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Read entire protocol before use.

hPTH-120 min-IRMA

INTENDED USE

Immunoradiometric assay kit for the in vitro quantitative measurement of human Parathyroid Hormone
(PTH) in serum and plasma.
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GENERAL INFORMATION

Proprietary name : DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Catalog number : KIP1491: 96 tests
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

CLINICAL BACKGROUND

Biological Activity

Human parathyroid hormone (hPTH) is a major physiological regulator of phosphocalcic metabolism.
hPTH increases serum calcium concentrations by its actions on kidney (enhancing tubular Ca** reabsorption
and phosphate excretion) and bone (stimulating osteoclastic activity and bone resorption). It indirectly
affects intestinal absorption of Ca™ by stimulating renal 1a-hydroxylation of 25 hydroxyvitamin D. The
release of PTH is controlled in a negative feedback loop by the serum concentration of Ca*™.

PTH is synthesized in the chief cells of the parathyroid glands and secreted as an 84 amino acid molecule
called "intact PTH", which is the main bioactive product. This molecule is degraded by proteolytic cleavage
between amino acids 33-37 at peripheral sites to form biologically active amino-terminal fragments and
biologically inactive carboxyl-terminal fragments. The carboxyl-terminal fragments are cleared only by
glomerular filtration, while the bioactive intact PTH and amino-terminal fragments are also metabolically
degraded in the liver and other tissues. The half-life of the carboxyl-terminal fragments increases
dramatically in patients with renal failure. Thus, the measurement of intact PTH correlates best with the
hormone production and biological activity.

Clinical Application

The measurement of intact hPTH by the present IRMA assay kit is used to establish the diagnosis of primary
hyperparathyroidism by demonstrating elevated serum levels of bioactive PTH. It allows documenting the
occurrence of secondary hyperparathyroidism in patients with Vit.D deficiency, intestinal malabsorption, or
renal failure. In this last situation, the absence of interference with the inactive carboxyl-terminal fragments
is especially valuable. The specificity and high sensitivity of the assay also allows differentiating clearly
low serum PTH levels in hypoparathyroidism or in tumor-induced hypercalcaemia.



1v.  PRINCIPLES OF THE METHOD

The DIAsource hPTH-120 min-IRMA is a two-step immunoradiometric assay
based on coated-tube separation. It allows the determination of intact human
PTH (hPTH) in serum and plasma. Goat antibodies specific to the 1-34 hPTH
fragment (N-terminal fragment) are attached to the lower and inner surface of the
plastic tubes. Calibrators or samples are added to the tubes. After 1 hour
incubation, washing removes the occasional excess of antigen, mid-regional and
C-terminal fragments.

125 labelled monoclonal antibodies specific to the 44-68 hPTH fragment are
added. After 1 hour incubation and washing the remaining radioactivity bound to
the tube reflects the intact h-PTH concentration. This two-step IRMA is highly
specific of the intact h-PTH and does not cross react with active and inactive
fragments even at high concentrations as suggested by HACKENG and al.

V. REAGENTS PROVIDED

Reagents Quantity Colour Reconstitution
96 tests Code
Tubes coated with 2x48 white Ready for use
anti PTH (goat
antibodies)
1 vial red Ready for use
680 kBq
Anti-PTH-'%T (monoclonal
antibodies) in Borate Buffer with
bovine casein, EDTA, sodium
azide (<0.1 %)
CAL n 1 via_l yellow Add 3 ml )
lyophil. reconstitution
Zero Calibrator in human plasma solution
with thymol and benzamidin
6 vials yellow Add 2 ml
lyophil. reconstitution
Calibrators 1-6 in human plasma solution
with thymol and benzamidin (see
exact values on vial labels)
| REC | SOLN | 1 vial blue Ready for use
26 ml
Reconstitution solution with EDTA
and sodium azide (< 0.1%)
| INC | BUF | 1 vial green Ready for use
10.5 ml
Incubation Buffer: Borate Buffer
with sheep serum, EDTA and azide
(<0.1%)
1 vial brown Dilute 28x with
‘ WASH | SOLN ‘ CONC ‘ 50 ml distilled water (use a
magnetic stirrer).
Wash solution (Tween 20-NaCl)
2 vials silver Add 2 ml
| CONTROL | N lyophil. reconstitution
- solution
Controls 1 and 2 in human plasma
with thymol
Note: 1. Use the zero calibrator for sera dilutions.

2. 1 pg of the calibrator preparation is equivalent to 1 pg of NIBSC
95/646

VI. SUPPLIES NOT PROVIDED

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

1. Distilled water

2. Pipettes for delivery of: 100 ul, 300 pl, 1 ml, 2 ml and 3 ml. (the use of
accurate pipettes with disposable plastic tips is recommended)

Vortex mixer

Magnetic stirrer

Tube shaker (700 rpm)

5 ml automatic syringe (Cornwall type) for washing

Aspiration system (optional).

Any gamma counter capable of measuring '*’I may be used (minimal yield
70%).
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VIII.

REAGENT PREPARATION

Calibrators : Reconstitute the zero calibrator with 3 ml reconstitution
solution and the other calibrators with 2 ml reconstitution solution.
Controls : Reconstitute the controls with 2 ml reconstitution solution.
Working Wash solution : Prepare an adequate volume of Working Wash
solution by adding 27 volumes of distilled water to 1 volume of Wash
Solution (28x). Use a magnetic stirrer to homogenize. Discard unused
Working Wash solution at the end of the day.

STORAGE AND EXPIRATION DATING OF REAGENTS

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

The calibrators and controls are very unstable, use them immediately after
reconstitution, freeze immediately in aliquots and keep them at —20°C for
maximally 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 and plasma must be kept at 2 — 8°C.

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

Plasma (heparin and EDTA) provides higher results than serum.

r=0.91 n=6
r=0.94 n=10

Y(serum) = 1.01 x (EDTA plasma) —21.54
Y(serum) = 0.99 x (heparin plasma) — 6.14

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 (18-25°C) 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 300 pl of
each into the respective tubes.

Dispense 100 pl Incubation Buffer in each tube except those 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 (18-25°C) 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.

Dispense 100 pl of anti-PTH-'*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 (18-25°C) on a tube shaker (700
pm).

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.
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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 PTH (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.

TYPICAL DATA

The following data are for illustration only and should never be used instead of
the real time calibration curve.

C. Precision
INTRA ASSAY INTER ASSAY
Serum N <X>=+S.D. (6A% Serum N <X>=+S.D. (6A%
pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50.7+2.1 |42 C 20 95.9+6.3 6.6
B 10 233.4+£6.6 | 2.8 D 20 342.1+£109 | 3.2

SD : Standard Deviation; CV: Coefficient of variation

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Total count 303886 100
Calibrator 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

XIIl. PERFORMANCE AND LIMITATIONS

A.

B.

Limits of Detection

The limit of Blank (LoB) and the Limit of Detection (LoD), were
determined in accordance with the CLSI guideline EP17-A.

The LoB was calculated by measuring the blank several times and
calculating the 95" percentile of the distribution of the tests values. The
LoB was calculated to be 1.7 pg/ml.

The LoD was calculated as described in the guideline. The LoD was
calculated to be 3.8 pg/ml.

Specificity

Possible interfering peptides were added to a low and to a high PTH level serum.
The apparent PTH response was measured.

Added analyte to a low Observed Added analyte to a high Observed
PTH level serum PTH level PTH level serum PTH level
(pg/ml) (pg/ml)
Nothing 43 Nothing 444
hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 453

hPTH-related protein

hPTH-related protein

1-34 fragment 100000 pg/ml 42 1-34 fragment 100000 pg/ml 436
Nothing 11 Nothing 880
hPTH 53-84 fragment 100000 pg/ml | 18.4 hPTH 53-84 fragment 100000 pg/ml 841

This demonstrates that the hPTH-120 min-IRMA does not cross react with hPTH
fragments and hPTH-related protein.

The assay performance is not affected by hemolysis (2.5 and 5 g/L haemoglobin
tested) and by bilirubinemia (0.5 and 1g/L bilirubin tested). Bilirubin conjugate
(0.5 g/L) and triglycerides (0.5; 1.0 and 2.5 g/L) don’t interfere with this assay.

D. Accuracy
RECOVERY TEST
Sample Added Measured PTH concentrations Recovery
0,
(Pﬂl/;l:l) Total Theorical %)
Pg (pg/ml) (pg/ml)
0 17.9 - -
31 473 48.9 97%
100 110.5 117.9 94%
200 212.0 217.9 97%
0 146.6 - -
31 162.8 177.6 92%
100 227.9 246.6 92%
200 317.8 346.6 92%
DILUTION TEST
Sample Dilution Theoretical Measured Recovery
Concent. Concent.
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 1/1 - 711.9 -
12 356.0 363.5 102%
1/4 178.0 185.0 104%
1/8 89.0 86.7 97%
1/16 44.5 39.9 90%
1/32 22.2 20.2 91%
1/64 11.1 9.8 88%
2 1/1 - 532.7 -
1/2 266.4 270.9 90%
1/4 133.2 137.4 103%
1/8 66.6 72.6 109%
1/16 333 32.6 98%
1/32 16.6 18.4 111%
1/64 8.3 9.4 113%

Samples were diluted with zero calibrator.

E. Time Delay
As shown hereafter, assay results remain accurate even when a sample is
dispensed 30 minutes after the calibrator has been added to coated tubes.
TIME DELAY
0' 10' 15' 20' 30'
Cl 105.5 109 95.5 109.5 108.4
C2 264.7 266.6 273.2 257.9 258.7
F. Hook Effect
No high dose Hook effect was observed with hPTH concentration up to
10000 pg/ml. A sample spiked with hPTH up to 10000 pg/ml gives higher
cpm's than the last calibrator point.
X1V. LIMITATIONS

Specimens from patients who have received preparations of mouse
monoclonal antibodies for diagnosis or therapy may contain human anti-
mouse antibodies (HAMA). Such specimens may show either falsely




elevated or depressed values when tested with assay kits which employ
mouse monoclonal antibodies.

- Heterophilic antibodies in human serum can react with reagent
immunoglobulins, interfering with in vitro immunoassays.
Patients routinely exposed to animals or animal serum products can be
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
information should be required before diagnosis.

XV. INTERNAL QUALITY CONTROL

- 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
satisfactory explanation for the discrepancy has been given.

- If desirable, each laboratory can make its own pools of control samples,
which should be kept frozen in aliquots.

- Acceptance criteria for the difference between the duplicate results of the
samples should rely on Good Laboratory Practises

XVI. REFERENCE INTERVALS

The values provided below are given only for guidance; each laboratory should
establish its own normal range of values.

The range of PTH levels in 117 normal patients (serum), expressed as 2.5% to
97.5% percentiles, was 6.2 to 29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVII. PRECAUTIONS AND WARNINGS

Safety

For in vitro diagnostic use only.

This kit contains '*1 (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)
ml ml CONTROLS

ml

Calibrators (0-6) - 0.3 -

Samples, controls - 0.3

Incubation Buffer - 0.1 0.1

Incubation 1 hour at room temperature (18-25°C) (18-25°C) 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)

Tracer 0.1 0.1 0.1

Incubation 1 hour at room temperature (18-25°C) 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

Diasource's Instrumentation Service confirms that the kit is valid for use on the
platform Stratec Riamat 300.If you need any additional information, please

contact [IVDInstrumentation@diasource.be

Other translations of this Instruction for Use can be downloaded from our
website: https://www.diasource-diagnostics.com/
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Lire entiérement le protocole avant utilisation.

hPTH-120 min-IRMA

BUT DU DOSAGE

Trousse de dosage radio-immunométrique pour la mesure quantitative in vitro de 1’Hormone
Parathyroidienne Humaine (PTH) dans le sérum et le plasma.
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INFORMATIONS GENERALES
Nom du produit : DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Numéro de catalogue : KIP1491: 96 tests

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

CONTEXTE CLINIQUE

Activités biologiques

L’hormone parathyroidienne humaine (hPTH) est un régulateur physiologique principal du métabolisme
phophocalcique. L’hPTH fait augmenter les concentrations de calcium dans le sérum par son effet sur les
reins (améliorant la réabsorption tubulaire du Ca™ et I’excrétion de phosphate) et sur les os (stimulant
I’activité ostéoclastique et la résorption osseuse). Indirectement, elle influence 1’absorption intestinale du
Ca™ en stimulant la la-hydroxylation rénale de la 25 hydroxyvitamine D. La libération de la PTH est
contrdlée dans un rétrocontrdle négatif par la concentration de Ca™ dans le sérum.

