabsl. Toevoeging van Mab2, het
signaalgenererend antilichaam dat gelabeld werd met %I, zal het systeem
vervolledigen en de immunologische reactie teweegbrengen. Na de wasfase geeft
de overblijvende radioactiviteit, gebonden aan de buis, de antigeenconcentratie
weer. Door het gebruik van meerdere verschillende Mabs wordt hyperspecificiteit
vermeden, die gebruikelijk is voor IRMA met 2 Mabs.

V. GELEVERDE REAGENTIA
Reagentia Kit met | Kleur- Reconstitutie
96 testen code
Buizen gecoat met 2x48 blauw | Klaar voor
anti-LH (monoklonale gebruik
antilichamen)
1 flacon rood | Klaar voor
ANt 55 ml gebruik
TRACER: Anti-LH 700 kBq

(monoklonale antilichamen)
gelabeld met ?5jood in TRIS-HCI
buffer met bovien
serumalbumine, azide (< 0,1%)
een inerte rode kleurstof

o o

1 flacon geel | 2ml

gevries- gedestilleerd
Nulkalibrator in bovien serum droogd water toevoegen
met thymol
CAL N 6 flacons, geel | 1ml

gevries- gedestilleerd
Kalibrator - N = 1 tot 6 droogd water toevoegen
(raadpleeg de flaconetiketten
voor de exacte waarden) in
bovien serum met thymol
| WASH | SOLN | CONC | 1 flacon bruin | 70 x met
10 ml gedestilleerd
Wasoplossing (Tris-HCI) water verdunnen
(gebruik een
magnetische
roerder).
“ 2 flacons, | zilver | 0,5ml
gevries- gedestilleerd
Controles - N = 1 of 2 droogd water toevoegen

in humaan plasma met thymol.

Opmerking:
1. Gebruik Nulkalibrator voor monsterverdunningen
2. 1 mlE van de kalibratorbereiding is gelijk aan 1 mIE van
2" |RP 80/552.

VI.  NIET MEEGELEVERDE MATERIALEN

De volgende materialen zijn noodzakelijk maar worden niet meegeleverd met de

kit:

1. Gedestilleerd water.

2. Pipetten voor een volume van 50 pl, 100 pl, 500 pl, 1 ml en 2 ml (het
gebruik van nauwkeurige pipetten met plastic wegwerptips wordt
aanbevolen).

3. Automatische spuit van 5 ml (type Cornwall) voor de wasfase.

4. Afzuigsysteem (facultatief).

5. Vortexmenger.

6. Magnetische roerder.

7. Schudder voor de buisjes.

8. Een gammateller die geschikt is voor de bepaling van %1 (rendement van
ten minste 70%).

VIlI. BEREIDING VAN HET REAGENS

A Kalibrators: Reconstitueer de nulkalibrator met 2 ml gedestilleerd water
en de andere kalibrators met 1 ml gedestilleerd water.

B. Controles: Reconstitueer de controles met 0,5 ml gedestilleerd water.

C. Werk-wasoplossing: Bereid een voldoende hoeveelheid werk-

wasoplossing door 69 eenheden gedestilleerd water toe te voegen aan 1
eenheid wasoplossing (70 X).

VIII.

=

10.

11.

XI.

Gebruik een magnetische roerder voor de homogenisering. Op het eind
van de dag moet de ongebruikte werk-wasoplossing afgevoerd worden.

OPSLAG EN VERVALDATUM VAN REAGENTIA

V66r opening of reconstitutie zijn alle kitcomponenten houdbaar tot de
vervaldatum, zoals vermeld op het etiket, indien zij bewaard werden bij 2
tot 8°C.

Na reconstitutie zijn de kalibrators en de controles gedurende 3 dagen
houdbaar bij 2 tot 8°C. Voor een langere bewaartermijn moeten aliquots
gemaakt worden, die bij —20°C bewaard moeten worden voor maximaal 3
maanden. Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien.

Een vers bereide werk-wasoplossing moet op dezelfde dag nog gebruikt
worden.

Na het eerste gebruik is de tracer houdbaar tot de vervaldatum, indien
bewaard bij 2 tot 8°C in de oorspronkelijke, goed afgesloten flacon.
Wijzigingen in het fysieke aspect van Kkitreagentia kunnen wijzen op
instabiliteit of op een kwaliteitsvermindering.

MONSTERAFNAME EN MONSTERBEREIDING

Serum moet bij 2 tot 8°C bewaard worden.

Indien de bepaling niet binnen 24 uur uitgevoerd wordt, dan wordt
aanbevolen om ze bij —20°C te bewaren.

Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien.

PROCEDURE

Opmerkingen bij de procedure

Gebruik de kit of de componenten niet langer dan de aangegeven
vervaldatum. Materialen van kits van verschillende loten mogen niet
gemengd worden. Laat alle reagentia op kamertemperatuur komen voo6r
gebruik.

Meng alle reagentia en monsters goed door ze voorzichtig te bewegen of
door er voorzichtig mee te draaien. Om kruisbesmetting te vermijden,
moet een propere wegwerpbare pipettip gebruikt worden voor toevoeging
van elk reagens en monster.

Pipetten met een grote precisie of geautomatiseerde pipetteerapparatuur
zullen de precisie verhogen. Respecteer de incubatietijden.

Bereid een kalibratiecurve voor elke run; men mag geen gegevens
gebruiken van voorafgaande runs.

Procedure

Etiketteer de gecoate buisjes in duplo voor elke kalibrator, voor elk
monster, voor elke controle. Etiketteer 2 normale buizen voor de bepaling
van de totaaltellingen.

Vortex de kalibrators, controles en monsters gedurende korte tijd en
pipetteer 100 pl van elk in de desbetreffende buis.

Pipetteer 50 pl van de tracer in elke buis.

Schud het rek met de buizen voorzichtig met de hand zodat eventueel
ingesloten luchtbellen vrijkomen.

Incubeer gedurende 1 uur bij kamertemperatuur terwijl er voortdurend mee
geschud wordt (700 rpm).

Zuig de inhoud van elke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
(of decanteer). Zorg ervoor dat de plastic tip van de aspirator tot aan de
bodem van de gecoate buis komt zodat alle vloeistof verwijderd wordt.
Was de buizen met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering van de
totaaltellingen). Vermijd schuimvorming tijdens toevoeging van de werk-
wasoplossing.

Zuig de inhoud van elke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
(of decanteer).

Was de buisjes nogmaals met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering
van de totaaltellingen) en zuig op (of decanteer).

Na de laatste wasfase moeten de buisjes gedurende twee minuten rechtop
blijven staan en zuig daarna de overblijvende vloeistof op.

Tel de buizen in een gammateller gedurende 60 seconden.

BEREKENING VAN DE RESULTATEN

Bereken het gemiddelde voor de bepalingen in duplo.

Zet de cpm (ordinaat) uit voor elke kalibrator tegen de overeenkomstige LH
-concentratie (abscis) op semi-logaritmisch of lineair millimeterpapier en
teken een kalibratiecurve door de kalibratiepunten, waarbij de duidelijke
uitschieters verworpen worden.

Lees door interpolatie de concentratie voor elke controle en voor elk
monster op de kalibratiecurve.

Door computergestuurde gegevensreductie worden deze berekeningen
vereenvoudigd.



Indien de resultaten automatisch verwerkt worden, wordt de 4 parameter
logistische functie aanbevolen voor de gepaste curve.

XIl.  KENMERKENDE GEGEVENS

De volgende gegevens dienen enkel ter illustratie en mogen in geen geval

gebruikt worden ter vervanging van de real time kalibratiecurve.

VERDUNNINGSTEST

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
Totaaltelling 246440 100
Kalibrator 0,0 miU/ml 207 01
1,8 mlU/ml 533 0,2
3,5 miU/ml 1165 05
9,9 miU/ml 3821 16
30,0 mlU/ml 12920 5,2
97,0 mlU/ml 50053 203
194,0 mIU/ml 93732 38,0

Monster Verdunning Theoretische Concentratie die
concentratie bepaald werd
(mIE/ml) (mIE/ml)
1 1 - 79,7
1/2 39,9 411
1/4 19,9 19,9
1/8 10,0 10,1
1/16 5,0 53
1/32 25 2,2
2 71 - 121,0
12 60,5 53,0
1/4 30,3 27,9
1/8 15,1 14,9
1/16 7,6 7.8
1/32 3,8 3,8

XML

A Detectielimiet

EIGENSCHAPPEN EN GRENZEN

De monsters zijn verdund met Nulkalibrator.

F.

Tijdspanne tussen de laatste kalibrator en distributie van het monster

Zoals hieronder weergegeven wordt, blijven de resultaten van de
bepaling nauwkeurig, zelfs wanneer een monster 30 minuten na
toevoeging van de kalibrator in de gecoate tubes gepipetteerd wordt.

Twintig nulkalibrators werden bepaald, samen met een reeks andere
kalibrators. De detectielimiet, omschreven als de schijnbare concentratie
van twee standaarddeviaties boven de gemiddelde tellingen bij nulbinding,
bedroeg 0,2 mlU/ml.

Specificiteit
Kruisreagerende hormonen werden toegevoegd aan kalibrators met lage en
hoge waardes. De schijnbare respons van LH werd gemeten.

TIJDSPANNE
o 30
Monster 1 (mIE/ml) 2,2 23
Monster 2 (mIE/ml) 4.8 54
Monster 3 (mIE/ml) 53,6 54,6
G. ""Hook"'-effect
Een monster, dat met LH gespiket werd tot 1700 mIE/ml, levert hogere
tellingen op dan het laatste kalibratiepunt.
XIV. INTERNE KWALITEITSCONTROLE

Indien de resultaten, die verkregen werden voor controle 1 en/of controle
2, niet binnen het bereik vallen zoals vermeld op het flaconetiket, dan
mogen de resultaten niet gebruikt worden tenzij een bevredigende uitleg
gegeven wordt voor de discrepantie.

Indien gewenst, kan elk laboratorium zijn eigen pools voor
controlemonsters maken, die dan in aliquots bewaard moeten worden in de

Toegevoegd hormoon LHsp CAL 1 LHsp CAL5
mIE/ml mIE/ml
- 1,8 97
FSH 300 miU/ml 1,6 87
hCG 300000 miU/ml 2,4 85
TSH 300 plU/ml 36 100
C. Precisie
BINNEN EEN TEST TUSSEN TESTEN
Serum N <X>+SD | VC%) || Serum N <X>=*SD VvC
(mIE/mI) (mIE/mI) (%)
A 10 6,610,3 39 C 20 59+0,5 8,0
B 10 49,6+0,7 14 D 20 56,7+1,9 34

SD: standaarddeviatie; VC: variatiecoéfficiént

diepvriezer.

- Aanvaardingscriteria voor het verschil tussen de resultaten in duplo van

monsters moeten steunen op gangbare laboratoriumpraktijken.

XV. REFERENTIE-INTERVALS

Deze waarden worden slechts als leidraad gegeven; elk laboratorium moet zijn

eigen normaal bereik van waarden uitmaken.

D. Nauwkeurigheid Bereik gebaseerd op 2.5% & 97.5% percentielen.
Identificatie Aantal Gemiddelde Bereik
RECOVERY —-TEST subjecten (mIE/ml) (mIE/ml)
Monster Toegevoegd LH Recovery van LH Recovery Kinderen (0 tot 12 jaar)
(mIE/ml) (mIU/ml) (%) = jongens 20 0,2 00-14
= meisjes 20 0,4 0,0-0,9
1 0,5 0,7 130
15 18 117 Pubers (12 to 18 jaar) 18 2,9 0,1-10,6
5 4,5 89
14 127 90 Mannelijke volwassenen 69 2,7 1,0-53
46 46,1 100
Vrouwen
2 0,5 0,7 140 Owulatiecycli
15 13 87 - Folliculaire fase (dag 12 tot -6) 34 43 08-10,4
5 47 94 - Ovulatiepiek (dag 0) 49 19,6 29-411
14 12,9 92 - Luteale fase (dag +6 tot +12) 63 3,3 05-76
46 438 95 Postmenopausaal 53 31,2 14,4 -52,8




XVI. VOORZORGSMAATREGELEN EN WAARSCHUWINGEN

Veiligheid

Uitsluitend voor in vitro diagnostisch gebruik.

Deze kit bevat 1 (halfwaardetijd: 60 dagen) , dat ioniserende X- (28 keV) en y-
stralen (35.5 keV) uitzendt.

Dit radioactieve product mag enkel overhandigd worden aan en gebruikt worden
door bevoegd personeel; ontvangst, opslag, gebruik en overdracht van
radioactieve producten zijn onderworpen aan de wetgeving van het land van de
eindgebruiker. In geen geval mag het product toegediend worden aan mensen of
dieren.

Alle handelingen met radioactief materiaal moeten plaatsvinden in een daartoe
bestemde ruimte, waar uitsluitend bevoegd personeel toegelaten wordt. Een
logboek met ontvangst en opslag van radioactieve materialen moet worden
bijgehouden in het laboratorium. Laboratoriumapparatuur en glaswerk, dat
eventueel gecontamineerd werd met radioactieve bestanddelen, moeten worden
gesegregeerd om kruisbesmetting van verschillende radioisotopen te vermijden.
Als radioactief materiaal gemorst werd, dan moet dat onmiddellijk gereinigd
worden in overeenstemming met de procedure voor stralingsveiligheid. Het
radioactieve afval moet worden weggegooid in overeenstemming met de
plaatselijke voorschriften en richtlijnen van de autoriteiten waaronder het
laboratorium valt. Naleving van de basisregels van stralingsveiligheid zorgt voor
een juiste bescherming.

De componenten, afkomstig van menselijk bloed, in deze kit werden getest door
in Europa goedgekeurde en/of door de Amerikaanse FDA goedgekeurde
methoden op aanwezigheid van HBsAg, anti-HCV, anti-HIV-1 en 2 en gaven een
negatief resultaat. Geen enkele bekende methode kan echter volledige garantie
bieden dat derivaten van menselijk bloed geen hepatitis, aids of andere infecties
overdragen. Daarom moet men reagentia, serum- of plasmamonsters behandelen
in overeenstemming met de plaatselijke veiligheidsprocedures.

Alle producten en derivaten van dierlijke oorsprong zijn afkomstig van gezonde
dieren. Boviene componenten komen uit landen waar BSE niet gerapporteerd
werd. Toch moeten componenten die bestanddelen van dierlijke oorsprong
bevatten, behandeld worden als potentieel infectieus materiaal.

Vermijd dat de reagentia (natriumazide als conserveermiddel) in contact komen
met de huid. Azide in deze kit kan reageren met lood en koper in de
afvoerleidingen en op die manier zeer explosieve metaalaziden vormen. Tijdens
de wasfase moeten de afvoerleidingen ruimschoots met water nagespoeld worden
om ophoping van azide te vermijden.

Niet roken, drinken, eten of cosmetica aanbrengen in de werkruimte. Niet met de
mond pipetteren. Draag beschermende kleding en gebruik
wegwerphandschoenen.
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XVIHL.SAMENVATTING VAN HET PROTOCOL

TOTAAL- KALIBRA- MONSTER(S)
TELLINGEN TORS CONTROLES
(ml) (ml) (ml)
Kalibrators (0 -6) - 0,1 -
Monsters, Controles - - 0,1
Tracer 0,05 0,05 0,05
Incubatie 1 uur bij kamertemperatuur terwijl er voortdurend mee
geschud wordt.
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasoplossing - 2,0
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasoplossing - 2,0
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Telling Tel de buisjes gedurende 60 seconden




C€

Vor Gebrauch des Kits lesen Sie bitte diese Packungsbeilage.

LHsp-IRMA

VERWENDUNGSZWECK

Ein Radio-Immunoassay fur die quantitative in vitro Bestimmung von humanem luteinisierendes
Hormon (LH) in Serum.