La PTH est synthétisée dans les cellules principales de la glande parathyroidienne et sécrétée comme une
molécule de 84 acides aminés appelée "PTH intacte", qui est le produit bioactif principal. Cette molécule
est dégradée par clivage protéolytique entre les acides aminés 33-37 a des sites périphériques afin de former
des fragments amino-terminaux biologiquement actifs et des fragments carboxy-terminaux biologiquement
inactifs. Les fragments carboxy-terminaux sont épurés par la seule filtration glomérulaire, tandis que la PTH
intacte bioactive et les fragments amino-terminaux sont aussi dégradés métaboliquement dans le foie et
d’autres tissus. La demi-vie des fragments carboxyl-terminaux augmente dramatiquement dans les patients
qui souffrent d’une insuffisance rénale. Ainsi, la mesure de la PTH intacte correspond a la production
hormonale et I’activité biologique.

Applications cliniques

La mesure de I’hPTH intacte par cette trousse IRMA est utilisée pour faire le diagnostic de
I’hyperparathyroidisme primaire en démontrant des taux en PTH bioactifs élevés dans le sérum. Elle permet
de documenter 1’occurrence de I’hyperparathyroidisme secondaire chez les patients qui souffrent d’une
déficience Vit.D, d’une malabsorption intestinal, ou d’une insuffisance rénale. Dans ce cas-ci, surtout
I’absence d’interférence avec les fragments carboxyl-terminaux est importante. La spécificité et et la haute
sensibilité de la trousse permettent aussi une distinction nette entre des taux en PTH bas dans le sérum en cas
d’hypoparathyroidisme ou en cas d’hypercalcémie induite par une tumeur.



1v.  PRINCIPE DU DOSAGE

La trousse DIAsource hPTH-120 min-IRMA est une trousse
immunoradiométrique a deux phases basée sur la séparation en tube recouvert
d'anticorps.

Elle rend possible la détermination de la PTH humaine intacte (hPTH) dans le
sérum et le plasma. Des anticorps de chévre, spécifiques pour le fragment 1-34
hPTH (fragment N-terminal) sont attachés a la surface basse et interne des tubes
en plastique. Les calibrateurs ou les échantillons sont ajoutés aux tubes. Apres
une heure d’incubation, un lavage enléve les éventuels fragments d’antigéne, mi-
régionaux et C-terminaux superflus. Des anticorps monoclonaux marqués avec du
1231, spécifiques pour le fragment 44-68 hPTH, sont ajoutés. Aprés une heure
d’incubation et un lavage, la radioactivité restante liée a la tube indique la
concentration en h-PTH intacte. Cette trousse IRMA a deux phases est trés
spécifique pour la h-PTH intacte et ne présente pas de réaction croisée avec des
fragments actifs et inactifs, méme a des concentrations élevées comme indiqué
par HACKENG et al.

V. REACTIFS FOURNIS

Reactifs 96 tests Code Reconstitution
Kit Couleur
Tubes recouverts 2x48 Blanc Prét a 'emploi
U avec ’anti PTH
(anticorps de chévre)
1 flacon Rouge Prét a 'emploi
TRACEUR: anti-PTH marquée & 61;)(,)51(21
1’'*5Iodine (anticorps 4
monoclonaux) ) dans un tampon
borate avec de la caséine bovine,
EDTA, de I’azide de sodium
(<0,1%)
n 1 flacon Jaune Ajouter 3 ml solution
- lyophil. de reconstitution
Calibrateur zéro dans du plasma
humain et du thymol et de la
benzamidine
- 6 flacons Jaune Ajouter 2 ml solution
lyophilisés de reconstitution

Calibrateur N =1 a 6 dans du
plasma humain avec du thymol et
de la benzamidine (cfr. Valeurs
exactes sur chaque flacon)

1 flacon Blue

Solution de reconstitution avec
EDTA et de I’azide de sodium (<
0,1%)

Prét a I’emploi

1 flacon Vert Prét a ’emploi
10,5 ml

Tampon d’Incubation: Tampon

Borate avec du sérum de brebis,

EDTA et de I’azide (<0,1%)

|WASH | SOLN |CONC | 1 flacon Brun Diluer'28‘ X avec'd‘e

50 ml I’eau distillée (utiliser

Solution de Lavage un agitateur

(Tween 20-NaCl) magnétique).

2 flacons Gris Ajouter 2 ml solution
lyophilisés de reconstitution

Contrdles - N =1 ou 2 dans du
plasma humain et du thymol

Note: 1. Utiliser le Calibrateur zéro pour la dilution des échantillons.
2. 1 pgde la préparation du calibrateur est équivalent a 1 pg du NIBSC
95/646.

V. MATERIEL NON FOURNI

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

1. Eau distillée

2. Pipettes pour distribuer: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml et 3 ml (I’utilisation de
pipettes précises et de pointes jetables en plastique est recommandée)

3. Agitateur vortex

PN

VIIL.
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Agitateur magnétique

Agitateur de tubes (700 rpm)

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

Systeme d’aspiration (optionnel)

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

PREPARATION DES REACTIFS

Calibrateurs : Reconstituer le calibrateur zéro avec 3 ml de solution de
reconstitution et les autres calibrateurs avec 2 ml de solution de
reconstitution.
Contréles
reconstitution.
Solution de Lavage : Préparer un volume adéquat de Solution de Lavage
en ajoutant 27 volumes d’eau distillée a 1 volume de Solution de Lavage
(28x). Utiliser un agitateur magnétique pour homogénéiser. Eliminer la
Solution de Lavage non utilisée a la fin de la journée.

Reconstituer les contrdles avec 2 ml de solution de

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 I’étiquette, si la
trousse est conservée entre 2 et 8°C.

Les calibrateurs et les controles sont tres instables et doivent étre utilisés
immédiatement aprés la reconstitution, congelés immédiatement dans des
aliquots et gardés a -20°C pendant 3 mois au maximum. Eviter des cycles
de congélation et décongélation successifs.

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

Aprés 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 ou de plasma doivent étre gardés entre 2 et 8°C.

Si le test n’est pas réalisé dans les 8 heures, un stockage a -20°C est
recommandé.

Eviter des cycles de congélation et décongélation successifs.

Le plasma( Héparine et EDTA ) donne des résultats plus élevés

que le sérum.

Y(sérum) = 1,01 x (plasma EDTA ) — 21,54
Y(sérum) = 0,99 x (plasma héparine) — 6,14

=091 n=6
=0,94 n=10

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 (18-
25°C)avant utilisation.

Mélangez 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 contrdles et les
échantillons. Puis distribuer 300 pl de chacun d’eux dans leurs tubes
respectifs.

Distribuer 100 ul de Tampon d’Incubation dans chaque tube, a 1’exception
des tubes utilisés pour la détermination de ’activité totale.

Agiter 1égerement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d’air emprisonnée.

Incuber pendant 1 heure a température ambiante (18-25°C) sous agitation
continue (700 rpm).

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a I’exception des tubes
utilisés pour la détermination de I’activité totale). Assurez-vous que la
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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 1’exception des tubes
utilisés pour la détermination de I’activité totale). Eviter la formation de
mousse pendant ’addition de la Solution de Lavage.

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

Laver les tubes encore avec 2 ml de Solution de Lavage (a 1’exception des
tubes utilisés pour la détermination de ’activité totale) et aspirer (ou
décanter).

Laisser les tubes droits pendant 2 minutes et aspirer (ou décanter) le reste
de liquide.

Distribuer 100 ul de anti-PTH-'%I traceur dans chaque tube, y compris les
tubes sans anticorps pour la détermination de ’activité totale.

Agiter 1égérement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d’air emprisonnée.

Incuber pendant 1 heure a température ambiante (18-25°C) sous agitation
continue (700 rpm).

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a I’exception des tubes
utilisés pour la détermination de l’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). Eviter la formation de
mousse pendant 1’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 encore avec 2 ml de Solution de Lavage (a I’exception des
tubes utilisés pour la détermination de I’activité totale) et aspirer (ou
décanter).

Aprés 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 PTH (abscisses) et dessiner une courbe de calibration a
’aide des points de calibration, écarter les valeurs aberrantes.

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

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 paramétres » 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.

Spécificité

Des peptides qui pourraient interférer ont été ajoutés a un sérum avec un
taux en PTH bas et a un sérum avec un taux en PTH élevé. La réponse
PTH apparente a ét¢ mesurée.

Réactif ajouté 2 un sérum avec un Taux en Réactif ajouté a un sérum avec un Taux en
taux en PTH bas PTH taux en PTH élevé PTH
observé observé
(pg/ml) (pg/ml)
Rien 43 Rien 444
Fragment hPTH 1-34 2000 pg/ml 42 Fragment hPTH 1-34 2000 pg/ml 443
Fragment hPTH 44-68 100000 pg/ml 44 Fragment hPTH 44-68 100000 pg/ml 448
Fragment hPTH 73-84 100000 pg/ml 45 Fragment hPTH 73-84 100000 pg/ml 453
Protéine apparentée a la hPTH Protéine apparentée a la hPTH
Fragment 1-34 100000 pg/ml 42 Fragment 1-34 100000 pg/ml 436
Rien 11 Rien 880
Fragment hPTH 53-84 100000 pg/ml 18,4 Fragment hPTH 53-84 100000 pg/ml 841

Ceci démontre que la hPTH-120 min-IRMA ne présente pas de réaction croisée
avec des fragments hPTH et la protéine apparentée a la hPTH.

Les performances du test n’est pas affecté par I’hémolyse (testé avec 2,5 et 5 g/L)
et par la Bilirubinémie (testé avec 0,5 et 1 g/L). La Bilirubine conjuguée (0,5 g/L)
et les triglycérides (0,5; 1,0 et 2,5 g/L) n’interfére pas avec les tests.

C. Précision
INTRA-ESSAI INTER-ESSAI
Sérum N <X>£S.D. Ccv Sérum N <X>=+S.D. Ccv
pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 4,2 C 20 95,9+ 6,3 6,6
B 10 233.4+6.6 2,8 D 20 342.1+ 109 3,2

SD : Déviation Standard; CV: Coéfficient de variation

D. Exactitude

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Activité totale 303886 100
Calibrateur 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41
XIIl. PERFORMANCE ET LIMITES DU DOSAGE

A. Limites de détection

La limite du blanc (LoB) et la limite de détection ont été déterminées en suivant

la directive CLSI EP17-A.

La LoB a été calculée en mesurant le blanc plusieurs fois et en calculant le
percentile 95 de la distribution des valeurs d'analyse. La LoB calculée est de
1,7 pg/mL.

La LoD a été calculée comme décrit dans la directive. La LoD calculée est de
3,8 pg/mL.

TEST DE RECUPERATION
Echantill PTH Concentrations mesurée de PTH Récupération
. r 0,
on z‘]“‘/‘r:lels Total Théorique *)
pe (pg/ml) (pg/ml)
1 0 17.9 - -
31 47.3 489 97%
100 110.5 117.9 94%
200 212.0 217.9 97%
2 0 146.6 - -
31 162.8 177.6 92%
100 2279 246.6 92%
200 317.8 346.6 92%
TEST DE DILUTION
Echantill | Dilation Concent. Concent. Récupération
on théorique Mesurée (%)
(pg/ml) (pg/ml)
1 11 - 711.9 -
12 356.0 363.5 102%
1/4 178.0 185.0 104%
1/8 89.0 86.7 97%
1/16 44.5 39.9 90%
1/32 222 20.2 91%
1/64 11.1 9.8 88%
2 11 - 532.7 -
12 266.4 270.9 90%
1/4 133.2 137.4 103%
1/8 66.6 72.6 109%
1/16 333 32.6 98%
1/32 16.6 18.4 111%
1/64 8.3 9.4 113%

Les échantillons ont été dlilué avec le calibrateur zéro.