A

w

ALLGEMEINE INFORMATION
Handelsbezeichnung : DIAsource LHsp-IRMA Kit

Katalognummer : KIP1311: 96 Tests

Hergestellt von: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgien.

Fur technische Unterstiitzung oder Bestellungen wenden Sie sich bitte an:

Tel : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91
Fir Deutschland : Kostenfreie Rufnummer : 0800 1 00 85 74 - Kostenfreie Faxnummer : 0800 1 00 85 75
E-mail Ordering : ordering@diasource.be

KLINISCHER HINTERGRUND
Biologische Aktivitat

LH und FSH werden nach Ausschiittung von Gonadotropin-Releasing-Hormon (GnRH) durch den
Hypothalamus in den basophilen Zellen des Hypophysenvorderlappens gebildet.

Beim Erwachsenen steuern die Hormone LH und FSH die Gonadenfunktionen, vor allem die
Gametogenese und die Steroidsekretion.

Klinische Anwendung

Die Messung der LH und FSH-Konzentrationen im Serum ist bei der Untersuchung der Fertilitat und
vor allem von Stérungen der Hypothalamus/Hypophyse/Gonaden-Achse unerlasslich.

Der LHsp-IRMA st fir LH spezifischer Einschrittassay. Dieser spezifische Assay ermdglicht die
Messung von LH-Konzentrationen im Serum, ungeachtet der Anwesenheit von hCG endogenen
(Schwangerschaft  oder  ektopischer ~ Tumor) oder exogenen  Ursprungs (in  vitro
Fertilisierungsprogramm mit Pregnyl-Injektion).



IV. GRUNDSATZLICHES ZUR DURCHFUHRUNG

Der DIAsource LHsp-IRMA st ein  Radioimmuno-Assay in beschichteten
Rohrchen. Mabsl, die Fanger-Antikorper, haften an der unteren inneren
Oberflache des Plastikrohrchens. In die Réhrchen zugegebene Kalibratoren oder
Proben zeigen zuerst eine niedrige Affinitdt zu Mabsl. Zugabe von Mab2, des
mit 12| markierten Signalantikérpers, vervollstandigt das System und triggert die
immunologische Reaktion. Nach dem Waschen gibt die verbleibende, an den
Rohrchen haftende Radioaktivitat die Antigenkonzentration wieder. Die
Verwendung einiger unterschiedlicher Mabs vermeidet die sonst bei zweiseitigem
IRMA auftretende Hyperspezifitat.

V. MITGELIEFERTE REAGENZIEN

Reagenzien 96 Test Farb Rekonstitution
Kit Code
Mit anti LH- 2x48 blau | gebrauchsfertig
U beschichtete Réhrchen

(monoklonale
Antikorper)

1 Gefal rot gebrauchsfertig

TRACER: #lodmarkierter 55ml

Anti-LH (monoklonale 700 kBg
Antikorper) in TRIS-HCI puffer
mit Rinderserum- albumin, Azid
(<0,1%) und inertem roten
Farbstoff
1 Gefal gelb | 2 ml dest. Wasser
- — lyophil. zugeben
Null Kalibrator in Rinderserum
mit Thymol
CAL “ 6 Gefasse | gelb | 1 ml dest. Wasser
lyophil. zugeben

Kalibrator - N =1t0 6

(genaue  Werte auf GefaB-
Etiketten) in Rinderserum mit
Thymol

1 GefaR braun | 70 x mit dest.
10 ml Wasser
Waschlosung (Tris-HCI) verdlinnen
(Magnetrihrer
benutzen).

| WASH | SOLN |CONC |

“ 2 Gefasse | silber | 0,5 ml dest.
lyophil. Wasser zugeben

Kontrollen - N =1 or 2

Humanplasma mitThymol

Bemerkung:
1. Benutzen Sie Null Kalibrator zur Probenverdiinnung.
2. 1 mlU der Standardzubereitung ist &quivalent zu 1 mIU 2"
IRP 80/552.

VI.  ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL

Folgendes Material wird benétigt, wird aber nicht mit dem Kit mitgeliefert:

1. Dest. Wasser

2. Pipetten: 50 pl, 100 pl, 500 pl, 1 ml und 2 ml (Verwendung von
Prézisionspipetten mit Wegwerf-Plastikspitzen wird empfohlen)

5 ml automatische Spritze (Cornwall Typ) zum Waschen

Absaugsystem (optional)

Vortex Mixer

Magnetrihrer

Schuttler fir R6hrchen

Jegl. Gamma-Counter, der 1251 messen kann, kann verwendet werden.
(minimal Yield 70%)

® N OAW

VIl. VORBEREITUNG DER REAGENZIEN

A Kalibratoren : Rekonstituieren Sie den Null Kalibrator mit 2 ml dest.
Wasser, die anderen Kalibratoren mit 1 ml dest. Wasser.

B. Kontrollen : Rekonstituieren Sie die Kontrollen mit 0,5 ml dest. Wasser.

C. Waschldsung: Bereiten Sie ein angemessenes Volumen Waschlésung aus
einem Anteil Waschlésung (70x) mit 69 Anteilen dest. Wasser zu.

=

10.

11.

XI.

=

Verwenden Sie einen Magnetriihrer zum gleichméaBigen Durchmischen.
Verwerfen Sie die nicht benutze Waschlésung am Ende des Tages.

VIIl. AUFBEWAHRUNG UND LAGERUNG DER REAGENZIEN

Vor dem Offnen oder Rekonstitution sind die Reagenzien des Kits bis zum
Ablaufdatum (Angaben auf Etikett) bei Lagerung bei 2°C bis 8°C stabil.
Nach der Rekonstitution sind die Kalibratoren und Kontrollen bei 2°C vis
8°C 3 Tage stabil. Aliquots mussen bei langerer Aufbewahrung bei —
20°C eingefroren werden, dann sind sie 3 Monate haltbar. Vermeiten Sie
wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

Frisch zubereitete Waschldsung sollte am selben Tag benutzt werden.
Nach der ersten Benutzung ist der Tracer bei Aufbewahrung im
Originalgefal und bei 2° bis 8° C bis zum Ablaufdatum stabil.
Verénderungen im Aussehen der Kitkomponenten konnen ein Anzeichen
fir Instabilitat oder Zerfall sein.

PROBENSAMMLUNG UND -VORBEREITUNG

Serumproben miissen bei 2 — 8°C aufbewahrt werden.

Falls der Test nicht innerhalb von 24 Std. durchgefirht wird, ist die
Aufbewahrung bei —20°C erforderlich.

Vermeiten Sie wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

DURCHFUHRUNG

Bemerkungen zur Durchfiihrung

Verwenden Sie den Kit oder dessen Komponenten nicht nach
Ablaufdatum. Vermischen Sie Materialen von unterschiedlichen Kit
Chargen nicht. Bringen Sie alle Reagenzien vor der Verwendung auf
Raumtemperatur.

Mischen Sie alle Reagenzien und Proben griindlich durch sanftes Schitteln
oder Ruhren. Verwenden Sie saubere Wegwerf-Pipettenspitzen, um
Kreuzkontamination zu vermeiden.

Préazisionspipetten oder ein automatisches Pipettiersystem erhéhen die
Prazision. Achten Sie auf die Einhaltung der Inkubationszeiten.

Erstellen Sie fiir jeden Durchlauf eine Standardkurve, verwenden Sie nicht
die Daten von friheren Durchldufen.

Durchfiihrung

Beschriften Sie je 2 beschichtete Rohrchen fiir jeden Kalibrator, jede
Probe und Kontrolle. Zur Bestimmung der Gesamtaktivitat, beschriften Sie
2 normale Rohrchen.

Vortexen Sie Kalibratoren , Kontrollen und Proben kurz und geben Sie
jeweils 100 pl in ihre Réhrchen.

Geben Sie 50 pl des Tracers in jedes Rohrchen.

Schiitteln Sie vorsichtig die Halterung mit den Réhrchen um Blasen zu
entfernen.

Inkubieren Sie 1 Stunde bei Raumtemperatur unter standigem Schutteln
(700 rpm)

Saugen Sie den Inhalt jedes Rohrchens ab (oder dekantieren Sie) (auler
Gesamtaktivitat). Vergewissern Sie sich, dass die Plastikspitze des
Absaugers den Boden des beschichteten Roéhrchens erreicht, um die
gesamte Flussigkeit zu entfernen.

Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschldsung (auBer Gesamtaktivitat)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Vermeiden Sie Schaumbildung
bei Zugabe der Waschldsung.

Saugen Sie den Inhalt jeden Réhrchens (auBer Gesamtaktivitat) ab.
Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschlésung (auer Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie).

Lassen Sie nach dem letzten Waschen die Rohrchen 2 Minuten aufrecht
stehen und saugen Sie den verbleibenden Flissigkeitstropfen ab.

Werten Sie die Réhrchen in einem Gamma-Counter 60 Sekunden aus.

BERECHNUNG DER ERGEBNISSE

Berechnen Sie den Durchschnitt aus den Doppelbestimmungen.

Tragen Sie auf semilogarithmischem oder linearem Millimeterpapier den
c.p.m. (Ordinate) fiir jeden Standard gegen die entsprechende Konzentration
LH (Abszisse) und zeichnen Sie eine Standardkurve durch die
Standardpunkte, schlieRen Sie offensichtliche ,,Ausreiler aus.

Berechnen Sie die Konzentration fiir jede Kontrolle und Probe durch
Interpolation aus der Standardkurve.

Computergestiitzte Methoden konnen ebenfalls zur Erstellung der
Kalibrationskurve verwendet werden. Falls die Ergebnisberechnung mit
dem Computer durchgefuhrt wird, empfehlen wir die Berechnung mit einer
“4 Parameter”-Kurvenfunktion.



XIL

TYPISCHE WERTE

Die folgenden Daten dienen nur zu Demonstrationszwecken und kénnen
nicht als Ersatz fur die Echtzeitstandardkurve verwendet werden.

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
Gesamtaktivitét 246440 100
Kalibrator 0,0 miU/ml 207 0,1
1,8 mlU/ml 533 0,2
3,5 miU/ml 1165 0,5
9,9 mIU/ml 3821 1,6
30,0 mlU/ml 12920 5,2
97,0 mIU/ml 50053 203
194,0 mlU/ml 93732 38,0

X1,

A.

LEISTUNGSMERKMALE UND GRENZEN DER METHODIK

Nachweisgrenze

Zwanzig Null-Kalibratoren wurden zusammen mit einem Satz anderer
Kalibratoren gemessen.

Die Nachweisgrenze, definiert als die scheinbare Konzentration bei zwei
Standardabweichungen iiber dem gemessenen Durchschnittswerts bei
Nullbindung, entsprach 0,2 mlU/ml.

Spezifitat
Kreuzreaktive Hormone wurden zu einem minderwertigen und zu einem
hochwertigen Kalibrator zugegeben. Das Scheinbare LH Ergebnis wurde
gemessen.

VERDUNNUNGSTEST
Probe Verdinn. Theoret. Konzent. Gemess. Konzent.
(mlU/ml) (mlU/ml)
1 11 - 79,7
12 39,9 41,1
1/4 19,9 19,9
1/8 10,0 10,1
1/16 5,0 53
1/32 2,5 2,2
2 11 - 121,0
12 60,5 53,0
1/4 30,3 27,9
1/8 15,1 14,9
1/16 7,6 7,8
1/32 3,8 38

Die Proben wurden mit Null Kalibrator verdinnt.

Zeitverzogerung zwischen letzter Kalibrator- und Probenzugabe

Es wird im folgenden gezeigt, dass die Genauigkeit der Tests selbst dann
erhalten bleibt, wenn die Probe 30 Minuten nach Zugabe des Kalibrators
in die beschichteten R6hrchen zugefiigt wird.

ZEITABSTAND

[0) 30
Probe 1 (mlU/ml) 2,2 23
Probe 2 (mlU/ml) 4.8 54
Probe 3 (mlU/ml) 53,6 54,6

Eine Probe mit LH bis zu 1700 mIU/ml liefert hohere Messwerte als der

INTERNE QUALITATSKONTROLLE

Entsprechen die Ist-Werte nicht den auf den Flaschchen angegebenen Soll-
Werten, kénnen die Werte, ohne treffende Erklarung der Abweichungen,

Falls Extra-Kontrollen erwiinscht sind, kann jedes Labor seinen eigenen
Pool herstellen, der in Aliquots eingefroren werden sollte.

Akzeptanzkriterien fir die Differenz zwischen den Resultaten der
Wiederholungstests anhand der Proben miissen auf Guter Laborpraxis

F. Hookeffekt
letzte KalibratormeRwert.
XIV.
nicht weiterverarbeitet werden.
beruhen.
XV. REFERENZ INTERVALLE

Diese Werte sind nur

Richtwerte; jedes Labor muss seinen eigenen

Normalwertbereich ermitteln.
Bereich auf basis der 2,5% und 97,5% Perzentile

LHsp CAL 1
zugegeben Hormone LHsp CAL 5
mlU/ml
miuU/ml
- 1,8 97
FSH 300 mIU/ml 1,6 87
hCG 300000 mIU/ml 2,4 85
TSH 300 plU/ml 36 100
C. Prazision
INTRA ASSAY INTER ASSAY
Serum N <X>=*SD cv Serum N <X>+SD Ccv
(m1u/ml) (%) (m1u/ml) (%)
A 10 6,6+0,3 39 C 20 59105 8,0
B 10 49,6 0,7 14 D 20 56,7119 34
SD : Standardabweichung; CV: Variationskoeffizient
D. Genauigkeit
WIEDERFINDUNGSTEST
Probe Zugeg. LH Wiedergef. LH Wiedergefunden
(mlIU/ml) (mlu/ml) (%)
1 05 0,7 130
15 1,8 117
5 4,5 89
14 12,7 90
46 46,1 100
2 0,5 0,7 140
1,5 1,3 87
5 47 9
14 12,9 92
46 43,8 95

Identifikation Anzahl von Middelwert Bereich
Personen (m1u/ml) (m1U/ml)
Kinder (0 bis 12 Jahre)
= Jungen 20 0,2 00-14
= Madchen 20 0,4 0,0-0,9
Jugendliche (12 bis 18 Jahre) 18 2,9 0,1-10,6
Erwachsene Manner 69 2,7 1,0-53
Frauen
Ovulationszyklen
- Follikelsphase (Tag —12 bis -6) 34 4,3 0,8-10,4
- Ovulationsgipfel (Tag 0) 49 19,6 29-411
- Lutealphase (Tag +6 bis +12) 63 3,3 05-76
Postmenopausal 53 31,2 14,4 -52,8




XV. VORSICHTMASSNAHMEN UND WARNUNGEN

Sicherheit

Nur fiir diagnostische Zwecke.
Dieser Kit enthalt | (Halbwertzeit: 60 Tagen) , das ionisierende X (28 keV) und y (35.5
keV) Strahlungen emittiert.

Dieses radioaktive Produkt kann nur an autorisierte Personen abgegeben und darf
nur von diesen angewendet werden; Erwerb, Lagerung, Verwendung und
Austausch radioaktiver Produkte sind Gegenstand der Gesetzgebung des Landes
des jeweiligen Endverbrauchers. In keinem Fall darf das Produkt an Menschen
oder Tieren angewendet werden.

Der Umgang mit radioaktiven Substanzen sollte fern von Durchgangsverkehr in
einem speziell ausgewiesenen Bereich stattfinden. Ein Logbuch flr Protokolle
und Aufbewahrung muss im Labor sein. Die Laborausristung und die
Glashehalter, die mit radioaktiven Substanzen kontaminiert werden konnen,
mussen ausgesondert werden, um Kreuzkontaminationen mit unterschiedlichen
Radioisotopen zu verhindern. Verschittete radioaktive Substanzen mussen sofort
den Sicherheitshestimmungen entsprechend entfernt werden. Radioaktive Abfalle
mussen entsprechend den lokalen Bestimmungen und Richtlinien der fir das
Labor zustdndigen Behorden gelagert werden. Das Einhalten der
Sicherheitsbestimmungen fiir den Umgang mit radioaktiven Substanzen
gewdhrleistet ausreichenden Schutz.