E.

Délai entre la distribution du dernier calibrateur et celle de 1’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 |’anticorps.



F. Effet Hook
Aucun effet de Hook n'a été observé avec des concentrations de hPTH
allant jusqu'a 10000 pg/ml. Un échantillon dopé avec 10000 pg/ml donne
des cpm plus élevé que le dernier point du calibrateur.

DELAI
0' 10' 15 20' 30'
Cl1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

X1V. LIMITATIONS

- Les échantillons de patients ayant regu des préparations d'anticorps
monoclonaux de souris pour un diagnostic ou comme traitement peuvent
contenir des anticorps humains anti-souris (HAMA). De tels échantillons
peuvent montrer des valeurs soit faussement élevées soit faussement
basses lorsqu'ils sont analysés avec des trousses d'analyses utilisant des
anticorps monoclonaux de souris.

- Des anticorps hétérophiles dans le sérum humain peuvent réagir avec le
réactif immunoglobulines, interférant ainsi avec les méthodes d'analyse
immunologiques in vitro.

Les patients couramment en contact avec des animaux ou des produits de
sérum animal peuvent €tre sujets a ces interférences. Des valeurs
anormales peuvent étre observées en cas de présence d'anticorps
hétérophiles. Evaluer soigneusement les résultats des patients suspectés
d'avoir ces anticorps.

Si les résultats ne sont pas cohérents avec les autres observations
cliniques, des informations supplémentaires doivent étre demandées
avant de poser le diagnostic.

XV. CONTROLE QUALITE INTERNE

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

- Chaque laboratoire est libre de faire ses propres stocks d’échantillons
contrbles, 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.

XVI. VALEURS ATTENDUES

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

La portée des taux en PTH chez 117 patients normaux (sérum), exprimée comme
2,5% 4 97,5% percentiles, était 6,2 a29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVII. PRECAUTIONS ET AVERTISSEMENTS

Sécurité

Pour utilisation en diagnostic in vitro uniquement.

Cette trousse contient de 1’'*’I (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 recu, 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 l'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
matiéres 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 maniere a respecter les réglementations en vigueur. L'adhésion aux
regles 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 infecticux.

L’azide de sodium est nocif s’il est inhalé, avalé ou en contact avec la peau
(’azide de sodium est utilis¢é 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 I’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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XIX. RESUME DU PROTOCOLE

ACTIVITE CALIBRA- ECHANTIL-
TOTALE TEURS LON(S)
(ml) (ml) CONTROLES

(ml)

Calibrateurs (0-6) - 0,3 _

Echantillons,

Contrdles - - 0,3

Tampon - 0,1 0,1

d’Incubation

Incubation 1 heures a température ambiante (18-25°C) sous agitation continue

(700 rpm)

Séparation - Aspiration (ou décanter)

Solution de Lavage - 20

Séparation - Lo

Solution de Lavage } Aspiration 2(coou décanter)

Separation ° Aspiration (ou décanter)

Traceur 0,1 0,1 0,1

Incubation 1 heures a température ambiante (18-25°C) sous agitation continue

(700 rpm)

Séparation - Aspirati décant

Solution de Lavage i spiration 2(oou Ecanter)

Separ'atlon - Aspiration (ou décanter)

Solution de Lavage - 20

Séparation B Aspiration (ou décanter)

Comptage Temps de comptage des tubes: 60 secondes

Le service d'instrumentation de Diasource confirme que le kit est valable pour une
utilisation sur la plate-forme Stratec Riamat 300. Si vous avez besoin

d'informations supplémentaires,
IVDInstrumentation@diasource.be

veuillez contacter


mailto:IVDInstrumentation@diasource.be
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Lees het hele protocol voor gebruik.

hPTH-120 min-IRMA

BEOOGD GEBRUIK

Immunoradiometrische testkit voor de in vitro kwantitatieve bepaling van Humaan Parathyroid
Hormoon (PTH) in serum en plasma.

11

111

ALGEMENE INFORMATIE
Gedeponeerd handelsmerk: DIAsource hPTH-120 min-IRMA kit
Catalogusnummer: KIP1491: 96 testen

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

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

KLINISCHE ACHTERGROND
Biologische werkingsmechanismen

Humaan parathyroid hormoon (hPTH) is een belangrijke fysiologische regulator van het fosfo-calcium
metabolisme. hPTH verhoogt de calciumconcentraties in serum door zijn werking op de nieren (verbetert de
tubulaire Ca** reabsorptie en de fosfaatexcretie) en in de beenderen (stimuleert de osteoclastische activiteit
en de beenderresorptie). Het beinvloedt onrechtstreeks de intestinale absorptie van Ca™ door het stimuleren
van renale 1a-hydroxylatie van 25 hydroxyvitamine D. De vrijgave van PTH wordt gecontroleerd in een
negatieve feedback door de concentratie van Ca*" in serum.

PTH wordt gesynthetiseerd in de hoofdcellen van de bijschildklier en afgescheiden als een molecule met 84
aminozuren genoemd "intact PTH", die het voornaamste bioactieve product is. Deze molecule wordt
gedegradeerd door proteolytische splitising tussen aminozuren 33-37 op perifere sites om biologisch actieve
amino-terminale fragmenten te vormen en biologisch inactieve carboxyl-terminale fragmenten. De carboxyl-
terminale fragmenten worden enkel gezuiverd door glomerulaire filtratie, terwijl het bioactieve intact PTH
en de amino-terminale fragmenten ook metabolisch gedegradeerd worden in de lever en andere weefsels.
Het halfleven van de carboxyl-terminale fragmenten verhoogt dramatisch in patiénten met nierfalen. Zo
correleert de meting van intact PTH best met de hormoonproductie en de biologische activiteit.

Klinische toepassing

De meting van intact hPTH door deze IRMA testkit wordt gebuikt om de diagnose te stellen van primair
hyperparathyroidisme door het aantonen van een verhoogd gehalte van bioactieve PTH in serum. Het laat
toe de verschijning te documenteren van secundair hyperparathyroidisme bij patiénten met Vit.D deficiéntie,
intestinale malabsorptie, of nierfalen. In deze laatste situatie is vooral de afwezigheid van interferentie met
de inactieve carboxyl-terminale fragmenten waardevol. De specificiteit en de hoge gevoeligheid van de test
laten ook een duidelijk onderscheid toe tussen een laag PTH-gehalte in serum bij hypoparathyroidisme of
bij tumor-geinduceerde hypercalci€émie.



1v.  BESCHRIJVING VAN DE METHODE

hPTH-120 min-IRMA van DIAsource is een twee-staps immunoradiometrische
bepaling die gebaseerd is op een scheiding aan de hand van een gecoate buis . Het
laat de determinatie toe van intact humaan PTH (hPTH) in serum en plasma.
Geitantilichamen, specifiek voor het 1-34 hPTH fragment (N-terminaal fragment)
worden bevestigd op de onder- en binnenkant van de plastic buisjes. Kalibrators
of monsters worden aan de buisjes toegevoegd. Na 1 uur incubatie worden het
eventuele overbodige antigen en de mid-regionale en C-terminale fragmenten
weggewassen. Monoklonale antilichamen gelabelled met '*°I, specifiek voor het
44-68 hPTH fragment worden toegevoegd. Na 1 uur incubatie en wassen, geeft de
overgebleven radioactiviteit gebonden aan het buisje de concentratie van intact h-
PTH weer. Deze twee-staps IRMA is zeer specifiek voor intact h-PTH en
kruisreageert niet met actieve en inactieve fragmenten, zelfs bij hoge
concentraties zoals voorgesteld door HACKENG et al.

V. GELEVERDE REAGENTIA

Reagentia Kit met Kleur- Reconstitutie
96 testen code
buizen gecoat met 2x48 wit Klaar voor gebruik
anti-PTH (geit
antilichamen)
1 flacon rood Klaar voor gebruik
TRACER: Anti-PTH (monoklonale 618065](?311
antilichamen) in Boraat Buffer met 1
bovien caseine, EDTA, azide (< 0,1%)
CAL n 1 flacon geel 3ml
gevries- reconstitutieoplossing
Nulkalibrator in humaan plasma met droogd toevoegen
thymol en benzamidin
6 flacons, geel 2 ml
gevries- reconstitutieoplossing
Kalibrator - N = 1 tot 6 in humaan droogd toevoegen
plasma met thymol en benzamidine.
(raadpleeg de flaconetiketten voor
de exacte waarden)
| REC | SOLN | 1 flacon blauw | Klaar voor gebruik
26 ml
Reconstitutieoplossing met EDTA en
sodium azide (< 0,1%)
| INC BUF 1 flacon groen Klaar voor gebruik
10,5 ml
Incubatiebuffer: Boraat Buffer met
schapen serum, EDTA en azide
(<0,1%)
| WASH | SOLN | CONC | 1 flacon bruin 28 x met gedestilleerd
50 ml water verdunnen
Wasoplossing (Tween 20-NaCl) (gebruik een
magnetische roerder).
2 ﬂacpns, zilver | 2ml o )
gevries- reconstitutieoplossing
Controles - N =1 of 2 droogd toevoegen
in humaan plasma en thymol
Opmerking: 1. Gebruik de Nulkalibrator voor monsterverdunningen.
2. 1 pg van de kalibratorbereiding is gelijk aan 1 pg NIBSC

95/646.

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 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml en 3 ml (het
gebruik van nauwkeurige pipetten met plastic wegwerptips wordt
aanbevolen).

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

Schudder voor de buisjes (700 rpm).

Vortexmenger.

Magnetische roerder.

Nk Ww

VIIL.

VIII.

IX.

Een gammateller die geschikt is voor de bepaling van '*I (rendement van
ten minste 70%).

BEREIDING VAN HET REAGENS

Kalibrators: Reconstitueer ~ de  nulkalibrator  met 3 ml
reconstituticoplossing en de andere kalibrators met 2 ml
reconstitutieoplossing.

Controles: Reconstitueer de controles met 2 ml reconstitutieoplossing.
Werk-wasoplossing: Bereid een voldoende hoeveelheid werk-
wasoplossing door 27 eenheden gedestilleerd water toe te voegen aan 1
eenheid wasoplossing (28 x).

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

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

De klibrators en de controles zijn heel onstabiel; gebruik ze onmiddellijk
na de reconstitutie, vries ze onmiddellijk in aliquots in en bewaar ze bij -
20°C gedurende maximum 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 kitreagentia kunnen wijzen op
instabiliteit of op een kwaliteitsvermindering.

MONSTERAFNAME EN MONSTERBEREIDING

Serum en plasma moeten bij 2 tot 8°C bewaard worden.

Indien de bepaling niet binnen 8 uur uitgevoerd wordt, dan wordt
aanbevolen om ze bij -20°C te bewaren.

Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien

Serum (heparine en EDTA) leveren hogere resultaten op dan serum.
Y(serum) = 1,01 x (EDTA plasma) — 21,54 r=0,91 n=6

Y(serum) = 0,99 x (heparine plasma) — 6,14 =0,94 n=10

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 (18-25°C)
(18-25°C) komen vo6or 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 300 pl van elk in de desbetreffende buis.

Pipetteer 100 pl van de Incubatiebuffer in elke buis met uitzondering van
de totaaltellingen.

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

Incubeer gedurende 1 uur bij kamertemperatuur (18-25°C) (18-25°C)
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).



9. Was de buizen opnieuw met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering
van de totaaltellingen) en zuig op (of decanteer).

10.  Na de laatste wassing, laat de buizen gedurende twee minuten rechtop
staan en zuig daarna de overblijvende vloeistof op.

11.  Pipetteer 100 pl van anti-PTH-'*I van de tracer in elke buis, inclusief de
niet gecoate buisjes voor de totaaltellingen.

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

13.  Incubeer gedurende 1 uur bij kamertemperatuur (18-25°C) (18-25°C)
terwijl er voortdurend mee geschud wordt (700 rpm).

14.  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.

15. Was de buizen met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering van de
totaaltellingen). Vermijd schuimvorming tijdens toevoeging van de werk-
wasoplossing.

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

17.  Was de buizen opnieuw met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering
van de totaaltellingen) en zuig op (of decanteer).

18.  Na de laatste wassing, laat de buizen gedurende twee minuten rechtop
staan en zuig daarna de overblijvende vloeistof op.

19.  Tel de buizen in een gammateller gedurende 60 seconden.

XI. BEREKENING VAN DE RESULTATEN

—

Bereken het gemiddelde voor de bepalingen in duplo.

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

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

4. Door computergestuurde gegevensreductic 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.

Toegevoegd reagens aan een Vastgestel || Toegevoed reagens aan een serum | Vastgestel
serum met een laag d PTH- met een hoog PTH-gehalte d PTH-
PTH-gehalte gehalte gehalte
(pg/ml) (pg/ml)
Niets 43 Niets 444
hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 448

hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 45
hPTH-gerelateerd proteine

hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 453
hPTH-gerelateerd proteine

1-34 fragment 100000 pg/ml 42 1-34 fragment 100000 pg/ml 436
Niets 11 Niets 880
hPTH 53-84 fragment 100000 pg/ml 18,4 hPTH 53-84 fragment 100000 pg/ml 841

Dit toont aan dat de hPTH-120 min-IRMA niet kruisreageert met hPTH
fragmenten en hPTH-gerelateerd proteine.

Hemolyse (getest bij 2,5 en 5 g/l hemoglobine) en bilirubinemie (getest bij 0,5 en
1 g/l bilirubine) hebben geen invloed op de werking van de test. Geconjugeerde
bilirubine (0,5 g/1) en triglyceriden (0,5; 1,0 en 2,5 g/l) verstoren deze test niet.

C. Precisie
BINNEN EEN TEST TUSSEN TESTEN
Serum N <X>£S.D. Ccv Serum N <X>=+S.D. Ccv
(pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 4,2 C 20 95,9+ 6,3 6,6
B 10 233,4£6,6 2,8 D 20 342,1+10,9 3,2

SD: standaarddeviatie; VC: variatiecoéfficiént

D. Nauwkeurigheid

RECOVERY -TEST

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Totaaltelling 303886 100
Kalibrator 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

XI1l. EIGENSCHAPPEN EN GRENZEN

A. Detectielimieten
De limiet van Blank (LoB), Detectielimiet (LoD) werden bepaald in
overeenstemming met de CLSI-richtlijn EP17-A.
De LoB werd berekend door de blanco verschillende keren te meten en het
95e percentiel van de verdeling van de testwaarden te berekenen. De LoB
werd berekend als 1,7 pg / ml.
De LoD werd berekend zoals beschreven in de richtlijn. De LoD werd
berekend als 3,8 pg / ml.

B. Specificiteit
Mogelijk interfererende peptiden werden toegevoegd aan een serum met
een laag en met een hoog PTH-gehalte. De bijhorende respons van PTH
werd gemeten.

Monster Toegevoegd Gemeten PTH-concentraties Recovery
%o
(Prl;nl;ll) Totaal Theoretisch )
pe (pg/mD) (pg/ml)
1 0 17,9 - -
31 47,3 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 2179 97%
2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 227,9 246,6 92%
200 317,8 346,6 92%
VERDUNNINGSTEST
Monster | Verdunning Theoretische Gemeten Recovery
concentratie concentratie
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 1/1 - 711.9 -
12 356.0 363.5 102%
1/4 178.0 185.0 104%
1/8 89.0 86.7 97%
1/16 44.5 39.9 90%
1/32 222 20.2 91%
1/64 11.1 9.8 88%
2 1/1 - 532.7 -
172 266.4 270.9 90%
1/4 133.2 137.4 103%
1/8 66.6 72.6 109%
1/16 333 32.6 98%
1/32 16.6 18.4 111%
1/64 8.3 9.4 113%

De monsters zijn verdund met de nulkalibrator.

E. 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 over de gecoate buizen gedistribueerd
wordt.



TIJDSPANNE
0 10' 15' 20 30
Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 257,9 258,7

F. Hook-effect
Er werd geen hoog dosis-Hook-effect waargenomen met een hPTH-
concentratie tot 10000 pg / ml. Een monster met hPTH tot 10000 pg / ml
geeft hogere cpm's dan het laatste kalibratorpunt.

X1V. BEPERKINGEN

- Specimens van patiénten die voor de diagnose of behandeling preparaten
hebben gekregen van monoklonale antilichamen van muizen kunnen
humane anti-muis-antilichamen (HAMA) bevatten. Dergelijke
specimens kunnen ofwel vals-verhoogde of vals-verlaagde waarden
vertonen wanneer ze met testkits worden getest waarbij gebruik wordt
gemaakt van monoklonale antilichamen van muizen.

- Heterofiele antilichamen in humaan serum kunnen reageren met
reagensimmunoglobulinen, wat een effect kan hebben op in vitro
immunoassays.

Patiénten die regelmatig aan dieren of dierlijke serumproducten worden
blootgesteld, kunnen vatbaar zijn voor een dergelijk effect, terwijl
afwijkende waarden kunnen worden waargenomen wanneer heterofiele
antilichamen aanwezig zijn. Beoordeel de resultaten zorgvuldig van
patiénten van wie vermoed wordt dat ze deze antilichamen hebben.

Als de resultaten niet overeenstemmen met andere klinische
waarnemingen moet bijkomende informatie worden verkregen voordat
de diagnose wordt gesteld.

XV. 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
diepvriezer.

- Aanvaardingscriteria voor het verschil tussen de resultaten in duplo van
monsters moeten steunen op gangbare laboratoriumpraktijken.

XVI. REFERENTIE-INTERVALS

Deze waarden worden slechts als leidraad gegeven; elk laboratorium moet zijn
eigen normaal bereik van waarden uitmaken.

Het bereik van het PTH-gehalte bij 117 normale patiénten (serum), uitgedrukt als
2,5% tot 97,5% percentielen, was 6,2 tot 29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVII. VOORZORGSMAATREGELEN EN WAARSCHUWINGEN

Veiligheid

Uitsluitend voor in vitro diagnostisch gebruik.

Deze kit bevat '>°I (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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XIX. SAMENVATTING VAN HET PROTOCOL

TOTAAL- KALIBRA-TORS MONSTER(S)
TELLINGEN (ml) CONTROLES
(ml) (ml)
Kalibrators (0 -6) - 0,3 -
Monsters, Controles - 0,3
Incubatiebuffer - 0,1 0,1
Incubatie luur bij kamertemperatuur (18-25°C) (18-25°C) met schudden aan
700 rpm
Scheiding ) - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasoplossing - 2,0
Scheiding ) - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasoplossing - 2,0
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Tracer 0,1 0,1 0,1
Incubatie luur bij kamertemperatuur (18-25°C) (18-25°C) met schudden aan
700 rpm
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

De instrumentatiedienst van Diasource bevestigt dat de kit is geldig voor gebruik
op het platform Stratec Riamat 300. Neem voor meer informatie contact op met

IVDInstrumentation@diasource.be
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Vor Gebrauch des Kits lesen Sie bitte diese Packungsbeilage.

hPTH-120 min-IRMA

VERWENDUNGSZWECK

Ein Radio-Immunoassay fiir die quantitative in vitro Bestimmung von humanem Parathormon (PTH) in
Serum und Plasma.
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ALLGEMEINE INFORMATION
Handelsbezeichnung : DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Katalognummer : KIP1491: 96 Tests

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

Fiir technische Unterstiitzung oder Bestellungen wenden Sie sich bitte an:

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

KLINISCHER HINTERGRUND

Biologische Aktivitiiten

Humanes Parathormon (hPTH) ist ein wichtiger physiologischer Regulator des Phosphor- und
Calciumstoffwechsels. hPTH erhoht die Serumcalciumkonzentrationen durch seine Wirkung auf Niere
(Verstarkung der tubularen Ca*" Reabsorption und der Phosphatexkretion) und Knochen (Stimulierung der
osteoklastischen Aktivitdt und Knochenresorption). Durch die Stimulierung der 1a-Hydroxylation von 25
Hydroxyvitamin D wirkt es indirekt auf die Ca™ Absorption im Darm. Die Freigabe von PTH wird in einer
negativen Riickkopplung durch die Serumkonzentration von Ca™ kontrolliert.

PTH wird in den Nebenschilddriisen synthetisiert und als ein 84 Aminosdurenmolekiil namens ,intaktes
PTH’ sezerniert, was das wichtigste bioaktive Produkt ist. Dieses Molekiil wird durch proteolytische
Spaltung zwischen Aminosduren 33-37 an peripheren Stellen gespalten, wodurch biologisch aktive
aminoterminale Fragmente und biologisch inaktive carboxyl-terminale Fragmente entstehen. Die carboxyl-
terminalen Fragmente werden nur durch Glomerulusfiltration geklart, wahrend das bioaktive intakte PTH
und aminoterminale Fragmente auch metabolisch in Leber und anderen Geweben abgebaut werden. Die
Halbwertszeit der carboxyl-terminalen Fragmente steigt bei Patienten mit Nierenversagen dramatisch an.
Dabher korreliert die Messung von intaktem PTH am besten mit der Produktion und biologischen Aktivitét
des Hormons.

Klinische Anwendung

Die Messung von intaktem hPTH durch den vorliegenden IRMA-Kit wird zur Diagnostizierung eines
primdren Hyperparathyreoidismus eingesetzt, indem erhohte Serumwerte von bioaktivem PTH
nachgewiesen werden. Sie ermdglicht den Nachweis des Vorliegens eines sekundiren
Hyperparathyreoidismus bei Patienten mit Vitamin-D Mangel, intestinaler Malabsorption oder
Nierenversagen. In diesem letzten Fall ist vor allem das Fehlen einer Interferenz mit den inaktiven carboxyl-
terminalen Fragmenten wertvoll. Die Spezifitdt und hohe Sensibilitit des Assay erlaubt auch eine deutliche
Unterscheidung zwischen niedrigen Serumwerten von PTH bei Hypoparathyreoidismus oder bei tumor-
induzierter Hypercalcémie.



IV. GRUNDSATZLICHES ZUR DURCHFUHRUNG

Der DIAsource hPTH-120 min-IRMA ist ein Zwei-Schritt immunradiometrischer
Assay in beschichteten Rohrchen. Er ermdglicht die Bestimmung von intaktem
humanem PTH (hPTH) in Serum und Plasma. Ziegen-Antikorper, die fiir das 1-
34 hPTH Fragment (N-terminales Fragment) spezifisch sind, werden unten und
innen an den Kunststoffrohrchen angebracht. Kalibratoren oder Proben werden in
die Rohrchen zupipettiert. Nach einer Inkubation von 1 Stunde werden eventuelle
Uberschiisse von Antigen, mittelregionalen und C-terminalen Fragmenten
abgewaschen.

12]-markierte monoklonale Antikérper, die fiir das 44-68 hPTH Fragment
spezifisch sind, werden zugegeben. Nach einer Inkubation von 1 Stunde und
Abwaschen reflektiert die verbleibende Radioaktivitdt, die an die Rohrchen
gebunden ist, die Konzentration an intaktem hPTH. Dieser Zwei-Schritt-IRMA ist
hochspezifisch fiir das intakte hPTH und weist keine Kreuzreaktion mit aktiven
und inaktiven Fragmenten auf, auch nicht bei hohen Konzentrationen, wie sie
durch HACKENG et al. angefiihrt werden.