Die menschlichen Blutkomponenten in diesem Kit wurden mit européischen und
in USA erprobten FDA Methoden getestet, sie waren negativ fir HBSAG, anti-
HCV und anti-HIV 1 und 2. Keine bekannte Methode kann jedoch vollkommene
Sicherheit liefern, dass menschliche Blutbestandteile nicht Hepatitis, AIDS oder
andere Infektionen uUbertragen. Deshalb sollte der Umgang mit Reagenzien,
Serum oder Plasmaproben in Ubereinstimmung mit den Sicherheitsbestimmungen
erfolgen.

Alle tierischen Produkte und deren Derivate wurden von gesunden Tieren
gesammelt. Komponenten von Rindern stammen aus Landern in denen BSE nicht
nachgewiesen wurde.

Trotzdem sollten Komponenten, die tierische Substanzen enthalten, als potenziell
infektids betrachtet werden.

Vermeiden Sie Hautkontakt mit den Reagenzien (Natriumazid als
Konservierungsmittel). Das Azid in diesem Kit kann mit Blei oder Kupfer in den
Abflussrohren reagieren und so hochexplosive Metallazide bilden. Spiilen Sie
wahrend der Waschschritte den Abfluss griindlich mit viel Wasser, um die
Metallazidbildung zu verhindern.

Bitte rauchen, trinken, essen oder wenden Sie Kosmetika nicht in lhrem
Arbeitsbereich an. Pipettieren Sie nicht mit dem Mund. Verwenden Sie
Schutzkleidung und Wegwerfhandschuhe.
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XVII.ZUSAMMENFASSUNG DES PROTOKOLLS

GESAMT- KALIBRA- PROBE(N)
AKTIVITAT TOREN KONTROLLEN
(ml) (ml) (ml)
Kalibratoren (0-6) - 0,1 -
Proben, Kontrollen - - 0,1
Tracer 0,05 0,05 0,05

Inkubation 1 Std. bei RT unter stdndigem Schiitteln
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlésung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlésung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)

Gamma Counter 60 Sekunden messen
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Leer el protocolo completo antes de usar.

LHsp-IRMA

INSTRUCCIONES DE USO

Radioinmunoensayo para la determinacion cuantitativa in vitro de la Hormona Luteinizante (LH) humana
en suero.

A

B.

C.

INFORMACION GENERAL
Nombre: DIlAsource LHsp-IRMA Kit
Numero de Catalogo: KIP1311: 96 Tests

Fabricado por: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

Para cuestiones técnicas y informacion sobre pedidos contactar :
Tel : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91

INFORMACION CLINICA
Actividad biolégica

La LH y la FSH son segregadas por las células basdéfilas de la glandula pituitaria anterior a causa de la
secrecion de hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) por células hipotalamicas.

En adultos, las hormonas LH y FSH controlan funciones gonadales; especialmente la gametogenesis y
la secrecidn de esteroides.

Aplicacion clinica

La medicidn de las concentraciones de la LH y de la FSH en suero es esencial para la investigacion de
la fertilidad y particularmente de disfunciones del eje hipotdlamo-hipofisario-gonadal.

La LHsp-IRMA es un ensayo monofasico que es especifico para la LH. Este ensayo especifico hace posible
la medicién de las concentraciones de la LH en suero, a pesar de la presencia de hCG de origen enddgeno
(embarazo o tumor ectopico) o exdgeno (programa de fertilizacién in vitro, con inyeccion de pregnyl).

€S



IV.  PRINCIPIOS DEL METODO

LHsp-IRMA de DIAsource es un radioinmunoensayo basado en la separacién en
tubo recubierto de anticuerpos. Mabs1, los anticuerpos de captura, se adhieren en la
parte interior inferior de las paredes del tubo de poliestireno. Al principio
calibradores o muestras afiadidos en los tubos presentaran poca afinidad con Mabs1.
La adicion de Mab2, el anticuerpo sefial marcado con 21, completara el sistema y
activard la reaccion inmunolégica. Después del lavado, la radiactividad restante
adherida al tubo, refleja la concentracién del antigeno. El uso de varios Mabs
distintos evita hiperespecificidad, propio de IRMA dos-puntos.

V. REACTIVOS SUMINISTRADOS

Reactivos 96 tests | Cadigo de | Reconstitucion
Kit Color
Tubos recubiertos 2x48 azul Listo para uso
H con anti LH
(anticuerpos
monoclonales)
1 vial rojo Listo para uso
55ml
700 kBq
TRAZADOR: anti-LH
(anticuerpos monoclonales)
marcado con 1125 en tampén
TRIS-HCI con albumina
bovina, azida (<0,1%) y un
colorante rojo inerte
CAL n 1 vial amarillo | Afiadir 2 ml de
liofiliza agua destilada
Calibrador cero en suero do
bovino y thymol
CAL “ 6viales | amarillo | Afiadir 1 mlde
liofiliza agua destilada
CalibradoresN=1a6 dos
(mirar los valores exactos en
las etiquetas) en suero
bovino y thymol
|WASH | SOLN |CONC | 1 vial marrén | Diluir 70 x con
10 ml agua destilada
Solucién de lavado (Tris- (utlllzgr_ agitador
HCl) magnético)
2 viales | plateado | Afadir 0,5 ml de
“ liofiliza agua destilada
Controles-N=102 dos
en plasma humano y thymol.

Nota:
1. Paradiluciones de muestras utilizar Calibrador cero.
2. 1 mUl de la preparacién del calibrador es equivalente a 1
mUI 2" IRP 80/552.

VI. MATERIAL NO SUMINISTRADO

El material mencionado a continuacion es necesario y no esta incluido en el kit

1.  Agua destilada

2. Pipetas de 50pl, 100 pl, 500ul, Iml y 2 ml (Se recomienda el uso de pipetas
precisas con puntas desechables de plastico)

Vortex

Agitador magnético

Agitador de tubos

Jeringa automatica 5 ml (tipo Cornwall) para el lavado

Sistema de aspiracion (opcional)

Contador de radiaciones gamma para medir 1*%® ( minima eficiencia 70%)

e e

VII. PREPARACION REACTIVOS

A Calibradores: Reconstituir el calibrador cero con 2 ml de agua destilada y
los otros calibradores con 1 ml de agua destilada.

B. Controles: Reconstituir los controles con 0,5 ml de agua destilada.

C. Solucién de lavado de trabajo: Preparar el volumen necesario de Solucion
de lavado de trabajo mezclando 69 partes de agua destilada por 1 parte de
Solucién de lavado (70x). Utilizar un agitador magnético para

10.

11.

XL

homogeneizar. Desechar la solucion de lavado de trabajo no utilizada al final
del dia.

VIII. ALMACENAJE Y CADUCIDADES DE LOS REACTIVOS

Antes de abrir 6 reconstituir todos los componentes de los kits son estables
hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta, si se guardan a 2-8°C.
Después de su reconstitucion los calibradores y controles son estables
durante 3 dias a 2 — 8°C. Para periodos mas largos, alicuotar y guardar a —
20°C como mucho 3 meses. Evitar congelar y descongelar sucesivamente.
La solucion de lavado de trabajo recién preparada solo debe utilizarse en el
mismo dia.

Después del primer uso, el trazador es estable hasta la fecha de caducidad, si
se guarda en el vial original cerrado a 2-8°C.

Las alteraciones de los reactivos en el aspecto fisico pueden indicar
inestabilidad 6 deterioro.

RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

Las muestras de suero deben ser guardadas a 2 — 8°C.
Si el ensayo no se realiza en 24hrs., almacenar las muestras a —20°C.
Evitar congelar y descongelar sucesivamente.

PROTOCOLO

Notas de manejo

No utilizar el kit 6 componentes después de la fecha de caducidad. No
mezclar reactivos de diferente nimero de lote. Llevar todos los reactivos a
temperatura ambiente antes de su uso.

Agitar minuciosamente todos los reactivos y muestras, agitandolos o
girandolos suavemente. Con el fin de evitar ninguna contaminacion utilizar
puntas de pipetas desechables y limpias para la adicion de cada reactivo y
muestra.

El uso de pipetas de precisiéon 6 equipamiento de dispensacion automatica
mejorara la precision. Respetar los tiempos de incubacion.

Preparar la curva de calibracion en cada ensayo, no utilizar los datos de un
ensayo previo.

Protocolo

Marcar los tubos recubiertos por duplicado para cada unos de los estandares,
muestras y controles. Para la determinacion de las Cuentas Totales, marcar 2
tubos normales.

Agitar brevemente los calibradores, controles y muestras y dispensar 100 pl
de cada uno en sus respectivos tubos.

Dispensar 50 pL del trazador en cada tubo, incluyendo los tubos no
recubiertos destinados a las Cuentas Totales.

Agitar suavemente la gradilla de tubos para eliminar cualquier burbuja
pegada de las paredes de los tubos.

Incubar durante 1 hora a temperatura ambiente en agitacion constante (700
rpm).

Aspirar (o decantar) el contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas
Totales). Asegurarse que la punta de la pipeta de aspiracion toca el fondo del
tubo con el fin de aspirar todo el liquido.

Lavar los tubos con 2 ml de Solucién de lavado de trabajo (excepto los de
Cuentas Totales) y aspirar (0 decantar). Evitar la formacién de espuma
durante la adicion de la Solucion de lavado.

Aspirar (0 decantar) el contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas
Totales)

Lavar de nuevo con 2 ml de Solucién de lavado de trabajo (excepto los de
Cuentas Totales) y aspirar (o decantar). .

Después del dltimo lavado, dejar los tubos en posicién inversa durante 2
minutos y aspirar el liquido restante.

Medir la actividad de cada tubo durante 60 segundos en un Contador
Gamma.

CALCULO DE RESULTADOS

Calcular la media de los duplicados.

Representar en un grafico semilogaritmico o linear las c.p.m. (ordenada) de
cada calibrador frente a las concentraciones de LH (abscisa) y dibujar una
curva de calibracion por los puntos de calibracion, rechazando los duplicados
discordantes.

Leer la concentracién para cada control y muestra por interpolacién en la
curva de calibracion.

Métodos computarizados de proceso de resultados pueden ser utilizados para
la construccion de la curva de calibracion. Si se utiliza un sistema
automatico de calculo de resultados, se recomienda usar la representacion
grafica “ 4 parametros”.



XII. EJEMPLO DE RESULTADOS

Los datos mostrados a continuacion sirven como ejemplo y nunca deberan
ser usados como una calibracion real.

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
Cuentas Totales 246440 100
Calibrador 0,0 mUl/ml 207 0,1
1,8 mul/ml 533 0,2
3,5 muUl/ml 1165 0,5
9,9 mUl/ml 3821 1,6
30,0 mUl/ml 12920 52
97,0 mUl/ml 50053 20,3
194,0 mUl/ml 93732 38,0

X111. REALIZACION Y LIMITACIONES

A Limite de deteccion
Veinte calibradores cero fueron medidos en una curva con otros
calibradores.
El limite de deteccién, definido como la concentracién aparente resultante
de dos desviaciones estandares sobre la media de enlace del calibrador cero,
fue de 0,2 muUl/ml.
B. Especificidad
Hormonas con reaccién cruzada se afiadieron a un calibrador con valor LH
bajo y a un calibrador con valor LH elevado. La respuesta aparente fue
medida.
LHsp CAL 1 LHsp CAL 5
Hormona afadida muUl/ml muUl/ml
- 1,8 97
FSH 300 mUl/ml 1,6 87
hCG 300000 mUl/ml 2,4 85
TSH 300 pUl/ml 36 100
C. Precision

PRECISION INTRA-ENSAYO

PRECISION INTER-ENSAYO

Suero N <X>+SD CcVv Suero N <X>+SD Ccv
(mUl/ml) (%) (mUl/ml) (%)
A 10 6,610,3 39 C 20 59+0,5 8,0
B 10 49,6 0,7 14 D 20 56,7+ 1,9 34
SD : Desviacion Estandar; CV: Coeficiente de Variacion
D. Exactitud
TEST DILUCION
Muestra Dilucion Concent. Concent.
Tedrica Medida
(mUl/ml) (mUl/ml)
1 11 - 79,7
1/2 39,9 41,1
1/4 19,9 19,9
1/8 10,0 10,1
1/16 50 53
1/32 2,5 2,2
2 11 - 121,0
12 60,5 53,0
1/4 30,3 27,9
1/8 15,1 14,9
1/16 7,6 7.8
1/32 3,8 3,8

Las muestras fueron diluidas con calibrador cero.

TEST DE RECUPERACION

Muestra LH LH Recuperado
afiadido Recuperado (%)
(mUl/ml) (mUl/ml)

1 0,5 0,7 130
15 1,8 117

5 45 89

14 12,7 90

46 46,1 100

2 0,5 0,7 140
15 1,3 87

5 47 94

14 12,9 92

46 438 95

E. Tiempo de espera entre la dispensacion del Gltimo calibrador y la de la
muestra
Como se muestra a continuacion la precision del ensayo se mantiene incluso
en el caso de dispensar la muestra 30 minutos después de haberse adicionado
el calibrador a los tubos cubiertos.

TIEMPO DE ESPERA
0 30’
Muestra 1 (mUI/ml) 2,2 2,3
Muestra 2 (mUI/ml) 4.8 5,4
Muestra 3 (mUI/ml) 53,6 54,6

F. Efecto “gancho”

Una muestra con LH de 1700 mUI/ml presenta cuentas mas elevadas que el
Gltimo punto de calibracion.

XI1V. CONTROL DE CALIDAD INTERNO

- Si los resultados obtenidos para el Control 1 y/6 Control 2 no estan dentro
del rango especificado en la etiqueta del vial, los resultados obtenidos no
podran ser utilizados a no ser que se pueda dar una explicacion convincente
de dicha discrepancia

- Si es conveniente, - cada laboratorio puede utilizar sus propios pools de
controles, lo cuales se guardan en alicuotas congeladas.

- Los criterios de aceptacion de la diferencia entre los resultados de los
duplicados de las muestras se apoyan en las précticas de laboratorio
corrientes.

XV. INTERVALOS DE REFERENCIA

Estos valores solamente sirven de guia; cada laboratorio tiene que establecer sus
propios valores normales.
Alcance basados en percentiles de 2.5% & 97.5%

Identificacion Numero de Media Rango
sujetos (mul/ml) (mul/ml)

Nifios (0 a 12 afios)
= Muchachos 20 0,2 00-1,4
= Muchachas 20 0,4 0,0-0,9
Puberes (12 a 18 afios) 18 2,9 0,1-10,6
Adultos masculinos 69 2,7 1,0-5,3
Mujeres

Ciclo ovulatorio

- Fase folicular (dia -12 a -6) 34 43 0,8-10,4

- Pico ovulatorio (dia 0) 49 19,6 29-411

- fase luteinica (dia +6 a +12) 63 3,3 05-7,6

Postmenopausicas 53 31,2 14,4 -52,8




XVI. PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Seguridad

Para uso solo en diagndstico in vitro.

Este kit contiene 1'*® (vida media : 60 dias) emisor de rayos X (28 keV) y de rayos y
(35.5 keV) ionizantes.

Este producto radiactivo solo puede ser manejado y utilizado por personas
autorizadas; la compra, almacenaje, uso y cambio de productos radiactivos estan
sujetos a la legislacion del pais del usuario. En ningin caso el producto debera ser
suministrado a humanos y animales.

Todo el manejo de producto radiactivo se hard en una érea sefializada, diferente de
la de paso regular. Deberd de utilizarse un libro de registros de productos
radiactivos utilizados. ElI material de laboratorio, vidrio que podria estar
contaminado radiactivamente deberd de descontaminarse para evitar la
contaminacién con otros is6topos.