V. MITGELIEFERTE REAGENZIEN

Reagenzien 96 Test Farb Rekonstitution
Kit Code
Mit anti PTH- 2x48 weil} gebrauchsfertig
beschichtete Rohrchen
(Ziegen-Antikorper)
1 Gefdl3 rot gebrauchsfertig
TRACER: *lodmarkierter Anti- 618%51(1‘;‘1
PTH (monoklonale Antikdrper) in 4
Boratpuffer mit bovinem Kasein,
EDTA, Azid (<0,1%)
CAL n 1 Gefa gelb 3 ml Rekonstitutions-
lyophil. 16sung zugeben
Null Kalibrator in humanem
Plasma, Thymol und benzamidin
6 Gefisse gelb 2 ml Rekonstitutions-
CAL hl lyophil. 16sung zugeben
Kalibrator -N=1to 6
In humanem Plasma, thymol und
benzamidin (genaue Werte auf
Gefi}-Etiketten)
| REC | SOLN | 1 Gefd blau | gebrauchsfertig
26 ml
Rekonstitutionslésung mit EDTA
und Azid (< 0,1%)
INC BUF 1 Gefal griin gebrauchsfertig
10,5 ml
Inkubationspuffer: Boratpuffer mit
Schafserum, EDTA und Azide
(<0,1%)
| WASH | SOLN | CONC | 1 Gefdl braun | 28 x mit dest. Wasser
50 ml verdiinnen
Waschlsung (Tween 20-NaCl) (Magnetriihrer
benutzen).
2 Gefisse silber | 2 ml Rekonstitutions-
CONTROL N lyophil. 16sung zugeben
Kontrollen -N =1 or 2
Humanem Plasma und Thymol

Bemerkung: 1. Benutzen Sie den Null Kalibrator zur Probenverdiinnung.
2. 1 pg der Kalibrationszubereitung ist dquivalent zu 1 pg NIBSC
95/646.

VI. ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL

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

1. Dest. Wasser

2. Pipetten: 100 pl, 300pul, 1 ml, 2 ml und 3 ml (Verwendung von
Prazisionspipetten mit Wegwerf-Plastikspitzen wird empfohlen)

5 ml automatische Spritze (Cornwall Typ) zum Waschen

Absaugsystem (optional)

Rohrchenschiittler (700 rpm)

Vortex Mixer

Magnetriihrer

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

PN W

VII.

VIII.

IX.
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13.

VORBEREITUNG DER REAGENZIEN

Kalibratoren: Rekonstituieren Sie den Null-Kalibrator mit 3 ml
Rekonstitutionslosung, die anderen Kalibratoren mit 2 ml
Rekonstitutionslosung.

Kontrollen:  Rekonstituieren Sie die Kontrollen mit 2 ml
Rekonstitutionslosung.

Waschlosung: Bereiten Sie ein angemessenes Volumen Waschlosung aus
einem Anteil Waschlosung (28x) mit 27 Anteilen dest. Wasser zu.
Verwenden Sie einen Magnetrithrer zum gleichméBigen Durchmischen.
Verwerfen Sie die nicht benutze Waschlosung am Ende des Tages.

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.
Die Kalibratoren und Kontrollen sind sehr instabil, sie sind sofort nach
Rekonstitution zu verwenden, sofort aliquot einzufrieren und bei -20°C
hochstens 3 Monate zu lagern. Vermeiden Sie wiederholtes Einfrieren und
Auftauen.

Frisch zubereitete Waschlosung sollte am selben Tag benutzt werden.
Nach der ersten Benutzung ist der Tracer bei Aufbewahrung im
Originalgefdl und bei 2° bis 8° C bis zum Ablaufdatum stabil.
Verianderungen im Aussehen der Kitkomponenten kdnnen ein Anzeichen
fiir Instabilitdt oder Zerfall sein.

PROBENSAMMLUNG UND -VORBEREITUNG

Serum- und Plasmaproben miissen bei 2-8°C aufbewahrt werden.

Falls der Test nicht innerhalb von 8 Std. durchgefiihrt wird, ist die
Aufbewahrung bei -20°C erforderlich.

Vermeiten Sie wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

Serum- oder Plasmaproben (EDTA und heparinisiertes) liefern dhnliche
Ergebnisse.

Y(Serum) = 1,01 x (EDTA Plasma) — 21,54 =091 n=6

Y(Serum) = 0,99 x (heparinisiertes Plasma) — 6,14 r=0,94 n=10

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 (18-25°C) .

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

Prézisionspipetten oder ein automatisches Pipettiersystem erhohen die
Prézision. Achten Sie auf die Einhaltung der Inkubationszeiten.

Erstellen Sie fiir jeden Durchlauf eine Kalibrationskurve, verwenden Sie
nicht die Daten von fritheren Durchléufen.

Durchfithrung

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

Vortexen Sie Kalibratoren, Kontrollen und Proben kurz und geben Sie
jeweils 300 pl in ihre Rohrchen.

Geben Sie 100 pl des Inkubationspuffer in jedes Rohrchen (auBer
Gesamtaktivitét).

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

Inkubieren Sie 1 Stunden bei Raumtemperatur (18-25°C) auf einem
Rohrchenschiittler (700 rpm).

Saugen Sie den Inhalt jedes Rohrchens ab (oder dekantieren Sie) (aufler
Gesamtaktivitdt). Vergewissern Sie sich, dass die Plastikspitze des
Absaugers den Boden des beschichteten Rohrchens erreicht, um die
gesamte Fliissigkeit zu entfernen.

Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschlosung (auler Gesamtaktivitt)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Vermeiden Sie Schaumbildung
bei Zugabe der Waschlosung.

Saugen Sie den Inhalt jeden Rohrchens (auler Gesamtaktivitét) ab.
Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschlosung (auler Gesamtaktivitit)
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.

Geben Sie 100 pl des Tracers anti-PTH-'*I in jedes Réhrchen,
einschieflich der unbeschichteten Rohrchen fiir die Gesamtaktivitét.
Schiitteln Sie vorsichtig die Halterung mit den Rohrchen um Blasen zu
Inkubieren Sie 1 Stunde bei Raumtemperatur (18-25°C) auf einem
Rohrchenschiittler (700 rpm).



14.  Saugen Sie den Inhalt jedes Rohrchens ab (oder dekantieren Sie) (aufler Die Assayleistung wird nicht durch Hamolyse beeintrachtigt (2,5 und 5 g/l
Gesamtaktivitdt). Vergewissern Sie sich, dass die Plastikspitze des Hémoglobin-getestet) und durch Bilirubindmie (0,5 und 1g/l1 Bilirubin-
Absaugers den Boden des beschichteten Roéhrchens erreicht, um die getestet). Bilirubinkonjugat (0,5 g/1) und Triglyzeride (0,5; 1,0 und 2,5 g/1)
gesamte Fliissigkeit zu entfernen. interferieren nicht mit diesem Assay.

15.  Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschlosung (auBer Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Vermeiden Sie Schaumbildung C. Prizision
bei Zugabe der Waschlsung.

16. Saugen Sie den Inhalt jeden Rohrchens (auBer Gesamtaktivitét) ab. INTRA ASSAY INTER ASSAY

17. Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschldsung (auBler Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Serum N <X>+S.D. (0)% Serum N <X>+S.D. (0%

18.  Lassen Sie nach dem letzten Waschen die Rohrchen 2 Minuten aufrecht pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
stehen und saugen Sie den verbleibenden Fliissigkeitstropfen ab.

19.  Werten Sie die R6hrchen in einem Gamma-Counter 60 Sekunden aus. 10 50,7 +2,1 4,2 C 20 95,9 +6,3 6,6

10 2334+66 | 28 D 20 342,1£10,9 | 32

XL BERECHNUNG DER ERGEBNISSE SD : Standardabweichung; CV: Variationskoeffizient

1. Berechnen Sie den Durchschnitt aus den Doppelbestimmungen. D. Genauigkeit

2. Tragen Sie auf semilogarithmischem oder linearem Millimeterpapier den

c.p.m. (Ordinate) fiir jeden Kalibrator gegen die entsprechende
Konzentration PTH (Abszisse) und zeichnen Sie eine Kalibrationskurve WIEDERFINDUNGSTEST
;lll.llgch die Kalibrationspunkte, schlieBen Sie offensichtliche ,,Ausreifler Probe Hin G PTH K tration WIEDERFINDUNG
. 0,
3. Berechnen Sie die Konzentration fir jede Kontrolle und Probe durch z;-%g' Insgesamt Theoretisch %)
Interpolation aus der Kalibrationskurve. (pg/ml) (pg/ml) (pg/ml)
4.  Computergestiitzte Methoden konnen ebenfalls zur Erstellung der
Kalibrationskurve verwendet werden. Falls die Ergebnisberechnung mit
dem Computer durchgefithrt wird, empfehlen wir die Berechnung mit einer 0 17,9 . )
¢ s ; 31 473 48,9 97%
4 Parameter”-Kurvenfunktion. 100 1105 117.9 94%
200 212,0 217,9 97%
XII. TYPISCHE WERTE 0 146.6 ) )
Die folgenden Daten dienen nur zu Demonstrationszwecken und konnen 1(3)é ég%g ;47122 gg:f’
. . . . . . 9 £ o
nicht als Ersatz fiir die Echtzeitkalibrationskurve verwendet werden. 200 3178 346.6 92%
hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Gesamtaktivitit 303886 100 VERDUNNUNGSTEST
. Wieder-
Kalibrator 0 pg/ml 365 0.12 Probe Verdiinn. Theoret. Konzent. Gemess. findung
13.3 pg/ml 1402 0.46 (pg/m) Konzent. (%)
35.8 pg/ml 4314 41‘.‘51(2) (pg/mD)
126.0 pg/ml 13688 : . " . 1o ]
133;'8 pgjm} ;Z};Z ;ﬁﬁ; 12 356,0 363,5 102%
.0 pg/m o
1562.0 pg/ml 95464 31.41 1/4 178,0 185,0 104%
1/8 89,0 86,7 97%
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
XIII. LEISTUNGSMERKMALE UND GRENZEN DER METHODIK
. 2 1/1 - 532.7 -

A. N?chwelsgrenze . ) 12 266.4 2709 90%
Die Grenzen von Leerwert (LoB), von Nachweis (LoD) wurden in /4 133,2 137.4 103%
Ubereinstimmung mit der CLSI Richtlinie EP17-A bestimmt 1/8 66,6 72.6 109%
LoB wurde durch mehrfache Messung des Leerwertes und durch 1/16 333 32.6 98%
Kalkulation von 95 Prozent der Verteilung der Testwerte ermittelt. Der 1/32 16,6 18.4 1%
Leerwert wurde mit 1,7 pg/ml bestimmt. 1/64 8,3 94 113%
Die LoD wurde, wie in der Richtlinie beschrieben kalkuliert. Die LoD
wurde mit 3,8 pg/ml bestimmt. Die Proben wurden mit Null Kalibrator verdiinnt.

B. Spezifitiit E. Zeitverzogerung zwischen letzter Kalibrator- und Probenzugabe

Es wird im folgenden gezeigt, dass die Genauigkeit der Tests selbst dann
Mbglicherweise interferierende Peptide wurden einem Serum mit erhalten bleibt, wenn die Probe 30 Minuten nach Zugabe des Kalibrators
niedrigem und hohem PTH-Wert zugesetzt. Das scheinbare PTH Ergebnis in die beschichteten Réhrchen zugefiigt wird.
wurde gemessen.
ZEITABSTAND
Analyt zu einem Serum mit Beobach- Analyt zu einem Serum mit hohem Beobach- f ' ' v v
niidriug:mePTge-\;\l/ert tete::)l’?l"ﬂ v P?I'H-S\?V:rt o tete:rbl’fl"H 0 10 15 20 30
Wert Wert
(pg/ml) (pg/ml)
- i — ” Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
hP?[‘HS 1-34 Fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 Fragment 2000 pg/ml 443 c2 204,7 206,6 2732 257.9 258,7
hPTH 44-68 Fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 Fragment 100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 Fragment 100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 Fragment 100000 pg/ml 453 F. Hook-Effekt
hPTH-bezogenes Protein hPTH-bezogenes Protein Bei einer hPTH-Konzentration von bis zu 10000 pg / ml wurde kein Hook-
-3 Fragment 100000 pg/ml | 42 1-34 Fragment 100000 pgfml | 436 Effekt mit hoher Dosis beobachtet. Eine mit hPTH bis s 10000 pg / ml
dotierte Probe fiihrt zu hoheren cpm-Werten als der letzte Kalibrierpunkt.
Nichts 11 Nichts 880
hPTH 53-84 Fragment]00000 pg/ml 18,4 hPTH 53-84 Fragment]00000 pg/ml 841 X1V. ANWENDUNGSGRENZEN

Das beweist, dass der hPTH-120 min-IRMA keine Kreuzreaktion mit

hPTH Fragmenten und hPTH-bezogenem Protein aufweist.