Cualquier derramamiento radiactivo debera ser limpiado de inmediato de acuerdo
con los procedimientos de seguridad. Los desperdicios radiactivos deberan ser
almacenados de acuerdo con las regulaciones y normativas vigentes de la
legislacion a la cual pertenezca el laboratorio. El ajustarse a las normas bésicas de
seguridad radiolégica facilita una proteccién adecuada.

Los componentes de sangre humana utilizados en este kit han sido testados por
métodos aprobados por la CEE y/6 la FDA dando negativo a HBsAg, anti-HCV,
anti-HIV-1 y 2. No se conoce ningiin método que asegure que los derivados de la
sangre humana no transmitan hepatitis, SIDA ¢ otras infecciones. Por lo tanto el
manejo de los reactivos y muestras se hara de acuerdo con los procedimientos de
seguridad locales.

Todos los productos animales y derivados han sido obtenidos a partir de animales
sanos. Componentes bovinos originales de paises donde BSE no ha sido informado.
Sin embargo, los componentes conteniendo substancias animales deberan ser
consideradas como potencialmente infecciosas.

Evitar cualquier contacto de los reactivos con la piel (azida sédica como
conservante). La azida en este kit puede reaccionar con el plomo y cobre de las
cafierias y producir azidas metélicas altamente explosivas. Durante el proceso de
lavado, hacer circular mucha cantidad de agua por el sumidero para evitar el
almacenamiento de la azida.

No fumar, beber, comer 6 utilizar cosméticos en el area de trabajo. No pipetear con
la boca. Utilizar ropa de proteccion y guantes.
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XVIII.RESUMEN DEL PROTOCOLO

CUENTAS CALIBRADO MUESTRA(S)
TOTALES RES CONTROL(S)
() (nh (nh
Calibradores (0 al 6) - 100 -
Muestras, controles - - 100
Trazador 50 50 50
Incubacion 1 horaa T.A. en agitacion constante
Separacion - aspirar
Solucién de Lavado - 2,0ml
Separacion - aspirar
Solucién de Lavado - 2,0ml
Separacion - aspirar
Contaje Contar los tubos durante 60 segundos
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Awpaote 0AOKANPO TO TPOTOKOALO TPV A6 TN XP1 oM.

LHsp-IRMA

XPHXH I'lA THN OIIOIA IIPOOPIZETAI

K1t avocopadiogeTpikod Tpocdlopiopon yio Ty in Vitro mocotikn pétpnon g avopdnivng oyxpivotpomov
opuovng (LH) atov opd kot to mhdopa.

TENIKEY TAHPO®OPIEX
Epmopuc ovopacia:  Kur LHsp-IRMA g DIAsource

Ap1Opég katardyov: KIP1311: 96 mpocdiopiopol

Koataokevaletor and Tqv:  DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

Mo teyvikn Pon0sia 1] TANPOPOPig GYETIKA IE TOPAYYEMES EMKOILVOVIIGTE OTA:
Tnh.: +32 (0)10 84.99.11 Dog: +32 (0)10 84.99.91

KAINIKO YIIOBA®PO

Bioloyikn opaon

Téco n LH 660 kou 1 FSH amexkpivovtor amd ta facedopila kKOTTOpo Tov Tpochiov Tuiuatog g
VIOPLONG MG OTMOTELEGHO TNG OMEKKPLONG TNG EKAVTIKNG opudvng g yovadotpomivng (GnRH) amod
KOTTOPO TOL LTOOAALLLOV.

Ytovg evmiikovg, ot opuoveg LH wor FSH eléyyouv Tig yovadég Aeitovpyieg, kupiog T
YOLETOYEVEST KO TIV OTEKKPLGT GTEPOEBDV.

Kiwvikn epapuoyn

H pétpnon tov cvykevipdoenv g LH kot FSH otov 0pd givan onpovtiky yia ) dtepevvnon g
YOVILOTNTOG Kot 01K S1oTapoydV Tov A&V VTOOAANIOG/VTOPVOT/YOVADES.

O mpocdiopopdc LHsp-IRMA eivar mpocdiopiopde evog Prinatog, edwdg yio v LH. Avtog o
€101KOG TPOGSOPIOUOG EMTPETEL TN UETPNON TOV GLYKEVTIPOGE®Y TG LH 6tov 0pd, doyeta amd v
napovoio hCG gvdoyevoig (kimon 1 extomikds 0ykog) N eEmwyevoig mpoéhevong (tpdypappa in vitro
yovipomoinong, pe &yyvon pregnyl).



Iv.

H

BAXIKEY APXEX THX MEOOAOY

e&étaon LHsp-IRMA g DIAsource givor €vog 0ovocopadiopetpikog

Tpocdopopds mov Poaciletar o Syoplopd emoTpOUEVOY coinvapiov. To
Mabsl, to ovTICOUATO GUAANYNG, TPOCKOAAMVIOL OTNV KATM KOl ECOTEPIKN
eMPGvell TOV TAOOTIKOD coAnvapiov. Ot Babpovountés N ta deiypoto mov
npootifevtol oto cOANVApLo gpeaviCovy Kot apynv yaunin cvyyévelo mpog ta
Mabsl. ITpocbrkn Mab2, Tov avIic®UOTOg oNHOTOSOTNONG TOV Eival oNUUGHEVO
pe %I, Bo oAokAnpdosl 10 cOGTNUA Kol O TUPOSOTHGEL THV OVOGOAOYIKN
avtidpaon. Metd v 7whoon, 1 vmoAewmlOpevn padevépyeld, TOL  givat
SEGEVIEV GTO COANVAPLO, OVTAVOKAG TN GUYKEVIP®GT) TOV ovTydvov. H yprion
apKeTOV dtakprrdv Mabs gumodilel v vaepedikdmro.

V.

ITAPEXOMENA ANTIAPAXTHPIA

AvtidpocTiipro Mocétmto. | Xpopat- | Avaciotaon
9 Kbs
TPOGII0PL Kedukde
opoi
Zoinvapa 2x48 umie "Etowpo v
H EMGTPOUEVEL IE xpfion
avtt LH
(HovoKA®VIKG
AVTIoOLATA)
1 ploAidio KOKKIVO "Etowpo v
700 kBq
Avti-LH (povokhovikd
AVTICOUATO) CIUOCUEVE IE
125 gg pubuIoTIKS StEAVL
TRIS-HClI pe Boeia
opoievkopativy, alidio Tov
vatpiov (<0,1%) kat
adpavig KOKKIVI ¥POOTIKY
CAL “ 1 pLaidio Kkitpvo MpocOiots 2
Avo@ii. ml
Mndevikdg Babpovopuntg AMESTAUYUEVOV
og Pogto opd pe Bupoin vEPOy
CAL 6 proAidia Kitpvo MpocBiorte 1
Avo@ii. ml
BaOpovountég 1-6 oe Bosto AMESTUYUEVOV
0p6 pe Bopoin (deite vePov
axpPeic Tipég Tave oTig
ETIKETEG TOV PLIMITOV)
1 puarido KOpE Aparddete 70
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 10 ml X He
OMECTAYUEVO
Awhopa nhdong (TRIS- vepo
HCI) (xpnoyomomc
TE HOLyVNTIKO
avadevTnpa).
2 Qohidio aonpi IpocOiote
CONTROL | N ;I:)oq)l}». " O,g mi
L OMECTAYUEVOD
Opoi eléyyov 1 ko 2 og vepob
avpodmvo  mAdopo  pe
Bopoin

Inueimon: 1. Xpnoylomoteite To undevikd Bobovountr yio apoidcels opav.

V1.

2. 1 mlU tov mapoockevdopatog tov fabpovount ivat 16080vVapo pe
1 mlU tov 2 IRP 80/552.

ANAAQXIMA I10Y AEN IIAPEXONTAI

Ta axdrlovBo VA omattodvTol 0ALE deV TAPEYOVTOL GTO KIT:

1.
2.

®NO O AW

Ameotaypévo vepo

Iéteg yio dwavopny: 50 pl, 100 pl, 500 pl, 1 ml xon 2 ml. (cuviotdrot
¥PNON TIETOV aKPLPeiag [e avoldGILO TAUGTIKE pOYYT).

Avapeiktng otpofiiicpon

MoyvnTikdg ovadevtnpog

2VOKEVT aVAdELONS COANVAPIY

Avtopat ovpryya tov 5 ml (tomov Cornwall) yio tAdon

oot ovoppoenong (TPoatpeTiksd).

Mmopet va ypnoyomowmbel omolocdnToTe NeETPNTG ¥ okTwoPoriog e
Suvardtnro pétpnong e 1 (eddyiom amddoon 70%).

VII.

VIII.

HTAPAXKEYH ANTIAPAXTHPIOY

BoOpovountés: Avacvotiote 10 undevikd Pabpovounty pe 2 ml
ameoTaypEVOD vepoL Kot GAAovg Pabuovountég pe 1 ml aneotaypévov
vePO.

Opoi ehéyyov: Avocvotiote Tovg 0povg eAéyyov pe 0,5 ml aneotaypévon
VEPOL.

Awddopo Tadong epyociog: Ilpostoydote emapkny OyKo SoAVUATOG
mAbong epyociag pue mpocdnkn 69 dykov anectaypévov vepol oe 1 dyko
Sraivpartog TAomng (70x). XpNnoomomoTe LoyVITIKO avadELTHPOL Yol TV
opoyevomoinon. Amoppiyte TO W YPNOWOTOMUEVO StdAvpo TAVGONG
£pyaciog 6To TEAOG ™G NUEPAC.

DPYAAZEH KAl HMEPOMHNIA AHEHY TQN ANTIAPAXTHPIQN

Ipw oand 10 Gvorypo M TV ovacOotaot, OAO TO GLOTOTIKG TOVL KIT
mapapévouy otadepd Eog v muepopnvio ANéEng, m omoia avaypdpeTot
otV gTikéta, epocoV dratnpodviat oe Heppokpacio 2 £mg 8° C.

Metd Vv avacvoeTtoo, ot BabuovounTés Kot ot 0poi EAEYXOV TAPUUEVOLV
otabdepoi ent 3 nuépeg otoug 2-8°C.

Ia  peyoddtepeg meplodovg @vraéng, Oo mpémer va dnuovpyndodv
KAAGpHaTa/dOGELS piog xpriong kot va dtotnpnbodv oe Beppokpacio —20° C
eni 3 pnveg 10 péyioto. Amopedyete TOLG emokOlovBovg KOKAOLG
KATAWLENG-ATOYLENC.

Dpéoko, TOPACKEVACUEVO OldAvpe TAboNG epyooiog Ba mpémer vo
yxpnoonoteitat Ty i nuEPa.

Metd v TpdTN XPHoN Tov, 0 YvNnbETng mapapével otabepdc £mg v
nuepopnvioa ANENG, £pOcOV doTnPEiTol 6TO aPYIKO, EPUNTIKG KAEIGTO
QuAidio og Bepporpacio 2 £mg 8° C.

Toxdv peTOPOAEG TG PUOIKNG EUPAVIONG TMV OVTIOPACTNPIOV TOL KIT
EVOEXETOL VoL VTOSNADVOLY 06TAbEW 1} aAhoiman).

2YAAOIH KAI IIPOETOIMAXTA AEITMATQN

O opdg mpémet va purdooeton o Beppokpaoio 2-8° C.

Edav 1 e&étaom dev mpaypatoromBel eviog 24 mpdv, cuviotdtor 1 OAAEN
otovg -20° C.

Amo@ebyete TOVG ETOKOLOVOOVS KOKAOVG KATAYVENC-ATOYVENG.

ATAAIKAXIA

LNNELDOCELS GYETIKA PIE TO YEPLONO

Mn xpNoYLOTOLEITE TO KIT 1 TO CLOTOTIKG HETA TNV MUEpoumvia AHENC.
Mnv avopetyviete VAKG and SapopeTikés moptideg kit. Pépete Ola to
avtwpaoctpla og Beppokpacio dwpatiov Tpv amd T xpnon.

Avopeiére kold OA0 TO OvVTWOPACTAPO KOl TO Oelyploto ME OmOAN
avakivnon 1 avadevon. Xpnowlomoeite éva kabapd avaA®OO pOYXOg
mMAETAG ywo ™V TPooHiKn KABe SPOpeTIKOV ovVTIOPACTNPIOVL Kot
SElYHATOG TPOKEEVOD VO ATOPVYETE TNV ETYUOAVVOT).

H oxpifewr Peltidoveton pe ypion mmetd@v LYnANg okpifsag M
avtopotonompévoy  eEomhtopod davopng pe mmétec. Trmpeite tovg
KPOVOVG ETMACTG.

ITpoetodote pa KopmoAn Poabpovounong ywo k@be avéivon kot pn
xpnoponoteite dedopéva amd TPonyodUEVES AVOAVGELS.

Awdikacio

INUAVETE EMOTPOUEVE COANVAPLYL €1 Smhovv Yo kGbe Pabpovount,
opd eréyyov kon deiypo. o Tov TPOGSIOPIOUO TOV HETPNGEDY TOV
Ym0 121 ("total"), onudvete 2 KOWG (LN ETLGTPOUEVO) COMVEPIO.
Avapeiéte ywo Alyo (pe ovapeiktm  otpopihicpod  tHmov  vortex)
Bobpovountéc, deiypota kot opodg eréyxov kou Stoveipete 100 pl amnd
£K0OTO OTO OVTIOTOLY0L GOANVAPLOL.

Awwveipete 50 pl  ywnbémm  avt-LH- oe kGbe ocwinvaplo,
GUUTEPLAUPAVOVTOG TOL [T ETICTPMUEVO COANVAPLY. Y10 TIG HETPT|GELS TOV
yvndétn 121 (“total™).

Avokwnote amald pe to xépt T Pdon omping Tov coinvapiov yio va
anelevdepmdoeTe TVYOV TAYIOEVIEVES PLGALIdES AEPQ.

Enodote eni 1 @pa oe Ogpuokpacio dopatiov oe  avadevtnpo
coinvapiov otig 700 rpm.

Avoppoonote (1 petoyyiote) 1o meplexdpevo kdbe cwinvopiov (pe
eEaipeon exetva mov apopodv Tig peTpioelg Tov yvndétn 1 [“total"]).
BePawwbeite 61t 10 mAooTKO pOYYOG TOL Ovappoenty @Bdver ctov
TUOUEVE TOV EMOTPOUEVOL COANVAPIOV TPOKEHEVOD Va. apatpedei OAn 1
TOGHTNTA TOVL VYPOL.

IMAdvete o coAnvapla pe 2 ml Stokvpotog Tvong epyaciog (pe eEaipeon
£KElvoL TOV APOPOVY TIG PETPHOELG Tov Lvndém 21 ["total™]). Amogiyete
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XIL

TO GYNUOTIONO 0PPOy KT TN dldpKeld TG TPOGONKNG TOv SEAVHATOG
TAdoNG epyociag.

Avappopnote (1 petayyiote) to mepiexdpevo Kabe cwinvapiov (pe
gEaipeon ekeiva OV aPOPOVV TIC PETPHOELG TOV tvnitn 2°1 ["total™]).
II\bvete to coinvapla kot oAt pe 2 ml Swddpatog mAvong (pe eéaipeon
eKelvo, OV  aEOPOVV TG UETPHoEG TOov yvnoétn 1 ['total']) wan
avoppoPnote (1 peToyyiote).

Metd v tekevtaio TAOGN, 0ENOTE T COANVAPLO Vo 6Tafodv 6e OpBia
0¢om Y10 5V0 AETTA KO AVAPPOPTIOTE TN GTOYOVE VYPOD TOV OTTOUEVEL.
Metpnote 0. cOANVAPLO 6 PeTpnT ¥ akTvoPfoliog Yo 60 devtepdrenta.

YIIOAOT'IEMOZX TN AIIOTEAEXMATQN

Ymoloyiote T péon T TOV STADV TPOGIOPIGUMV.

e nuhoyaptOikod 1 yYpoppd xopti YpoenudTov, TepucTNOTE YPUPLKE
TG ¢.p.m. (Kpovoels avd Aemtd) (tetoypévn) yo kabe Pabpovopnti Evavt
™mg avtiotoyng ovykévipoong g LH (tetpunuévn) kot oyedidote pio
KopmoAn Babpovopunong pécw tav onueiov tov Paduovountr, aroppiyte
TIG ELPAVEIG U1 OTOSEKTES TULES.

AwBdote ™ cvykévipwon Yo KGOe 0pd EAEYXOL Ko delypo pe avaywyn
otV KaurOAn fabuovounong.

Avoyoyn dedopévov pe ™ Ponbee miektpovikod vmoloyioth Ha
OTAOTOUGEL VTOVG TOVG VIOAOYIoHOVG. Edv ypnowonoteitol avtdpotm
emeEepynoio.  OmOTEAEGUATOV, OUVIOTATOL  TPOGOPUOYH  KOUTOANG
AOYLIOTIKNG GUVAPTNONG 4 TOPAUETPOV.

TYIIIKA AEAOMENA

Ta akoAovba dedopéva mpoopifoviar HOVO mC TapAdELypo Kot OV TPENEL VoL
¥PNOOTO0VVTOL TOTE vl TG KouTuAng Pabpovounong mpaypatikod ypdvov.

A. OpBétnTa

AOKIMAXIA ANAKTHIHX
Agiypa Mpootedeica LH AvaxtnOgica LH Avéaktnon
(mIU/ml) (mIU/ml) (%)
1 0,5 0,7 130
15 18 117
5 4,5 89
14 12,7 90
46 46,1 100
2 0,5 0,7 140
15 13 87
5 4,7 94
14 12,9 92
46 43,8 95
AOKIMAXIA APAIQYHX
Acgiypa Apaioon OcopnTikn MetpnOsica
OVYKEVTPOON GVYKEVTPMON
(m1U/ml) (m1U/ml)
1 171 - 79,7
12 39,9 41,1
1/4 19,9 19,9
1/8 10,0 10,1
1/16 5,0 53
1/32 2,5 2,2
2 171 - 121,0
12 60,5 53,0
1/4 30,3 27,9
1/8 151 14,9
1/16 7,6 78
1/32 3,8 3,8

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
Kpovoeig tov tyyvnbémn 125) 246440 100
("total™)
BoOpovoun 0,0 miU/ml 207 0,1
g 1,8 miU/ml 533 0,2
3,5 miU/ml 1165 0,5
9,9 miU/ml 3821 1,6
30,0 mlU/ml 12920 52
97,0 mIU/ml 50053 20,3
194,0 mlU/mlI 93732 38,0
X1, AIIOAOZXH KAI IIEPIOPIXMOI
A ‘Opro aviyvevong
Metpribnkav gikoot pundevikoi Bobpovountés pali pe €vo oOvoro GAAV
BaBpovoumtdyv. To Oplo oaviyvevong, opwlOHEVO ®G 1 (QOIVOUEVIKN
GUYKEVTPOGT VO TUTKAOV OTOKAIGEOV TAVED and TIG PHECES LETPTOELS OF
undevikn déopevon, firav 0.2 plU/ml.
B. Ewwkoémra

Oppdveg  S0GTOVPOVLEVIG  OVTIOPACTIKOTNTAS TPOCTEOMKAV GE  éva

Babpovoun xoumAng kot vyminig tung LH. Metpnnke n eowvopevikn
anokpion mg LH.

Ta detypota apormbniav pe undevikd fodpovount.

E. MeoodrdotTnpa

Onwg @oivetar oTn GUVEXELWD, TO OTOTELEGUOTO TOV TPOGSLOPIGHOD
Tapapévouy agomoto akope Kot otav dtavépetor éva detypo 30 Aemtd

UETE TNV TPOSHN KN TOV PaOHOVOUNTH OTA ETGTPOUEVO GOANVAPLOL.

MEXZOAIAXTHMA
0 30'
Aciypo 1 (mIU/mI) 22 23
Aciypo 2 (mIU/mI) 48 54
Aciypo 3 (mIU/mI) 53,6 54,6

XT. ®awopevo aykiotpov (hook)

Agtypa mov gppordomke pe LH éog 1700 plU/ml diver onpa méve oamd

™V VYnAOTEPT GLYKEVIP®ON ToL Pabpovounty.

XIV. EXQTEPIKOX IIOIOTIKOX EAEIX0ox

LHsp CAL 1 LHsp CAL 5
IIpoctedeica oppovn mlU/ml mlU/ml
- 1,8 97
FSH 300 mIU/ml 1,6 87
hCG 300000 mIU/ml 2,4 85
TSH 300 plU/ml 36 100

T. Axkpipera

T'TA TON IAIO ITPOZAIOPIEMO

METAZY AIA®OPETIKQN

TIPOZAIOPIZMON
Opéc N | <x>tT.A | ZA | Opéc N <X>1TA. | ZA.
mluU/ml) (%) (mlU/ml) (%)
A 10 6,6+0,3 3,9 C 20 59105 8,0
B 10 49,6 10,7 14 D 20 56,7119 3,4

Edv ta omoteléopara mov Aapfdvoviat yio tov opd eléyyov 1 H/kar tov
0pd eléyyov 2 d¢ Ppiokovtar vidg Tov mediov Tumv mov kabopiletor otnv
eTikéta  TOL  @loldiov, To  omoteléopato  dgv  gival  duvatd  va
yxpnoomombovy, ektdg ebv €xet dobel kavomomrTiky e€nfynon yw v
OCVUP®VIL.

Eav givon emBountod, kabe epyactplo pmopet vo dnpovpynoet ta Sk
Tov peiypato derypdtov eléyyov (pools), ta onoia Tpénet vo Statnpovvion
KOTEYUYHEVA 08 KAAOLATO/SOGELS O YPNOTG.

Ta kprriplo amodoyng yio T S1apopd HETAED TOV STAMV AmOTELEGUATOV
tov deypdtov Oo mpémer vo Pacilovior oe opBéc epyaoTnpokég
TPOKTUKES.



TIMEZ ANAO®OPAZ

Ot Tipég mapéyovtar mo kdtm povov og odnyos. Kabe epyactipro Oo mpémnet vo
KoOEPDGEL TO J1KO TOV TTEDIO PLGIOAOYIKAV TIUMV.
To medio TGV ek@paleTar wg T0cootd emi Tolg ekatd 2,5% £wg 97,5%.

Tavromoinon ApOpég Méon Tipn Tledio Tipdv
aTop®V (m1U/ml) (mlU/ml)

Todra (0 £0g 12 eTdv)
= Ayopo 20 0,2 00-1,4
= Kopitoia 20 0,4 00-0,9
"Eonpor (12 £¢wg 18 eTddv) 18 2,9 0,1-10,6
Appeveg EVipMKoL 69 2,7 1,0-53
Tvuvaikeg

Korkhot moppnéiog

- Qobvrakikh edon (Muépa —12 34 43 0,8-10,4

£wg -6)

- Kopuon moppnéiog (muépa 0) 49 19,6 29-411

- Qypwikch edon (uépa +6 £mg 63 33 05-7,6

+12)

MeTepUUNVOTONGLUKEG 53 31,2 144528

XVI. IIPODPYAAZEIX KAI IIPOEIAOIIOIHXEIY

Aopaleiag

Movo 1o SloyveooTikn yprion in vitro.

To 1t owtd mepiéyet to 2° 1 (Xpovog nuilong: 60 nuépec), pio padievepyn ovsia
n onoia gknéuner wvitovoo aktvoPforio X (28 keV) kot v (35.5 keV).

Avtd 10 padievepyd mpoidv givor duvatd va petapepBel kot va ypnolpomomOel
povo and e€ovolodotnuéva dropo. H ayopd, @OAagn, yprion kot avtodloyn
padLEVEPYDY TPOIOVT®V VLmOKEWTAL o1 Vvopobesio ™G xMdpog Tov TEAKOD
¥pNoT. e Kapio tepintmon dev mpémet va xopnyeitat o Tpoidv o€ avOpdITovg M)
{oa.

OAlog 0 yepopds tov padlevepyod VAWoOL Oo mpémel vo  exTeAgital o€
KaOOPIGUEVO YDPO, HOKPLE Omd YDPOVS TOKTIKNG OEAEVONS. XTO €PYOOTIPLO
TPEMEL Vo, ST peitol NUEPOAOYLO Yl TNV TaPOAST Kot T GOAUEN padievepydv
AMK®dV. EEomhiopnog kat yuvdiva okevmn tov epyastnpiov, ta omoia o pmopovcay
va pohvvBolv pe padievepyés ovoies, Ba mpémel va puAdocovtal o EExmPLoTo
YDPO Yo TV TPOAYN EXUOAVVONG TOV SL0POPOV PASIOIGOTOTWV.

Toyov Sppoéc padievepydv vYpav npénet vo kKabapilovial apuécms cOUEOVL e
TG dradkaoies acpdrelag omd padievépyela. Ta padievepyd anofinta mpémet va
AmOPPINTOVIOL GUUPMVO HE TOVG TOTKOVG KOVOVIGHOVG KOl TIG KaTELOLVTIPLEG
odnyleg TV apydv mov €yovv dkatodosio. oto gpyactipo. H tipnon tov
Bacikdv Kavovev acOILELNG and PadlEVEPYELD TOPEYEL ETAPKT TPOCTAGIOL.

Ta cvototicd ovOpdTvov aipoTog Tov TEPLAUBAVOVTAL GTO KIT aVTd €(OVV
eleyyBel pe pebodovg eykexpiéveg oty Evpdmn W/xor and tov FDA kot éyet
Sumotodel 6T givan apvntikd og mpog v napovsioc HBSAQ, avti-HCV, avri-
HIV-1 xar 2. Koaplo yvootm pébodog dev eivar duvatd va mapéyxst mAnpn
Sac@drion 6t Tapdymya Tov avBpdIvou aipatog de Ha pLeTaddcovy nrotitida,
AIDS 7 dAdeg Aopméec. Emopévag, o yepopnds avtidpaotpiov, dstypdtov
0po¥ 1 TAACULOTOG Oar TPETEL VAL YIVETOL COUPMOVE [UE TIS TOTIKEG dlodIkacieg mepi
AGPAAELOGC.

Oha 1o {okd Tpoidvta kot Taphymyo Exovv cvAleyBel and vy {oda. Ta Bosia
GLGTOTIKG TPOEpYovTal amd XMpes Omov dev £xet avapepBei BSE. Tlap' OA' avtd,
ovotatikd mov meplEyovv (wikég ovoieg Bo mpémer vo avtipetomilovior ©g
SVVNTIKOG LOAVCHOTIKA.

Amo@edyete  omOWONTOTE  EMOPY  TOL  OEPUOTOG  HE  OVTIOpUCTIPLY
(xpnowomoteitan afido Tov vatpiov wg cvuvinpntikd). To alidio oto Kit AWTO
evoéyxeTal va avTdpacet pe LOALPSO Kl YOAKO TV VIPAVAIKOY COANVAOCEMY Ko
vo. oynpatiost pue tov Tpdmo owtd Wiaitepa expnktikd alidio petddiov. Kotd m
Subpkelo Tov PROTOg TADONG, EKTAVVETE TNV AMOXETEVON UE HEYEAN TOGOTNTL
VEPOD, VL0l TNV TTPOAYT TVYOV GLGGMPEVONG alidiov.

Mnv komvilete, unv mivete, UV TPMOTE KOL U1 XPNOWOTOLEITE KAAAVDVTIKG GTO
xoOpo epyooioc. Mnv Swavépete pe mmETO YPNOUOTOIDOVTOS TO GTOUO GOG.
XpNOWOTOLEITE TPOGTATEVTIKO POVYIGHO KOL YAVTLOL L0G YPNONG.
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IIEPIAHYH TOY IIPQTOKOAAOY

KPOYZXEIX BAOGMONOMH- AEII'MA(TA)
"TOTAL" TEXZ OPOI EAET'X0Y
ml ml ml
Babpovountég (0-6) - 0,1 -
Aeiypato, opoi - 0,1
eLEYyOL 0,05 0,05 0,05
Iyvwn0étng
Endoon 1 dpa og Oeppokpacio dopatiov pe avadsvon otig 700 rpm
Awyoptopds - Avappoéenon (1 petdyyion)
Adhopo TooNg -
Alaywpiopog - Avappdonon (1) petdyyion)
Ao Tvong - 2,0
Aoy mpiopog - Avappoenon (1 petdyyion)

Métpnon

Métpnon coinvopiov eni 60 dsvteporenta




C€

Przed zastosowaniem nalezy przeczytac caly protokél.

LHsp-IRMA

PRZEZNACZENIE

Oznaczenie immunoradiometryczne do ilosciowego pomiaru ludzkiego hormonu luteinizujacego (Luteinizing
Hormone (LH)) w surowicy metoda in vitro.

INFORMACJE OGOLNE
Nazwa firmowa: DIAsource LHsp-IRMA Kit

Numer katalogowy: KIP1311: 96 oznaczen

Wyprodukowano przez: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgia.

Dzial pomocy technicznej oraz informacje dotyczace zamowien:
Tel: +32 (0)10 84.99.11 Fax: +32 (0)10 84.99.91

INFORMACJE KLINICZNE
Aktywnosé biologiczna

Zarowno LH, jak i FSH sa wydzielane przez komorki zasadochtonne przysadki, w wyniku sekrecji
hormonu gonadoliberyny (GnRH) w podwzgorzu.

U dorostych, hormony LH i FSH kontroluja funkcje gonad, a zwlaszcza gametogeneze i wydzielanie
sterydow.

Zastosowania kliniczne

Pomiar stezen LH i FSH w surowicy jest podstawowym badaniem w diagnostyce nieptodnosci a zwtaszcza
zaburzen osi podwzgdrzowo/przysadkowo/gonadalnej.

Oznaczenie LHsp-IRMA jest testem jednoetapowym, swoistym dla LH. To swoiste oznaczenie pozwala na
pomiar LH w surowicy, niezaleznie od endogennego wystgpowania hCG (np. w cigzy lub w guzach
ektopowych), lub egzogennego podawania hCG (np. iniekcje hormonalne w programach zaptodnienia in
Vitro).



IV.  ZAGADNIENIA DOTYCZACE METODY

Oznaczenie DIAsource LHsp-IRMA jest metodg immunoradiometryczna, oparta
na separacji w optaszczonych probowkach. Mabs 1 - przeciwciata
przechwytujace — sa umocowane do dolnej i wewngtrznej powierzchni
plastikowej probowki. Kalibratory lub probki, dodawane do probowek, beda na
poczatku wykazywaly niskie powinowactwo do Mabsl. Dodanie Mab2,
przeciwciata sygnatowego oznakowanego ¥ zakonczy etap i wyzwoli reakcje
immunologiczng. Po  przeplukaniu, stopien radioaktywnosci zwigzanej
z probowka odzwierciedla stezenie antygenu. Wykorzystywanie réznych Mabs
pozwala na uniknigcie nadmiernej czutosci.

V. DOSTARCZONE ODCZYNNIKI

Odczynniki Tlosé Kolor Rekonstytucja
96

oznaczen
Probowki 2x48 niebieski | Gotowe do
oplaszczone zastosowania
przeciwciatami
anty LH
(przeciwciata

monoklonalne)

1 fiolka | czerwony | Gotowe do

5,5 ml zastosowania
700 kBqg

Przeciwciala (monoklonalne)

anty- LH znakowane Jodem'?

w buforze TRIS zawierajacym

bydleca albuming surowicza,

azydek (<0,1 %) i czerwony

barwnik.