- Proben von Patienten, die Zubereitungen von monoklonalen Maus-
Antikérpern zur Diagnose oder Therapie erhalten haben, kénnen humane

Anti-Maus Antikérper (HAMA) enthalten.

Solche Proben konnen

entweder falsch erhdhte oder zu niedrige Werte ergeben, wenn sie mit



Testsystemen getestet werden, die monoklonale Maus Antikérper
enthalten.

- Heterophile  Antikérper im  humanen Serum  konnen  mit
Immunglobulinen der Reagenzien reagieren und so mit in vitro
Immunoassays interferieren.

Patienten, die routinemafigen Umgang mit Tieren oder Tierseren haben,
konnen zu dieser Interferenz neigen und so konnen anormale Werte in
Gegenwart von heterophilen Antikdrpern beobachtet werden. Ergebnisse
von Patienten, bei denen diese Antikérper vermutet werden, miissen
sorgfiltig evaluiert werden.

Wenn die Ergebnisse nicht mit anderen klinischen Beobachtungen
tibereinstimmen, sollten weitere Informationen vor der Diagnosestellung
ermittelt werden.

XV. INTERNE QUALITATSKONTROLLE

- Entsprechen die Ist-Werte nicht den auf den Flaschchen angegebenen Soll-
Werten, konnen die Werte, ohne treffende Erklarung der Abweichungen,
nicht weiterverarbeitet werden.

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

- Akzeptanzkriterien fiir die Differenz zwischen den Resultaten der
Wiederholungstests anhand der Proben miissen auf Guter Laborpraxis
beruhen.

XVI. REFERENZ INTERVALLE

Diese Werte sind nur Richtwerte; jedes Labor muss seinen eigenen
Normalwertbereich ermitteln.

Der Bereich der PTH-Werte bei 117 gesunden Patienten (Serum), ausgedriickt als
2,5% bis 97,5% Perzentilen, betrug 6,2 bis 29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVII. VORSICHTMASSNAHMEN UND WARNUNGEN

Sicherheit

Nur fiir diagnostische Zwecke.

Dieser Kit enthlt '>°T (Halbwertzeit: 60 Tagen) , das ionisierende X (28 keV) und
v (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 fiir Protokolle
und Aufbewahrung muss im Labor sein. Die Laborausriistung und die
Glasbehilter, die mit radioaktiven Substanzen kontaminiert werden koénnen,
miissen ausgesondert werden, um Kreuzkontaminationen mit unterschiedlichen
Radioisotopen zu verhindern. Verschiittete radioaktive Substanzen miissen sofort
den Sicherheitsbestimmungen entsprechend entfernt werden. Radioaktive Abfille
miissen entsprechend den lokalen Bestimmungen und Richtlinien der fiir das
Labor zustindigen Behorden gelagert werden. Das Einhalten der
Sicherheitsbestimmungen flir den Umgang mit radioaktiven Substanzen
gewihrleistet ausreichenden Schutz.

Die menschlichen Blutkomponenten in diesem Kit wurden mit européischen und
in USA erprobten FDA Methoden getestet, sie waren negativ fiir 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 iibertragen. 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
infektios 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
wihrend der Waschschritte den Abfluss griindlich mit viel Wasser, um die
Metallazidbildung zu verhindern.

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

GESAMT- KALIBRA- PROBE(N)
AKTIVITAT TOREN KONTROLLEN

(ml) (ml) (ml)
Kalibratoren (0-6) - 0,3 -
Proben, Kontrollen - 0,3
Inkubationspuffer - 0,1 0,1
Inkubation 1 Std. bei Raumtemperatur (18-25°C) durch Schiitteln bei 700 rpm
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlgsung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlosung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Tracer 0,1 0,1 0,1
Inkubation 1 Std. bei Raumtemperatur (18-25°C) durch Schiitteln bei 700 rpm
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlosung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschlosung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)




Gamma Counter 60 Sekunden messen

Der Instrumentation Service von Diasource bestitigt dies Das Kit ist giiltig flir
den Einsatz auf der Plattform Stratec Riamat 300. Wenn Sie zuséitzliche
Informationen benétigen, wenden Sie sich bitte an
IVDInstrumentation@diasource.be
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Prima di utilizzare il kit leggere attentamente le istruzioni per I’uso

hPTH-120 min-IRMA

1. USO DEL KIT

Kit radioimmunologico per la determinazione quantitativa in vitro dell’ormone paratiroideo (PTH)
umana in siero o plasma.

1I. INFORMAZIONI DI CARATTERE GENERALE

A, Nome commerciale: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B, Numero di catalogo: KIP1491: 96 tests
C, Prodotto da: DIAsource ImmunoAssays S,A,

Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgio,

Per informazioni tecniche o su come ordinare il prodotto contattare:
Tel: +32 (0)10 84,99,11 Fax: +32 (0)10 84,99,91

III. INFORMAZIONI CLINICHE
A Attvita biologiche

L’ormone paratiroideo umano (hPTH) ¢ uno dei principali regolatori fisiologici del metabolismo del calcio e del
fosforo, L’hPTH fa aumentare le concentrazioni di calcio nel siero agendo sui reni (aumentando il riassorbimento
tubolare del Ca™ e I’escrezione dei fosfati) e sulle ossa (stimolando I’attivita osteoclastica e il riassorbimento
osseo), Questo ormone influisce in maniera indiretta sull’assorbimento intestinale del Ca*" stimolando la la-
idrossilazione renale della 25-idrossivitamina D, Il rilascio del PTH ¢ controllato da un meccanismo di feedback
negativo sulla base della concentrazione di Ca** nel siero,

Il PTH viene sintetizzato nelle cellule principali delle ghiandole paratiroidee e viene secreto in forma di molecola
di 84 aminoacidi detta "PTH intatto", che rappresenta il principale prodotto bioattivo, Questa molecola viene
degradata dal taglio proteolitico tra gli aminoacidi 33-37 nei punti periferici per formare frammenti aminoterminali
biologicamente attivi e frammenti carbossil-terminali biologicamente inattivi, I frammenti carbossil-terminali
sono eliminati esclusivamente per filtrazione glomerulare, mentre il PTH bioattivo intatto e i frammenti
aminoterminali vengono degradati metabolicamente nel fegato e in altri tessuti, L’emivita dei frammenti carbossil-
terminali aumenta sensibilmente nei pazienti affetti da insufficienza renale, Pertanto, la misurazione del PTH
intatto si correla meglio con la produzione ormonale e 1’attivita biologica,

B, Applicazione clinica

La misurazione del hPTH intatto mediante questo kit di misurazione serve a diagnosticare eventuali condizioni di
iperparatiroidismo primario in base ai livelli di PTH bioattivo nel siero, Essa consente inoltre di documentare la
presenza di iperparatiroidismo secondario nei pazienti interessati da carenza di vitamina D, problemi di
malassorbimento intestinale oppure insufficienza renale, Nell’ultimo caso, ¢ particolarmente indicativa 1’assenza
di interferenza con i frammenti carbossil-terminali inattivi, Data la specificita e 1’elevata sensibilita di questa
verifica, ¢ possibile anche differenziare chiaramente i livelli bassi di PTH nel siero nei casi di ipoparatiroidismo o
nell’ipercalcemia indotta da tumore,



1v,  PRINCIPIO DEL METODO

DIAsource hPTH-120 min-IRMA ¢ una verifica immunoradiometrica in due fasi
basata sul principio di separazione in provetta rivestita, Essa consente di
determinare la presenza di PTH umano intatto (hPTH) nel siero o plasma, Gli
anticorpi di capra specifici per il frammento hPTH 1-34 (frammento N-terminale)
vengono fissati sulla superficie inferiore e interna delle provette in plastica, Alle
provette vengono aggiunti calibratori o campioni, Dopo 1 ora di incubazione, con
il lavaggio vengono eliminati eventuali eccessi di antigene e i frammenti centro-
regionali e C-terminali,

Al frammento specifico 44-68 hPTH vengono aggiunti gli anticorpi monoclonali
125]-marcati, Dopo 1 ora di incubazione e dopo aver lavato la radioattivita residua
legata al tubo & possibile rilevare la concentrazione di h-PTH intatto, Questa
procedura IRMA in due fasi ¢ altamente specifica per il h-PTH intatto e non
cross-reagisce con i frammenti attivi e inattivi neanche ad alte concentrazioni
come suggerito da HACKENG et al,

v, REATTIVI FORNITI

Reattivi Kit da 96 Codice
test colore

Volume di
ricostituzione

H Provette sensibilizzate

con anticorpo anti PTH 2x48 Bianco Pronte per I’uso
(anticorpi di capra)
Ab 1
1 flacone Rosso Pronto per I’uso

Marcato: anti-PTH (Anticorpi
monoclonali) marcati con %I in 10,5 ml
tampone borato con BSA, sodio azide | 680 kBq
(<0,1%) e EDTA

o ]
liofiliz,

Calibratore zero in plasma umano
contenente benzamidina e timolo

Giallo Aggiungere 3 ml di
soluzione di

ricostituzione

CAL

Calibratore 1-6 (le concentrazioni
esatte degli calibratore sono liofiliz,
riportate sulle etichette dei flaconi),
in plasma umano  contenente
benzamidina e timolo

6 flaconi Giallo Aggiungere 2 ml di
soluzione di

ricostituzione

| REC | SOLN | ; 6"‘2‘: blu

- .. m Pronto per I’'uso
Soluzione di ricostituzione con
EDTA e sodio azide (< 0,1%)

| INC BUF | 1%)\;12111 verde
— - > m Pronto per I’'uso
Tampone di incubazione: Tampone
borato con siero di pecora, EDTA e
azide (<0,1%)
| WASH ‘ SOLN I CONC ‘ o
Diluire 28 x con
1 flacone Bruno acqua distillata
Tampone di lavaggio (Tween 20- 50 ml usando un agitatore
m .