CAL n 1 fiolka 20ty Dodaé 2 ml
liofil. wody

. . destylowanej
Kalibratory 0 w surowicy

bydlgcej z tymolem

6 fiolek z0lty Dodaé¢ 1 ml
liofil. wody
destylowanej

CAL

Kalibratory 1 - 6 w surowicy
bydlgcej z tymolem
(doktadne warto$ci na

etykietach fiolek)
1 fiolka brazowy | Rozcienczyé
| WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 10 ml 70x woda
destylowana
Roztwor ptuczacy (TRIS- (wykorzystac
HCI) mieszadto
magnetyczne).
2 fiolek srebrny | Dodaé 0,5 ml
| CONTROL | N | liofil. wody

destylowanej
Kontrole 1 i 2 w osocza

pochodzenia ludzkiego
z tymolem
Uwaga: 1. Do rozcienczania probek nalezy uzy¢ kalibratora zerowego.

2. 1 mIU preparatu kalibratora jest rownowazne do 1 mIU z 2" IRP
80/552.

V1. MATERIALY WYMAGANE, ALE NIEDOSTARCZONE

Ponizsze materialy sa wymagane, ale nie sa dostarczone w zestawie:

1. Woda destylowana

2. Pipety do dostarczania objetosci: 50 pl, 100 pl, 500 ul 1 mli 2 ml. (zaleca
si¢ stosowanie wilasciwych pipet z jednorazowymi koncowkami
plastykowymi)

Mieszadto wirowe

Mieszadto magnetyczne

Wytrzasarka probowek

Strzykawka automatyczna o objetosci 5 ml (rodzaj Cornwall) do ptukania
Uktad do aspiracji (opcjonalnie)

Moze by¢ wykorzystywany jakikolwiek licznik gamma odpowiedni do
pomiaru 21 (minimalny uzysk 70%).

©NO O~ W

VII.

VIII.

PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKOW

Kalibratory: Rekonstytuowaé kalibrator 0 przy pomocy 2 ml wody
destylowanej a inne kalibratory przy pomocy 1 ml wody destylowane;j.
Kontrole: Kontrole nalezy rekonstytuowaé przy pomocy 0,5 ml wody
destylowanej.

Roboczy roztwor pluczacy: Wiasciwa objetos¢ roboczego roztworu
pluczacego nalezy przygotowaé dodajac 69 objetosci wody destylowanej
do 1 objetosci roztworu phluczacego (70x). Do homogenizacji nalezy
wykorzysta¢ mieszadlo magnetyczne. Niewykorzystany roboczy roztwor
pluczacy nalezy wyla¢ pod koniec dnia.

PRZECHOWYWANIE | DATA WAZNOSCI ODCZYNNIKOW

Przed otwarciem lub rekonstytucja wszystkie skladniki zestawu
zachowuja trwato$¢ do daty waznos$ci przedstawionej na etykiecie, jezeli
s przechowywane w temperaturze od 2 do 8°C.

Po rozpuszczeniu, kalibratory i kontrole zachowuja stabilnos¢ przez 3 dni
w temperaturze 2-8°C.

W razie koniecznosci dhuzszego przechowywania, niewielkie objetosci
powinny by¢ przechowywane w temperaturze —20°C przez maksymalnie
3 miesigce. Unika¢ cykli rozmrazania i zamrazania.

Swiezo przygotowany roboczy roztwor phluczacy powinien byé
wykorzystany w tym samym dniu.

Po jego pierwszym zastosowaniu, znacznik izotopowy zachowuje
trwalos¢ do podanej daty waznosci jezeli jest przechowywany
W oryginalnej, dobrze zamknigtej fiolce w temperaturze od 2 do 8°C.
Zmiany w wygladzie fizycznym odczynnikow w zestawie moga
wskazywac na ich niestabilnos¢ lub zuzycie.

POBIERANIE I PRZYGOTOWANIE MATERIALU DO BADANIA

Probki surowicy musza by¢ przechowywane w temperaturze 2-8°C.

Jezeli oznaczenie nie jest wykonywane w ciagu 24 godzin, zaleca sig¢
przechowywanie w temperaturze -20°C.

Unika¢ powtarzanych cykli zamrazania i rozmrazania.

PROCEDURA

Uwagi dotyczace obstugi

Nie wolno wykorzystywaé sktadnikow zestawu po uplynieciu daty
waznosci.

Nie wolno miesza¢ materialow pochodzacych z réznych serii zestawow.
Przed wykorzystaniem wszystkie odczynniki powinny osiagnaé
temperatur¢ pokojowa.

Wszystkie odczynniki i probki nalezy dokladnie wymieszaé przez
delikatne potrzasanie lub obracanie.

Aby unikna¢ zanieczyszczenia krzyzowego do dodawania poszczegdlnych
odczynnikow 1 probek nalezy wykorzystywal czyste, jednorazowe
koncowki pipet.

Pipety wysokiej precyzji lub pipety automatyczne poprawiaja precyzje
wykonania oznaczenia. Przestrzega¢ czaséw inkubacji.

Przygotowa¢ krzywa kalibracyjng dla kazdego cyklu pomiarowego, nie
wolno wykorzystywaé¢ danych z poprzednich oznaczen.

Procedura

Dla kazdego kalibratora, probki i kontroli nalezy oznaczy¢ optaszczone
probéwki w badaniach podwdjnych. W celu okreélenia catkowitych
zliczen nalezy oznaczy¢ 2 zwykte probowki.

Szybko wymiesza¢ wirujac: kalibratory, probki i kontrole, i dozowac po
100 pl kazdej substancji do odpowiednich probowek.

Doda¢ 50 ul anty-LH-*#I (znacznik izotopowy) do wszystkich probéwek
W tym do nieoptaszczonych probéwek do catkowitego zliczania.
Delikatnie potrzasa¢ (rgcznie) stojak z probéwkami, aby uwolni¢
wszelkie, uwigzione pgcherzyki powietrza.

Inkubowaé przez 60 minut w temperaturze pokojowej na mieszadle
wirowym (700 obrotéw/min).

Aspirowac¢ (lub odlac¢) zawarto$¢ kazdej proboéwki (z wyjatkiem probowek
do catkowitego zliczania). Aby usuna¢ caly plyn nalezy upewni¢ si¢, ze
plastikowa koncowka aspiratora osiagneta dno oplaszczonej probowki.
Przeptukaé probowki przy pomocy 2 ml roboczego roztworu pluczacego
(z wyjatkiem probowek do catkowitego zliczania). W trakcie dodawania
roboczego roztworu pluczacego nalezy unika¢ wytwarzania piany.
Aspirowac¢ (lub odla¢) zawartos¢ kazdej probowki (z wyjatkiem probéowek
do calkowitego zliczania).

Ponownie przeptuka¢ probowki przy pomocy 2 ml roztworu pluczacego



(z wyjatkiem probowek do catkowitego zliczania) i aspirowaé (lub odlac).

10.  Po ostatnim plukaniu, pozostawi¢ probowki w pozycji stojacej do géry na D.  Dokladno$é
dwie minuty i aspirowa¢ pozostate krople ptynu
11.  Zlicza¢ probdwki w liczniku gamma przez 60 sekund. BADANIE ODZYSKU
XI.  OBLICZANIE WYNIKOW Probka LH dodana LH odzyskany Odzysk
(mIu/mly (mIu/mly (%)
1 Obliczy¢ $rednig oznaczen podwojnych. 1 05 07 130
2. Na papierze milimetrowym lub w kratke wykresli¢c c.p.m. (rzedna) dla 15 18 117
kazdego kalibratora wobec odpowiadajacego stgzenia LH (odcigta) oraz 5 45 89
wykresli¢ krzywa Kkalibracji przez punkty kalibratora, odrzucajac 14 12,7 90
oczywiste wartosci odbiegajace od linii $rodkowe;. 46 46,1 100
3. Odczyta¢ stezenie dla kazdej kontroli i probki przez naniesienie na krzywa
kalibracyjna. B 22 2; 133
4. Redukcja danych przy pomocy komputera pozwoli uprosci¢ te obliczenia. 5 17 91
Jezeli ma by¢ zastosowane automatyczne przetwarzanie wynikow, zaleca 14 129 92
si¢ dopasowanie krzywej logistycznej 4 parametrowe;. 46 43,8 95
BADANIE ROZCIENCZENIA
X1l. PRZYKEAD DANYCH TYPOWYCH
Prébka Rozcienczenie Stez. teoretyczne Ste¢z. zmierzone
Ponizsze dane sa przedstawione wylacznie w celach przyktadowych i nie (m1U/ml) (m1U/ml)
powinny by¢ nigdy stosowane zamiast rzeczywistych krzywych kalibracyjnych.
1 1/1 - 79,7
172 39,9 41,1
LHsp-IRMA cpm BIT 1/4 19,9 19,9
o 1/8 10,0 10,1
(%)
1/16 50 53
246440 100 1/32 25 2,2
Zliczanie catkowite
- 2 171 - 121,0
Kalibrator 0,0 mlU/ml 207 0,1 12 60,5 53,0
1,8 miu/ml 533 02 14 30,3 27,9
3,5 miU/ml 1165 05 1/8 15,1 14,9
9,9 mIU/ml 3821 1,6 1/16 7,6 78
30,0 mliU/ml 12920 5,2 1/32 3,8 3,8
97,0 mlU/ml 50053 20,3
194,0 miu/ml 93732 38,0 Probki zostaty rozcienczone przy pomocy kalibrator zerowy
E. Opoznienie  pomiedzy  oznaczeniem  ostatniego  kalibratora
XU1. DZIAEANIE I OGRANICZENIA i dozowaniem probki )
Jak wykazano, wyniki pomiaru pozostaja doktadne nawet wowczas, gdy
A.  Granica wykrywania od momentu dodania kalibratora do optaszczonych probowek mineto
Dwadziescia kalibratorow zerowych oznaczano wraz z zestawem innych 30 minut.
kalibratoréw. Granica wykrywania, zdefiniowana jako odmienne stgZenie .
dwoch odchylen standardowych powyzej przecietnej wartodcei zliczania OPOZNIENIE
przy wiazaniu zerowym ksztattowala si¢ na poziomie 0,2 mIU/ml. o 30
B.  Swoistost 4 . 4 . Prébka 1 (miU/ml) 22 23
Hormony reagujace krzyzowo byly dodane do kalibratora niskich Prbka 2 (mIU/ml) 48 54
i wysokich pozioméw LH. Oznaczano przyblizong odpowiedz LH. Prébka 3 (mIU/ml) 53,6 54,6
LHsp CAL 1 LHsp CAL 5 F.  Efekt hook'a
Dodany hormon miu/ml miu/ml Pr.ébka nasycona LHo st;Zeniu do 1700 m.IU/ml daje wyzsze warto$ci
zliczen niz kalibrator o najwyzszym stezeniu.
- 18 97
FSH 300 mIU/ml 1,6 87 XIV. OGRANICZENIA
hCG 300000 mIU/ml 2,4 85
TSH 300 plU/ml 36 100 - Probki od pacjentow, ktorzy w celach diagnostycznych lub
terapeutycznych otrzymywali preparaty z mysich przeciwcial
. monoklonalnych, moga zawiera¢ ludzkie przeciwciala anty-mysie
C. Precyzja (HAMA). Probki takie, oznaczane z uzyciem zestawOw testowych
wykorzystujacych mysie przeciwciata monoklonalne, moga wykazywac
wartosci falszywie zawyzone lub zanizone.
W SERII POMIEDZY SERIAMI - Przeciwciata heterofilne w ludzkiej surowicy moga reagowal z
s ) N oV S ) N oV immunoglobulinami ~ odczynnika, interferujac z  oznaczeniami
urowica X £S.D. urowica X£S.D. immunologicznymi przeprowadzanymi in vitro.
(m1U/ml) % (m1U/ml) % L R . .
Pacjenci rutynowo eksponowani na zwierzgta lub produkty z surowic
A 10 6,6+0,3 3,9 c 20 59+05 8,0 zwierzgcych moga wykazywac¢ sktonnos¢ do takich interferencji i w
B 10 | 49,6+0,7 14 D 20 | 56,7+19 | 34 razie obecnosci przeciwcial heterofilnych wystgpowa¢ moga u nich
nieprawidtowe wyniki testow. Wyniki oznaczen probek od pacjentéw z

SD Odchylenie standardowe; CV: Wspétczynnik zmiennosci

XV.

takimi przeciwciatami nalezy interpretowac z ostroznoscig.

Jezeli wyniki nie sa zgodne z obserwacjami klinicznymi, przed
postawieniem rozpoznania powinny by¢ uzyskane dodatkowe
informacje.

WEWNETRZNA KONTROLA JAKOSCI
Jezeli wyniki uzyskane dla kontroli 1 i/lub 2 nie znajduja si¢ w zakresie

okreslonym na etykiecie fiolki, wyniki nie moga zosta¢ wykorzystane
dopdki nie uda si¢ znalez¢ wlasciwego wyjasnienia tego odchylenia.



- Jezeli to konieczne, kazde laboratorium moze wykona¢ wilasne probki
zbiorcze w celach kontrolnych, ktére powinny by¢ zamrozone w matych
objetosciach. Nie wolno zamrazaé i rozmraza¢ wigcej niz dwukrotnie.

- Dopuszczalne kryteria dotyczace réznicy pomiedzy wynikami oznaczen
podwojnych probek powinny by¢ zgodne z zasadami prawidtowej pracy w
laboratorium.

XVI. ZAKRESY REFERENCYJNE
Wartosci przedstawione ponizej maja wylacznie cel orientacyjny; kazde

laboratorium powinno opracowa¢ wiasne zakresy norm.
Zakres jest wyrazony jako 2,5 — 97,5% percentyla.

Identyfikacja Liczba Srednia Zakres
0sobnikéw (mlIU/ml) (mlIU/ml)
Dzieci (0 — 12 lat)
= Chlopcy 20 0,2 00-14
= Dziewczeta 20 0,4 0,0-0,9
Okres dojrzewania (12 — 18 lat) 18 29 0,1-10,6
Doro$li mezezyZni 69 2,7 1,0-53
Kobiety
. Cykle jajnikowe
- Faza folikularna (od -12 do -6 dnia) 34 4,3 0,8-10,4
- Szczyt owulacyjny (dzien 0) 49 19,6 29-411
- Faza lutearna (od +6 do +12 dnia) 63 33 05-7,6
Okres pomenopauzalny 53 31,2 14,4 -52,8

XVII. SRODKI OSTROZNOSCI I OSTRZEZENIA

Bezpieczenstwo

Tylko do diagnostyki in vitro.

Zestaw zawiera '?° (Okres potowicznego rozpadu: 60 dni), emitujacy
promieniowanie jonizujgce X (28 keV) iy (35,5 keV).

Ten produkt radioaktywny moze by¢ transportowany i wykorzystany wylaczne
przez osoby autoryzowane; zakup, przechowywanie, stosowanie i wymiana
produktow radioaktywnych podlega regulacjom prawnym kraju uzytkownika
koncowego. W zadnym wypadku produkt nie moze by¢ podawany ludziom lub
zwierzetom.

Obstuga materiatow radioaktywnych powinno by¢ przeprowadzana w miejscach
do tego przeznaczonych, z dala od miejsc ogolnej uzytecznosci. W laboratorium
musi by¢ przechowywany rejestr przyje¢ i przechowywania materialow
radioaktywnych. Wyposazenie laboratorium oraz szkto, ktére moze by¢ skazone
substancjami radioaktywnymi powinno by¢ oddzielone w celu uniknigcia
krzyzowego zanieczyszczenia réznych radioizotopow.

Wszelkie plamy z substancji radioaktywnych musza by¢ natychmiast
oczyszczone  zgodnie z  procedurami  dotyczacymi  bezpieczenstwa
radiologicznego. Odpady radioaktywne musza by¢ usuwane zgodnie
Z miejscowymi przepisami i ogdlnie przyjetymi wytycznymi obowigzujacymi
w laboratorium.  Przestrzeganie  podstawowych  zasad  bezpieczenstwa
radiologicznego zapewnia wystarczajace zabezpieczenie.

Sktadniki zawierajace ludzka krew, dostarczone w zestawie, zostaly przebadane
metodami zaaprobowanymi przez instytucje europejskie i/lub FDA. Stwierdzono,
7e nie zawieraja one HbsAg, przeciwciat anty-HCV, anty-HIV-1 i 2. Zadna ze
znanych metod nie moze da¢ catkowitej pewnosci ze materialy pochodzenia
ludzkiego nie przeniosa czynnikdw zakaznych wirusowego zapalenia watroby,
AIDS i innych. Dlatego postgpowanie z odczynnikami i probkami surowicy lub
osocza powinno by¢ zgodne z miejscowymi procedurami dotyczgcymi
bezpieczenstwa.

Produkty pochodzenia zwierzgcego byly pobierane od zdrowych zwierzat.
Sktadniki bydlece pochodza z krajow, w ktorych nie odnotowano wystepowania
BSE. Pomimo to, sktadniki zawierajace substancje pochodzenia zwierzecego
powinny by¢ traktowane jako potencjalnie zakazne.

Unika¢ kontaktu skory z odczynnikami (zawieraja azydek sodowy jako $rodek
konserwujacy). Azydek znajdujacy si¢ w zestawie moze reagowac z miedzia
iolowiem w ukfadzie kanalizacyjnym tworzac zwiazki o wlasciwo$ciach
wybuchowych. W czasie ptukania odprowadzany ptyn nalezy ptukaé¢ duzymi
objetosciami wody, aby zapobiec kumulacji azydkow.

Nie wolno pali¢, spozywa¢ napojow ani pokarméw, badz uzywaé¢ kosmetykow w
miejscu pracy. Nie pipetowa¢ ustami. Zaklada¢ ubranie ochronne i r¢kawiczki
jednorazowe.

X1,
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XIX. PODSUMOWANIE PROTOKOLU

CALKOWITA KALIBRATORY PROBKA(I)
LICZBA KONTROLE
ZLICZEN
mi ml mi
Kalibratory (0-6) - 0,1 -
Prébki, kontrole - - 0,1
0,05 0,05 0,05

Znacznik izotopowy

Inkubacja 60 minut w temperaturze pokojowej z wytrzasaniem 700 rpm
Rozdzielenie - aspiracja (lub odlewanie)
Roztwor ptuczacy -

Rozdzielenie - aspiracja (lub odlewanie)
Roztwor ptuczacy - ,

Rozdzielenie - aspiracja (lub odlewanie)
Zliczanie Zliczanie probowek przez 60 sekund
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IIpoyereTe Heusi MPOTOKOJI Npeau ynorpeda

L Hsp-IRMA

l. YIIOTPEFA

HmyHOpamuoMeTpuieH KUT 3a KOJMYECTBEHH H3MepBaHHs (N VILr0 Ha YOBEHIKH
nmytenHusupamn xopmoH (LH) B cepym.

Il.  OBLIA HHO®OPMAIIHA

A. TIarentoBano ume: DIAsource LHsp-IRMA Kit

B. Karanoxen nomep: KIP1311: 96 Tecra

C. [pousseneHo or: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve,
Belgium.

33 TEXHUYECKA MOMOII NI Holenca:
Teun.: +32 (0)10 84.99.11 ®ake: +32 (0)10 84.99.91

1. K/JIHHHUYEH IIPEIJIE]]
A. Buonozuuna akxmuenocm

JBata LH (ayremnmsupam xopmoH) u FSH (dommkymnocTumynmpair XOpMOH) ce
ceKpeTHpaT oT 0a3o(pMIHNTE KISTKH B MPEeTHHS JsUT Ha XUModuszara KaTo pe3yiTrar oT
CeKpenusITa Ha TOHAJIOTPONUH-ocBOOOXKIaBam xopMoH (GNRH) ot knerkure Ha
XHUIOTaJamyca.

[Ipu Bw3pactHn xopmonutre LH u FSH konTponmpar roHagHuTe QYHKIMH: OCHOBHO
raMeToreHe3aTa M CeKpenusITa Ha CTepOUIN.

B. Knunuuno npunoscenue

W3mepBanusTa Ha cepymHuTe KoHIeHTpannu Ha LH n FSH ca ot ocHOBHO 3HaueHne 3a
u3cneqBaHe Ha (QepTwinTera W O0COOEHO 3a JAMAarHOCTUIMPAaHE HAPYLICHHS 10
XUIOTATAMO-XHITO(PH30-SIHIHAKOBATA OC.

LHsp-IRMA e uscnenBaHe OT eaHa CThiKa, crneuupuuyno 3a LH. Tosa crenududano
M3CIeBaHe MoAIIoMara U3MepBaHeTo Ha CepyMHUTE KoHIeHTpauun Ha LH, HezaBucumo
or nHamumuuero Ha hCG (YOBEHIKM XOPWMOHTOHAJOTPONMH) OT €HAOreHEeH (IpHu
OpEMEHHOCT HWIIM E€KTOIMYEH TyMOp) HIH €K30reHeH (MpH IMpoBeXmaHe Ha in Vitro
GbepTrIH3aIMs ¢ MHXEKIIMOHHO Tpuarane Ha Pregnyl) mpousxos.

U



\V. IPUHITHIIH HA METO/]A

DIAsource LHsp-IRMA e umyHOpaguoMeTpH4HO uH3cleABaHe Ha 0a3a Ha
cernapauus Ha MOKpuTH enpysetku. Mabsl (MoHOKsIOHaNHN aHTUTENA 1), KOUTO
ca MpHXBAallAlli AHTHTENA, Ca pA3MONOKEHH IO JOJNHATA ¥ BHTPEHIHATA
TIOBBPXHOCT Ha IUIACTMAacoBaTa enpyserka. Kanmubparopure mwim npobure, KOUTO
ce 100aBST KbM CHPYBETKHTE OTHAYall0 MOKas3Bar ciab apuxuter kbm Mabsl.
Job6assneto Ha Mabs2, kouTo ca CUTHAIHM aHTUTeNa, Mapkupand c 2|,
3aBBpIIBAT CHCTEMaTa W IyCKaT B XOJA MMyHOJOrm4Hata peakmus. Crex
HM3MHUBAHE OCTaThYHATA PaJMOAKTHBHOCT, CBbP3aHA C ENpPYyBETKATa, OTpa3siBa
AQHTUICHHATa KOHLEHTpauus. l3momsBaHeTo Ha HIKOJKO pasmuaHn  Mabs
MIPeOTBPATSIBA PA3BUTHETO Ha XUIIEPCIEIU(UIHOCT.

V. H3I0JI3BAHH PEATEHTH

Pearentn KosmnuecTBo IBeren IIpurorssine
96 TecTa Koj
Enpyserku, 2x48 CHH ToroB 3a
U TIOKPUTH C ynotpeGa
antu-LH
(MOHOKIIOHAI
HU aHTHTETA)
Ab 125 1 pakon yepBeH T'oToB 3a
55ml ynorpeba
Antu-LH-12! 700 kBq
(MOHOKIJIOHAJTHI
anrtutena) B TRIS-
HCI Gydep cbe
BOJICKH CEpYMeEH
an0yMHuH, HAaTPUEB
asun (<0.1%) n
HHEpTHA YepBeHa
6ost
CAL 0 1 dnaxon JKBIT JobaBere 2
Hynes Kanubparop amoduimsupait umelcmnupaﬂa
BBB BOJICKU CEPyM C Boxa
THMOJT
CAL N 6 ¢nakona JKBIT Jo6asere 1
Kan6paropi 1-6 TMoHUIM3UpPaHN ml
JeCTUINPaHa
BBB BOJICKH CEpyM C Bona
THUMOJT (BUK
TOYHHTE CTOMHOCTH
Ha eTHKETHTE Ha
¢aaxonure)
Pazpenere
1 dnakxon kapsB 70x ¢
10 ml JIeCTHIINpaHa
M3muBam pa3reop Boja .
(TRIS-HCI) snospaiire
cernaparop)
2 dnakona cpeobper | JlodaBere
CONTROL | N JHOGUITH3UPAHH 0.5ml
JIeCTUIIMpaHa
Kontponmu 1 u2 B BOJA
YOBEIIKa IUIa3ma ¢
THMOJT

Babenexka: 1. M3mon3paiite HyIeBUs KAIMOPATOp 32 CEPYMHUTE Pa3pekIaHHsL.
2. 1 mlU or kanmmOpupanus npenapar e ekuBaieHTeH Ha 1 mlU or
27" |RP 80/552.

V1. CPE/[CTBA, KOUTO HE CE OCUHI'YPABAT
CrnenHuTe MaTepHany ca HeOOXOAUMH, HO HE Ce OCHTIYpsIBaT B Habopa:

1. Jlectunupana Boja

2. Mumern ot: 50 pl, 100 pl, 500 pl, 1 ml u 2 ml (mpemopruBa ce
M3M0JI3BAHETO HA MpPELHU3HH MUIETH C HAKpaWHWIM 3a eJHOKpaTHa
ynotpeba ).

3aBHUXpsILI] CMECUTEI

MarnureH cenaparop

Kunarermo ycTpoicTBO 3a €pyBETKH

5 ml aBromatnuna cnpuHnoeka (tun Cornwall) 3a n3muBane
AcnupaioHHa cuctema (o usoop).

BesikakbB TamMa  Oposiu, KOHTO MOXE Jia HM3MEpH YNOTPeOSHOTO
KonuuecTBo 2| (MunuManen kanauret ot 70%)

®NO AW

VII. IIPUI'OTBAHE HA PEAI'EHTA

A. Kanu6paropu: PexoHcruTynpaiite HymeBus KamuOpatop ¢ 2 ml
JIeCTHJIMpaHa Bojia, a Ipyrus Kauubparop — ¢ 1 ml gectunupana Boja.

B. Kourtposau: Pekoncruryupaiite konrponute ¢ 0.5 ml gecrunmpana Boza.

C. PaGoren m3muBanl pa3rBop: [loarorBere ajgekBateH o0eM OT PabOTHUS
W3MHUBAIL Pa3TBOP 4pe3 H00aBsHETO Ha 69 obema JecTuiipaHa Boaa KbM 1 obem
oT m3MmuBamus pa3tBop (70X). M3nomsBaliTe MarHWTeH cemaparop, 3a na
XOMoreHHu3upare. I3xBbplieTe HEYyHOTPeOEHOTO KOJMYECTBO OT pabOTHUSA
U3MUBAILl Pa3TBOP B Kpas Ha JCHs.

VIII. CbXPAHEHHUE H CPOK HA I'OJHOCT HA PEAT'EHTHTE

- Bcuuku KOMIIOHEHTH Ha KUTa ca CTAa0MIIHM JIO JaTaTa Ha CpOKa Ha FOJHOCT,
[I0OCOYEH Ha OIaKOBKaTa, IPU TeMIepaTypa Ha cbxpaHeHue ot 2 °C po 8°C
TIpe/ii OTBapsIHE WM PEKOHCTUTYHPAHE.

- Cren pexoHCTUTyHpaHe, KAIHOPAaTOpHTe U KOHTPOJIUTE ca CTAOWIIHH 3a
cpok or 3 nmHM npu Ttemreparypu 2-8°C. 3a HO-IBITM CPOKOBE Ha
ChXpaHEHHE, Ce ONpeJielisi KpaTHO U ce chXpaHsaBa npu temneparypa -20 °C
3a MakcuMyM 3 Mecena. M30sarBaiite mocnenBaIy MUKIN Ha 3aMpa3siBaHe-
pa3MmpassiBaHe.

- Ipsicio mpuroTBeHusi PaboreH wu3MmuBaIl pa3TBop TpsiOBa 1a Obue
M3II0JI3BAH ChLIMS JICH.

- Cnen mppBara yrnortpeba, Tpeiicepa € cTaOMJIEH 10 M3THYaHE CPOKa Ha
TOJIHOCT, aKO CE ChXpaHsBa B OPHIMHAIHHA J00pe 3aTBOpeH (MIAKOH MpH
Temmepatypu 2-8°C.

- IlpoMeHr BBHB (PU3MUECKHS BHJ HA peareHTUTE Ha KUTA HWHIMIUAPAT
HECTaOWIIHOCT MJIH HETOIHOCT.

IX. CbBUPAHE HA ITPOBUTE H OBPABOTKA

- CepyMbT Tpsa0Ba J1a ce cbXpaHsiBa IpH TemuepaTypu 2-8°C.

-  AKO TecTbT HE Ce HampaBH B paMKHTe Ha 24 dYaca, Ce IpenopbhuBa
CchXpaHeHue 1pu Temieparypa -20°C.

- V3GsrsaiiTe mocieBaliy UKIM HA 3aMpa3siBaHe-pa3MpassiBaHe.
X. IIPOLIEJYPA

A. O6uH Genesxkn

He n3non3Baiite kUTa WM KOMIIOHEHTHTE My CJIe AaTaTa Ha H3THYAaHE CPOKa Ha
rogHocT. He cmecBaiite maTepmanmum OT pa3nuyHd mapTuau kurtoBe. [lpenu
ynoTpeba ocTaBeTe BCHUKH PEarcHTH Ha CTaliHa TeMIIeparypa.

BHuMatenHo cMecBaliTe BCHUKH PEareHTH ¢ NMPOOHTE 4Ype3 HEXHO pakiiallaHe
WIH BBPTENMBO pa3MecBaHe. 3a na w30erHere KpbCTOCaHAa KOHTaMHHALWSA,
M3MOJI3BAliTe YHUCT MUMETEH HAKPaHHUK 3a HOKpaTHA yrnoTpeda 3a 100aBSHETO
Ha BCEKH pPeareHT KbM ChOTBETHATA Ipo0a.

Bucoko npenm3upaHuTe MHIETH WIM aBTOMATHYHHUTE MHUIETH Onxa MomoOpHin
ToyHocTTa. CHhOOpa3sBaiiTe ce C BPEMETO 3a MHKYOaIHs.

IToxrorBere KanMOpamMOHHAa KpHBa 3a BCSKO HM3MepBaHEe M HE M3ION3BaiiTe
JTaHHHU OT NPEIUIIHY H3MEpPBaHHS.

B. ITpoueaypa

1. OsHaueTe IBe IO JBE IIOKPHTHTE CIPYBETKH 3a BCEKH Kamubparop,
KOHTpona W mpoba. 3a ompenensHe Ha oOmMs Opoil uMITysCcH,
0003HaueTe 2 HOPMAITHU EIPYBETKH.

2. Pasknarere 3a KpaTko Bpeme KanuOpaTopHTe, KOHTPOJIUTE U MPOOUTE U
pasmpenernere mo 100 pl oT BCSIKO B CHOTBETHHTE €IIPYBETKH.

3. Pasnpenenere 50 pl or antu-LH-'?| tpeiicep BLB Besika enpyBeTka,
BKJIIOYUTENIHO W B ENpPYBETKTHTE 0O€3 MOKpUTHE 3a obmus Opoii
UMITYJICH.

4. PasTepceTe HEXHO C pbKa CTOWKATa C €NpPyBETKHTE, 3a Ja 0CBOOOHUTE
HSKOE OCTaThYHO BB3/IyIIHO MEXypHe.

5. WukyOupaiite 3a 1 yac npu craifHa TeMneparypa B KJIATEeI0 YCTPOHCTBO
3a enpyBetkH (700 06opoTa B MUHYTa).

6. Acrmpupaiite (nmu Tpeneiite) ChIbPKAHMETO Ha BCSKA ENpPYyBETKA

(OCBEH empyBETKHUTE 3a ONpeAeisiHe Ha 00mmus Opoi uMmyJicu). YBepere
ce, Ye IUIaCTMAcCOBMAT Kpal Ha acmupatopa JOCTHTa JBHOTO Ha
MIOKpHUTATa eNpyBeTKa, 32 J]a MOXKeE J1a OTCTPAHH IsU1aTa TEYHOCT.