NaCl) magnetico

CONTROL N | Aggiungere 2 ml di

21 . A - f
Controlli: N =1 02, in plasma acom rgento Sl0|u21l0ne' di
. . ricostituzione

umano contenente timolo liofiliz,

Note:
1. Usare Calibratore zero per diluire i campioni,
2. 1 pgdipreparato di taratura corrisponde a 1 pg NIBSC 95/646,

VI, REATTIVI NON FORNITI

11 seguente materiale ¢ richiesto per il dosaggio ma non ¢ fornito nel kit,

1. Acqua distillata,

2. Pipette per dispensare 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml e 3 ml (Si raccomanda
di utilizzare pipette accurate con puntale in plastica monouso),

3. Agitatore tipo vortex,

4. Agitatore magnetico,

S, Agitatore per provette (700 g/m)

6, Pipetta a ripetizione automatica 5 ml per i lavaggi,
7, Sistema di aspirazione dei campioni (facoltativo),
8, Contatore gamma con finestra per '°I (efficienza minima 70%)

Vil, PREPARAZIONE DEI REATTIVI

A. Calibratore: Ricostituire il calibratore zero con 3,0 ml di soluzione di
ricostituzione e gli altri calibratori con 2,0 ml di soluzione di ricostituzione,

B. Controlli: Ricostituire i controlli con 2,0 ml di soluzione di ricostituzione,

C. Soluzione di lavoro del tampone di lavaggio: Preparare la quantita
necessaria di soluzione di lavoro del tampone di lavaggio aggiungendo 27
parti di acqua distillata ad una parte di tampone di lavaggio concentrato (28
x), Usare un agitatore magnetico per rendere la soluzione omogenea, La
soluzione di lavoro va scartata al termine della giornata,

VIll, CONSERVAZIONE E SCADENZA DEI REATTIVI

. I reattivi non utilizzati sono stabili a 2-8°C fino alla data riportata su
ciascuna etichetta,

. Dopo la ricostituzione, i calibratori e i controlli sono molto instabili, quindi
utilizzarli immediatamente dopo la ricostituzione, Per periodi di
conservazione molto lunghi, preparare ¢ mantenere le aliquote a —20°C per
un periodo non superiore a 3 mesi, Evitare cicli consecutivi di
congelamento-scongelamento

. La soluzione di lavoro del tampone di lavaggio deve essere preparata fresca
ogni volta e usata nello stesso giorno della preparazione,

. Dopo apertura del flacone, il marcato ¢ stabile fino alla data di scadenza
riportata sull’etichetta, se conservato a 2-8°C nel flacone originale ben
tappato,

. Alterazioni dell’aspetto fisico dei reattivi possono indicare una loro
instabilita o deterioramento,

IX, RACCOLTA E PREPARAZIONE DEI CAMPIONI

. Conservare il siero e il plasma a 2 — 8°C,

. Se la prova non viene eseguita entro 8 ore, si consiglia di conservare a —
20°C,

. Evitare cicli consecutivi di congelamento-scongelamento,
11 plasma (eparina e EDTA) produce risultati piu elevati rispetto al siero,
Y(siero) = 1,01 x (plasma EDTA) — 21,54 =0,91 n=6
Y(siero) = 0,99 x (plasma eparina) — 6,14 =0,94 n=10

X, METODO DEL DOSAGGIO

Avvertenze generali

Non usare il kit o suoi componenti oltre la data di scadenza, Non
mescolare reattivi di lotti diversi, Prima dell’uso portare tutti i reattivi a
temperatura ambiente (18-25°C) ,

Mescolare delicatamente i campioni per inversione o rotazione, Per evitare
cross-contaminazioni, cambiare il puntale della pipetta ogni volta che si
usi un nuovo reattivo o campione,

L’uso di pipette ben tarate e ripetibili o di sistemi di pipettamento
automatici migliora la precisione del dosaggio, Rispettare i tempi di
incubazione,

Allestire una curva di taratura per ogni seduta analitica, in quanto non ¢
possibile utilizzare per un dosaggio curve di taratura di sedute analitiche
precedenti,

B, Metodo del dosaggio

1. Numerare le provette sensibilizzate necessarie per dosare in duplicato ogni
standard, campione o controllo, Numerare 2 provette non sensibilizzate per
la determinazione dell’attivita totale,

2. Agitare brevemente su vortex standard, campioni e controlli, Dispensare
300 pl di standard, campioni e controlli nelle rispettive provette,

3. Dispensare 100 pl di tampone di incubazione in ogni provetta, ad
eccezione di quelle per I’attivita totale,

4. Scuotere delicatamente il portaprovette per liberare eventuali bolle d’aria
intrappolate nel liquido contenuto nelle provette,

5. Incubare 1 ora a temperatura ambiente (18-25°C) ,in un agitatore per

provette

(700 g/m),

6. Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in

quelle per I’attivita totale, facendo attenzione che il puntale dell’aspiratore
raggiunga il fondo delle provette e che aspiri tutto il liquido,



X11,

Lavare tutte le provette, tranne quelle per attivita totale, con 2 ml di

soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la

formazione di schiuma,

Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in

quelle per I’attivita totale,

Lavare tutte le provette, tranne quelle per ’attivita totale, con 2 ml di

soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la

formazione di schiuma,

Lasciare decantare le provette in posizione verticale per due minuti circa e

aspirare eventuali gocce di liquido residue,

Dispensare 100 pl di marcato in tutte le provette, comprese quelle per

I’attivita totale,

Scuotere delicatamente il portaprovette per liberare eventuali bolle d’aria

intrappolate nel liquido contenuto nelle provette,

Incubare 1 ora a temperatura ambiente (18-25°C) ,in un agitatore per
provette (700g/m),

Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in

quelle per lattivita totale, facendo attenzione che il puntale dell’aspiratore

raggiunga il fondo delle provette e che aspiri tutto il liquido,

Lavare tutte le provette, tranne quelle per Dattivita totale, con 2 ml di

soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la

formazione di schiuma,

Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in

quelle per Iattivita totale,

Lavare tutte le provette, tranne quelle per Dattivita totale, con 2 ml di

soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la

formazione di schiuma,

Lasciare decantare le provette in posizione verticale per due minuti circa e

aspirare eventuali gocce di liquido residue,

Contare tutte le provette per 1 minuto con il contatore gamma,

CALCOLO DEI RISULTAT

Calcolare la media delle determinazioni in duplicato,

Costruire la curva di calibrazione su carta millimetrata semilogaritmica o
lineare ponendo in ordinata le medie dei colpi per minuto (cpm) dei replicati
degli standard e in ascissa le rispettive concentrazioni di PTH, Scartare i
risultati palesemente discordanti,

Determinare le concentrazioni e controlli per interpolazione sulla curva di
taratura,

E possibile utilizzare un sistema di interpolazione dati automatizzato, Con
un sistema automatico di interpolazione dati, utilizzare la curva a 4
parametri,

CARATTERISTICHE TIPICHE

I sotto riportati sono forniti a titolo di esempio e non devono essere utilizzati per
calcolare le concentrazioni di PTH in campioni e controlli al posto della curva
standard, che va eseguita per ogni dosaggio,

Analita aggiunto a un Livello di Analita aggiunto a un Livello

siero a bassa concentrazione di PTH siero a alta concentrazione di PTH di PTH

PTH osservato osservat

(pg/ml) o

(pg/ml)
Nulla 43 Nulla 444
frammento 1-34 hPTH 2000 pg/ml 42 frammento 1-34 hPTH 2000 pg/ml 443
frammento 44-68 hPTH100000 pg/ml 44 frammento 44-68 hPTH100000 pg/ml 448
frammento 73-84 hPTH100000 pg/ml 45 frammento 73-84 hPTH100000 pg/ml 453

proteina legata al hAPTH proteina legata al hPTH

frammento 1-34 100000 pg/ml 42 frammento 1-34 100000 pg/ml 436

Questo dimostra che il hPTH-120 min-IRMA non cross-reagisce con i frammenti
di hPTH e la proteina legata al hPTH,

Le prestazioni del saggio non sono influenzate dall’emolisi (valutazione eseguita
con 2,5 e 5 g/L di emoglobina) e dalla bilirubinemia (valutazione eseguita con 0,5
e 1 g/L di bilirubina), La bilirubina coniugata (0,5 g/L) e i trigliceridi (0,5; 1,0 e
2,5 g/L) non interferiscono con questo saggio,

C, Precisione

INTRA SAGGIO INTER SAGGIO
Siero | N | <X>=SD cv Siero | N <X>+ SD cv
(pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 | 50,7+2,1 42 C 20 959+6,3 6,6
B 10 | 233466 | 28 D 20 | 342,1+109 32

hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%)
Attivita totale 303886 100
Calibratore 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

XIIl, CARATTERISTICHE E LIMITI DEL METODO

A.

Limiti di rilevazione

11 limite del bianco (LoB), il limite di rilevazione (LoD) sono stati stabiliti
secondo le linee guida CLSI EP17-A.

11 LoB ¢ stato calcolato misurando piu volte il bianco e calcolando il 95°
percentile della distribuzione dei valori dei test. Il LoB ¢ risultato essere pari a
1,7 pg/ml.

11 LoD ¢ stato calcolato come descritto nelle line guida. Il LoD ¢ risultato
essere pari a 3,8 pg/ml.

B,

Specificita

Eventuali peptidi interferenti sono stati aggiunti a un siero con un livello basso e
alto di PTH, Si ¢ misurata la reazione apparente del PTH,

SD : Deviazione Standard; CV: Coefficente di Variazione

D, Accuratezza

TEST DI RECUPERO
Campione PTH Concentrazione di PTH misurato Recupero
aggi/unlt 0 Totale Teorica o)
(pe/mD) (pg/ml) (pg/ml)
1 0 17,9 - -
31 473 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 2179 97%
2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 227,9 246,6 92%
200 317,8 346,6 92%
TEST DI DILUZIONE
Campion | Diluizione | Concentrazione | Concentrazione Recupero
e teorica misurata
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 1/1 - 711,9 -
12 356,0 363,5 102%
1/4 178,0 185,0 104%
1/8 89,0 86,7 97%
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
2 1/1 - 532,7 -
12 266,4 270,9 90%
1/4 133,2 1374 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 333 32,6 98%
1/32 16,6 18,4 111%
1/64 83 9,4 113%

I campioni sono stati diluiti con calibratore zero,

E, Tempo trascorso tra I’aggiunta dell’ultimo calibratore e il campione
Come mostrato nella seguente tabella, il dosaggio si mantiene accurato anche
quando un campione viene aggiunto nelle provette sensibilizzate 30 minuti dopo
I’aggiunta del calibratore,



TEMPO TRASCORSO
0’ 10' 15' 20 30
Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
Cc2 264,7 266,6 273,2 2579 258,7

F. Hook Effetto

Nessuna dose elevata E stato osservato un effetto Hook con concentrazione di
hPTH fino a 10000 pg / ml. Un campione arricchito con hPTH fino a 10000 pg /
ml fornisce cpm piu elevati rispetto all'ultimo punto del calibratore.

X1y, LIMITAZIONI

- Campioni di pazienti che abbiano assunto preparazioni a base di
anticorpi monoclonali murini a scopo diagnostico o terapeutico
potrebbero contenere anticorpi umani antimurini (HAMA), Tali
campioni, quando testati con metodiche basate sull’impiego di
anticorpi monoclonali murini, potrebbero produrre valori falsamente
elevati o ridotti,

- Nell’esecuzione di tecniche di immunodosaggio in vitro, la presenza in
campioni di siero umano di anticorpi eterofili che possono reagire con
immunoglobuline reattive puo dar luogo ad interferenze,

Pazienti sistematicamente esposti al contatto con animali o con
prodotti derivanti da siero animale possono essere oggetto di tale tipo
di interferenza, con conseguente riscontro di risultati anomali in caso
di presenza di anticorpi eterofili, Si raccomanda pertanto di valutare
attentamente i risultati relativi ai pazienti con sospetta presenza di tale
tipo di anticorpo,

Qualora i risultati non fossero in linea con le altre osservazioni
cliniche si rendera necessaria la raccolta di ulteriori informazioni
prima della formulazione di una diagnosi,

XV, CONTROLLO DI QUALITA’ INTERNO

- Se i risultati ottenuti dosando il Controllo 1 e il Controllo 2 non sono
all’interno dei limiti riportati sull’etichetta dei flaconi, non ¢ opportuno
utilizzare i risultati ottenuti per i campioni, a meno che non si trovi una
giustificazione soddisfacente,

- Ogni laboratorio puo preparare un proprio pool di sieri da utilizzare come
controllo, da conservare congelato in aliquote,

- I criteri di accettazione per la differenza tra i risultati doppi dei campioni
devono riflettere la Buona prassi di laboratorio

XVI, INTERVALLI DI RIFERIMENTO

Questi valori vengono dati solo come guida; ogni laboratorio deve stabilire i
propri intervalli normali di valori,

Il range dei livelli di PTH in 117 pazienti normali (siero), espresso in percentili da
2,5% a 97,5% era compreso tra 6,2 e 29 pg/ml,

normal values (n=117)
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XVII, PRECAUZIONI PER L’USO