7. Usmnakuere empyBerkure ¢ 2 Ml ot M3mumBamms pa3tBop (OCBEH
CIPYBETKUTE 32 ONpeAesisiHe Ha oOwws Opoil mmmyincu). U36sreaiite
OJTy4aBaHETO Ha IsTHA MO0 BpeMe Ha 100aBsiHeTo Ha PaboTHMS M3MMBaIL

pasTBop.

8. Acnupupaiite (WM TpeneiiTe) ChIBPKAHUETO HA BCSKA EMpPYBETKa
(OCBeH enpyBETKHTE 3a OLPE/EIsIHE Ha 00IHs OpOii HMITYJICH).

9. W3makHeTe 0THOBO enpyBeTtkute ¢ 2 Ml or M3muBamust pa3tBop (0cBeH

EMPYBETKUTE 3 ONpeeNaHe Ha o0 GpoH MMITYJICH) U acriupupaiite
(nnm mpeneiire).



10. Crex MOCHEAHOTO H3IUIAKBAHE, OCTABETE ENMPYBETKHTE Ja CTOST
00BpHATH HArope 3a [IBC MUHYTH W aCHHUPHPAWTE OCTAHAINTE KaMYHIN
OT TEYHOCTTA.

11. OrueTteTe enpyBeTKHUTe B rama Opostd 3a 60 cekyHau.

XI. HU3HHCIIABAHE HA PE3YJITATHTE

1 M3uncnere cpegHOTO apUTMETUYHO HA PE3YNTATUTE, IMOIYYEHH OT JBE
T10 JIBE ENPYBETKUTE.
2. Ha nomynorapuTMmudHa WIM JNHHEHHa auarpamMa BBPXY TIpadHdaHa

XapTusi HaHeceTe (Ha OpAMHArata) OposT Ha MEHyTa 3a BCEKH
kanubparop (00w Opoif uMIysicH B MHHYTa) cnpsMmo (Ha abcrucara)
chOTBeTHaTa KOHUeHTpauusi Ha LH u Hauepraiite kanmbparmonHa
KpUBa Ipe3 KaauOpalMOHHHTE TOYKM KaTo HE BKIIFOYBATE TOYKHUTE,
KOHMTO OYEBH/IHO HE PUHAICKAT KbM Ta3H KPHBa.

3. IIpouereTe KOHLEHTpaIMUTe 3a BCsAKa KOHTpPoOIa M Ipoda upe3
HHTEPIIOIMpPaHe BEPXY KalHOpaI[lIOHHATa KPHBA.
4. Te3n u3unciaeHHss Morar Ja ce YJECHST 4pe3 aCUCTHPAaHO pelylupaHe

Ha JaHHHUTE IIOCPEICTBOM KOMITIOTBP. AKO C€ H3II0I3Ba aBTOMATHYHA
o0OpaboTka Ha pe3yiTaTHTe, Ce€ IpernopbyBa IIPHIATaHeTO Ha 4-
rapaMeTpoBa JIOTUCTHYHA QYHKIHOHAIHA KPUBA.

XWW.XAPAKTEPHH JIAHHH

JlaHHHTE, M3JI0KEHH 0-10JTy Ca CaMo 3a MIIFOCTPALMs ¥ HUKOra He OuBa Ja ce
M3II0JI3BAT BMECTO MCTHHCKATA KATMOPAI[MOHHA KPUBA.

LHsp-IRMA cpm B/T (%)
06w 6poit 246440 100
Kanu6parop 0.0 mIU/ml 207 0.1
1.8 miU/ml 533 0.2
3.5 miU/ml 1165 0.5
9.9 miU/ml 3821 1.6
30.0 miU/ml 12920 5.2
97.0 miU/ml 50053 203
194.0 mlU/ml 93732 38.0
X1 HU3IIB/IHEHHE H OTPAHUYEHUA

A. OnpenesieH JMMHT

JlBajieceT HyJieBH KanuOpartopa ca OWiIM M3IMHMTAHHU 3a¢HO C KOMILIEKT OT APYTH
kanmuOparopu. OnpeneneHus: TMMUT, Ne(GUHUpaH KaTo siBHATA KOHLEHTpPAIMs Ha
IIBe CTaHAAPTHH OTKJIOHEHHS HAJl CpefHHs Opoil pH HyJeBO CBBpP3BaHE, ¢ OWI
0.2 miU/ml.

B. Cnienuguunocr
XOpMOHHU C KPBCTOCAHA PEAKTUBHOCT ca J00aBEHH KbM KaanbpaTop 3a HUCKU U
BHCOKH cToifHOCcTH Ha LH. SIBHMAT LH 0TroBop e m3mepen.

TECT C PA3PEXJIAHE

Teoperuuna H3mepena
IIpoda Paspexnane KOHIEHTPAUMs KOHIEHTPALHS
(mlU/ml) (mlU/ml)
11 - 79.7
1 12 39.9 41.1
1/4 19.9 19.9
1/8 10.0 10.1
1/16 5.0 53
1/32 2.5 2.2
11 - 121.0
2 12 60.5 53.0
1/4 30.3 27.9
1/8 15.1 14.9
1/16 7.6 7.8
1/32 3.8 3.8

[Ipo6ute ca Gunn pa3peaeHH ¢ HyJIeB Kaluoparop.

J. 3akbcHeHHE

KaxTo e moka3aHo 10-Z0Jy, pe3ylaTaTHTe OT M3IMHTBAHETO OCTaBaT TOYHU JOPHU
Korato mpodara e pasmnpeneneHa 30 MHHYTH clel Karo KaauOparopbT € Oui
7100aBeH KbM HOKPUTATa CIPYBETKA.

0 30'
TIpo6a 1 (mIU/mI) 2.2 2.3
TIpoGa 2 (mIU/ml) 4.8 5.4
ITpo6a 3 (mIU/ml) 53.6 54.6

100aBeH XOpMOH LHsp CAL 1 LHsp CAL 5
mlu/ml mlU/mi
- 1.8 97
FSH 300 mIU/ml 1.6 87
hCG 300000 miU/ml 2.4 85
TSH 300 plU/ml 3.6 100
B. lIpenusnocr
110 BPEME HA U3IIUTBAHETO MEXY U3IIMTBAHETO
Cepym N <X>+S.D. cv Cepym N <X>+S.D. CcVv
mliU/ml (%) mliU/ml (%)
A 10 6.6+0.3 3.9 C 20 5.9+0.5 8.0
B 10 49.6+0.7 14 D 20 56.7+1.9 3.4
I'. Tounoct
BB3CTAHOBUTEJIEH TECT
Tpo6a JobaBen LH Bwb3cranosen LH Bb3craHoBsiBaHe
(mIU/ml) (mIU/ml) (%)
0.5 0.7 130
1 15 1.8 117
5 45 89
14 12.7 90
46 46.1 100
0.5 0.7 140
2 15 1.3 87
5 4.7 94
14 12.9 92
46 43.8 95

E. EdexTt Ha KyKHUKaTa
Enna npo6a ¢ no6ased LH mo 1700 mlU/ml curnanusupa 3a HaaxBbpisHe Ha
Hall-BHCOKaTa KOHIEHTpALUs Ha Kaaubparopa.

XIV. BBTPELIEH KAYECTBEH KOHTPOI

- Axo pesynrarure, norydeHu 3a Kontpona 1 w/wiu Kontpona 2 He ca B
paMKHTe Ha HUBOTO, YKa3aHO Ha €THKETa Ha (DIaKoHa, TO Pe3yiTaTHTEe He
Morar jia ObaT U3IOJI3BaHH, OCBEH aKO HE CE MPEIOCTaBH 330BOJIMTEIHO
00sICHEHHE Ha TOBA HECHOTBETCTBHE.

- ITo xenanue, Besika 1a00paTOPUs MOXKE [ja CH HAIIPaBH COOCTBEH KOMILIEKT
OT KOHTPOJIHH IIPOOH, KOUTO TPsIOBa 1a ce ChXpaHsIBaT 3aMpa3eHH B KPaTHA
CBOTHOLIECHHUS.

- Kpurepunre 3a mpuemaHe Ha pa3iuKata OT JABOHHHTE pe3ynTaTd Ha
npobure TpsOBa na ce onupar Ha JJoopara JlaboparopHa I[IpakTuka.

XV.PE®@EPEHTHH HHTEPBA/IH

CroifHoCcTHTe, TOKa3aHU MO-J0Iy, Ca MPEJ0OCTaBeHH CaMo 3a HAITbTCTBHE; BCSKa
nmabopatopust TpsiOBa Ja YCTAaHOBH CBOM COOCTBEH HOpPMaJleH 00XBar Ha
CTOHHOCTH.

OO0xBaTbT ce u3passaBa kato 2.5% 10 97.5% nepcentuia.

Hnentudunkanus Bpoii obexTn (gl;lej;;"l) (3?67;;)
Jeuna (ot 0 10 12 rogmuan)
e Mowmuera 20 0.2 0.0-1.4
e Momuuera 20 0.4 0.0-0.9
B nmyGepreTHa BB3pacT (0T 18 2.9 0.1-10.6
12 o 18 roauum)
Bb3pacTHH Mbike 69 2.7 1.0-53
Kenn
OByNnaToOpHH LMKJIN
o ®dosmkyiapHa paza (aeH 34 4.3 0.8-10.4
-12 1o -6)
e Osynaropen nuk (neu 0) 49 19.6 29-411
o JlyreanHa dasa (neH +6 63 3.3 05-7.6
10 +12)
IocTMeHonay3aneH nepuoa 53 31.2 144-52.8
XVI. ITPEJIITASHU MEPKH U IIPE/]YIIPEK/IEHHA
Be3onacHocT

Camo 3a in vitro THarHOCTHKA.

Tosu Ha6op chabpska *°l (momyxusot: 60 auu), emutupan fonusupamu X (28
keV) u y (35.5 keV) nbuenust.

To3n paanoakTUBEH MPOJYKT MOXKE Ja Ce MpeHacs M Ja Ce M3I0JI3Ba CaMo OT
OTOPHM3MpPAHH JIHI[A; MOKYIKaTa, ChXPaHEHHETO, ymoTpebaTa M pasMsHAaTa Ha
PangHOAKTUBHM MPOAYKTH Ca NpEeJMET Ha 3aKOHOAATEICTBOTO HAa AbpiKaBaTa, Ha
KpaiiHus notpeduren. To3u MpoayKT He OMBa B HUKAaKbB CIIydai Ja ce mpuiara
Ha XOpa WM )KMBOTHH.



BopaBeneTo ¢ pagnoakTHBHHs NIPOIYKT TPsIOBa /1a c€ U3BBHPILBA B ONpPEENIEeHa 3a
LenTa TepUTOPHS, Jajied OT pery/sIpHH 30HU Ha IpeMuHaBaHe. B mabopatopusta
TpsiOBa fJa ce MHOAIbpXKA [JHEBHUK 32 IIOMyYaBaHETO H CBHXPAHCHHETO Ha
paquoakTUBHU MaTepuanu. JlaGopaTopHaTa €KUIUpPOBKA U CTBKJIApUs, KOUTO
MoraT Ja ObaT KOHTAMUHUPAHH C PaJHOAaKTUBHHU CyOCTaHINH, TpsiOBa Ja Obaatr
OTHENCHH C Iel Ja ce u30erHe KpbCTOCAaHA KOHTAMUHANIUS C Pa3IMdHU
PagHOU30TOIIH.

BesxakBi pagnMoakTHBHH HPBCKH TpsOBa Ja ce MOYHCTBAT He3abaBHO B
CHOTBETCTBHE C MPOIEAYPUTE 3a paJHaldoHHa Oe3omacHOCT. PaguoakTuBHHUTE
oTmagply TpsAOBa Ja ce W3XBBPIAT, CIEABAHKM MECTHHTE Hapeadu u
PBKOBOJICTBA HA BJIACTHUTE, YIPAXKHSIBAIIY IOPHCANKIHUATA, HAJ JaOOpaTOpUHTe.
IIpunbpxaHeTo KbM OCHOBHHMTE MpaBMiIa 3a paJUalliOHHAa Oe30macHOCT
OCHUTypsIBaT a/IeKBaTHA 3aIlUTA.

YoBemkuTe KPbBHA KOMIIOHEHTH, BKIIOYEHU B KHUTa, ca OMIM TECTyBaHU 4pe3
onobpenu ot Espomeiicku w/nmmn FDA (AMepuxaHcka areHIMS IO XpaHUTE U
JIeKapcTBaTa) METOJM H ca Jald oTpuuareneH pesynrat 3a HbsAg, antu-HCV,
antu-HIV-1 u 2. HsiMa u3BecTeH METO/I, KOIMTO Ja /]aBa ITbJIHA TapaHIIKs 3a TOBA,
4ye 4YOBEIIKWTe KPBBHH AepuBaTU He mpeHacat xematut, CIIMH wmm apyru
nHpekunu. Eto 3amo, 60opaBeHEeTo ChC peareHTHTE, CEPYMHHTE M IUIa3MEHNTE
npoOu TpsiOBa fa Ob/e B CHOTBETCBUE C MECTHHTE IIPOLEAYPH 110 O€30IIaCHOCT.
Benuky KMBOTHMHCKHM TPOAYKTH W JEPHUBATH ca OWIM CHOMpAaHH OT 31paBH
JKUBOTHHU. BOJICKUTE KOMIIOHEHTH ca C HpOU3XOJd OT cTpaHH, Kbjaeto BSE
(Bosicka cepyMHa eHuedanonaTusi) He ¢ Owia ycTaHOBsiBaHA. He3aBHCHMO OT
TOBa, KOMIIOHEHTUTE, CHIbP)KAIU JKHMBOTHHCKH CyOCTaHIMH TpsiOBa na ce
TpEeTHpAT KaTo MOTCHINATHO HH(EKIMO3HN.

M36srBaiiTe KakbBTO M Aa OWIO KOKEH KOHTAaKT C peareHTHTe (ChbAbpKaT
HaTpUEB a3UJl KaTO KOHCEPBAHT). A3HABT B TO3H KHT MOXKE JIa pearupa ¢ 0JIOBOTO
Y MeATa BbB BOJONPOBOJHUTE MHCTANALUM KAaTO MO TO3M HAYUH CE HOJIydaBaT
CHJIHO €KCIUIO3UBHY METAJIHU a3uau. [lo Bpeme Ha M3MHBHUS eTall, IPOMHIITE
ChC CHJIHA U OOWMJIHA CTPYs BOJa KaHAIM3aLMATa, 32 Ja u3berHere GopMupaHeTo
HAa a3UIU.

He mymere, He mmiiTe, He sDKT€ M He CH claraiire Ko3MeTHka B paboTHaTa
teputopus. He mumerupaiite ¢ ycra. M3momsBaiite 3ammTHO OOJIEKIO U
PBKaBUIIY 33 €AHOKpaTHA ynoTpeba.
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XVIII. OBOBIIEHHUE HA ITPOTOKOJIA
OBILIA MPOBA (M)
AKTHBHOCT KAJIMBPATOPHA KOHTPOJIH
ml ml ml
KamubGparopu (0-6) - 0.1 -
TIpo6u, koHTpOIH - 0.1
Tpeiicbp 0.05 0.05 0.05
Wnky6armst 1 wac npu craiina Temmneparypa ¢ paskiamane 700 o6opora B
MUHYyTa
Cenapanus - acripupaiite (1m npesneiire)
HsmuBauy pasteop - 2.0
Cenapanus - acrupupaiite (1 npeneiTe)
HsmuBauy pasteop - 2.0
Cenapanus - acrupupaiite (11 npeneiTe)
bpoene Oruerere enpyBeTkuTe 3a 60 CEKyHAN
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(4) %—’F?f L A" 22 incubation stage2 4K 1 Al7tE2H 700rppm2 2 2) 5 HEZ0| ZetE HAMEQAA 2T Al CHS AFES Z=4510{0F BHC},
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