Sicurezza

11 kit € solo per uso diagnostico in vitro,

Il kit contiene '>T (emivita: 60 giorni) emettente raggi X (28 keV) e v (35,5 keV)
ionizzanti,

L’acquisto, a detenzione, I’utilizzo e il trasporto di materiale radioattivo sono
soggetti a regolamentazione locale, In nessun caso il prodotto puo essere
somministrato ad esseri umani o animali,

Usare sempre guanti e camici da laboratorio quando si manipola materiale
radioattivo, Le sostanze radioattive devono essere conservate in propri contenitori
in appositi locali che devono essere interdetti alle persone non autorizzate, Deve
essere tenuto un registro di carico e scarico del materiale radioattivo, Il materiale
di laboratorio e la vetreria deve essere dedicato all’uso di isotopi specifici per
evitare cross-contaminazioni,

In caso di contaminazione o dispersione di materiale radioattivo, fare riferimento
alle norme locali di radioprotezione, I rifiuti radioattivi devono essere smaltiti
secondo le norme locali di radioprotezione, Lo scrupoloso rispetto delle norme
per I’'uso di sostanze radioattive fornisce una protezione adeguata agli utilizzatori,
I reattivi di origine umana presenti nel kit sono stati dosati con metodi approvati
da organismi di controllo europei o da FDA e si sono rivelati negativi per HBs
Ag, anti HCV, anti HIV1 e anti HIV2, Non sono disponibili metodi in grado di
offrire la certezza assoluta che derivati da sangue umano non possano provocare
epatiti, AIDS o trasmettere altre infezioni, Manipolare questi reattivi o i campioni
di siero o plasma secondo le procedure di sicurezza vigenti,

Tutti i prodotti di origine animale o loro derivati provengono da animali sani, I
componenti di origine bovina provengono da paesi dove non sono stati segnalati
casi di BSE, E’ comunque necessario considerare i prodotti di origine animale
come potenziali fonti di infezioni,

Evitare ogni contatto dell’epidermide con i reattivi contenenti sodio azide come
conservante, La sodio azide puo reagire con piombo rame o ottone presenti nelle
tubature di scarico per formare metallo-azidi esplosive, Smaltire questi reattivi
facendo scorrere abbondante acqua negli scarichi,

Nei luoghi dove si usano sostanze radioattive non ¢ consentito consumare cibi o
bevande, fumare o usare cosmetici, Non pipettare i reattivi con pipette a bocca,
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XIX, SCHEMA DEL DOSAGGIO

Attivita totale Calibratore Campioni
Controlli
ul i i
Calibratore (0-6) R 300 -
Campioni, controlli - - 300
Tampone di - 100 100
incubazione
Incubazione 1 ora a temperatura ambiente (18-25°C) agitando a 700 g/m
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2 ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2 ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Marcato 100 100 100
Incubazione 1 ora a temperatura ambiente (18-25°C) agitando a 700 g/m
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2 ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2 ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Conteggio Contare le provette per 1 minuto

Il servizio di strumentazione di Diasource lo conferma il kit ¢ valido per l'uso
sulla piattaforma Stratec Riamat 300. Se hai bisogno di ulteriori informazioni,
contatta IVDInstrumentation@diasource.be
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Leer el protocolo completo antes de usar.

hPTH-120 min-IRMA

INSTRUCCIONES DE USO

Radioinmunoensayo para la determinacién cuantitativa in vitro de la Hormona Paratiroidea (PTH)
humana en suero y plasma.

11

111

INFORMACION GENERAL
Nombre: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Numero de Catalogo: KIP1491: 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

Actividades Biologicas

La hormona paratiroidea humana (hPTH) es un regulador fisiolégico importante del metabolismo
fosfocalcico. La hPTH aumenta las concentraciones del calcio en suero por su influencia sobre el rifion
(mejora la reabsorcion tubular del Ca*™ y la excrecion fosfatica) y el hueso (estimula la actividad
osteoclastica y la resorcion dsea). Influencia indirectamente la absorcion intestinal del Ca™ porque estimula
la lo-hidroxilacion renal de la 25 hidroxivitamina D. La liberacion de la PTH es controlada por un sistema
de feedback negativo por la concentracion del Ca™ en suero.

La PTH es sintetizada en las células principales de las glandulas paratiroides y secretada como una molécula
con 84 aminodcidos que se llama "PTH intacta", el producto bioactivo principal. Esta molécula es
degradada por una escision proteolitica entre los aminoacidos 33-37 a sitios periféricos para formar
fragmentos amino-terminales biolégicamente activos y fragmentos carboxilo-terminales biologicamente
inactivos. Los fragmentos carboxilo-terminales son purificados solamente por filtraciéon glomerular,
mientras que la PTH intacta bioactive y los fragmentos amino-terminales son degradados metabdlicamente
en el higado y otros tejidos también. La media vida de los fragmentos carboxilo-terminales aumenta
enormemente en pacientes con una falla renal. Asi la medicion de la PTH intacta corresponde major con la
produccion hormonal y la actividad biologica.

Aplicacion clinica

La medicion de la hPTH intacta por este ensayo IRMA es utilizada para el diagnostico del
hiperparatiroidismo primario por la demonstracion de niveles elevados de PTH bioactiva en suero. Permite
la documentacion de la aparicion del hiperparatiroidismo secundario en pacientes con una deficiencia de
Vit.D, malabsorcion intestinal, o falla renal. En esta ltima situacion, la absencia de interferencia con los
fragmentos corboxilo-terminales inactivos es muy importante. La especificidad y la sensibilidad elevada del
ensayo permite una diferenciacion clara entre niveles de PTH en suero bajos en hipoparatiroidismo o en
hipercalcemia inducida por un tumor.



IV.  PRINCIPIOS DEL METODO

hPTH-120 min-IRMA de DIAsource es un radioinmunoensayo con dos fases
basado en la separacion en tubo recubierto de anticuerpos. Permite la
determinacion de la PTH intacta humana (hPTH) en suero y plasma. Anticuerpos
de cabra especificos para el fragmento 1-34 hPTH (fragmento N-terminal) son
imobilizados en las paredes interiores y inferiores de tubos de plastico. Los
calibradores o las muestras son afiadidos a los tubos. Después de 1 hora de
incubacion, un lavamiento quita el exceso occasional de antigeno, fragmentos
medio regionales y C-terminales. Anticuerpos monoclonales marcados con '*1
especificos para el fragmento hPTH 44-68 son afadidos. Después de una
incubacion de 1 hora y un lavamiento, la radiactividad ligada al tubo indica la
concentracion de h-PTH intacta. Este IRMA con dos fases es muy especifico para
la h-PTH intacta y presenta ninguna reaccion cruzada con fragmentos activos y
inactivos, incluso con concentraciones elevados como mencionan HACKENG et
al.

V. REACTIVOS SUMINISTRADOS

Reactivos 96 tests Codigo de Reconstitucién
Kit Color
Tubos recubiertos 2x48 Blanco Listo para uso
H con anti PTH
(anticuerpos de
cabra)
1 vial rojo Listo para uso
10,5 ml
680 kBq
TRAZADOR: anti-PTH
(anticuerpos monoclonales) en
Tampoén Borato con caseina
bovina, EDTA, azida (<0,1%)
n 1 vial amarillo | Afiadir 3 ml de
liofilizados solucion de
Calibrador cero en plasma reconstitucion
humana y thymol y
benzamidina
6 viales amarillo | Afadir 2 ml de
liofilizados solucion de
Calibradores N=12a 6 reconstitucion
en plasma humana y thymol y
benzamidina
(mirar los valores exactos en
las etiquetas)
1 viales azul Listo para uso
26 ml
Solucion de Reconstitucion
con EDTA y azida (< 0,1%)
1 viales verde Listo para uso
10,5 ml
Tampon de Incubacion:
Tampén Borato con suero de
oveja, EDTA y azida (<0,1%)
| wasH| soLn |CONC 1 vial marron Diluir 28 x con agua
50 ml destilada (utilizar
Solucién de lavado (Tween agitador magnético)
20-NaCl)
A2 v?ales plateado Aﬁaqi}‘ 2 ml de
liofilizados solucion de
Controles -N=102 reconstitucion
En plasma humano y thymol.

Nota:
1. Paradiluciones de muestras utilizar Calibrador cero.
2. 1 pg de la preparacion del calibrador es equivalente a 1 pg
NIBSC 95/646.

VI. MATERIAL NO SUMINISTRADO

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

1. Agua destilada

2. Pipetas de 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2mly 3 ml (Se recomienda el uso de pipetas
precisas con puntas desechables de plastico)

3. Vortex

PN h

VIL

VIIL

Agitador magnético

Agitador de tubos

Jeringa automatica 5 ml (tipo Cornwall) para el lavado

Sistema de aspiracion (opcional)

Contador de radiaciones gamma para medir I'** ( minima eficiencia 70%)

PREPARACION REACTIVOS

Calibradores: Reconstituir el calibrador cero con 3 ml de solucion de
reconstitucion y otros calibradores con 2 ml de solucion de reconstitucion.
Controles: Reconstituir los controles con 2 ml de solucién de
reconstitucion.

Solucién de lavado de trabajo: Preparar el volumen necesario de
Solucién de lavado de trabajo mezclando 27 partes de agua destilada por 1
parte de Solucién de lavado (28x). Utilizar un agitador magnético para
homogeneizar. Desechar la solucion de lavado de trabajo no utilizada al
final del dia.

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.
Los calibradores y los controles son muy inestables, utilizar
immediatamente después de la reconstitucion, congelar immediatamente
en alicuotas y guardar a —20°C durante 3 meses. Evitar congelar y
decongelar 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 6 plasma deben ser guardadas a 2 — 8°C.
Si el ensayo no se realiza en 8hrs., almacenar las muestras a —20°C.
Evitar congelar y decongelar sucesivamente.
Plasma (heparina y EDTA) proporciona resultados mas elevados que el
Suero.
Y(suero) = 1,01 x (plasma EDTA) — 21,54
Y(suero) = 0,99 x (plasma heparina) — 6,14

=091 n=6
r=0,94 n=10

PROTOCOLO

Notas de manejo

No utilizar el kit 6 componentes después de la fecha de caducidad. No
mezclar reactivos de diferente numero de lote. Llevar todos los reactivos a
temperatura ambiente (18-25°C) antes de su uso.

Agitar municiosamente 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 precision 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 300
ul de cada uno en sus respectivos tubos.

Dispensar 100 pLL del Tampon de Incubacion en cada tubo, excepto los de
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 (18-25°C) 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 (o decantar). Evitar la formacion de espuma
durante la adicion de la Solucién de lavado.
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Aspirar (o decantar) el contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas
Totales)

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

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

Dispensar 100 pL del anti-PTH-'*I trazador en cada tubo, incluyendo los
tubos correspondientes 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 (18-25°C) 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 (o decantar). Evitar la formaciéon de espuma
durante la adicién de la Solucion de lavado.

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

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

Después del ultimo lavado, dejar los tubos en posicion 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 el c.p.m. (ordenada)
para cada calibrador frente a las concentraciones de PTH (abscisa) y
dibujar una curva de calibracion por los puntos de calibracion, rechazando
los extremos claros.

Leer la concentracion para cada control y muestra por interpolacion 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”.

EJEMPLO DE RESULTADOS

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

Substancia afiadida a un suero con un | Nivel Substancia afiadida a un suero con Nivel
nivel de PTH bajo de un nivel de de PTH
PTH PTH elevado observe
obser do
vado (pg/ml)
(pg/m
)
Nada 43 || Nada 444
Fragmento hPTH 1-34 2000 pg/ml 42 Fragmento hPTH 1-34 2000 pg/ml 443
Fragmento hPTH 44-68 100000 pg/ml 44 Fragmento hPTH 44-68 100000 pg/ml 448
Fragmento hPTH 73-84 100000 pg/ml Fragmento hPTH 73-84 100000 pg/ml 453
Proteina emparentada a la hPTH 45 Proteina emparentada a la hPTH
Fragmento 1-34 100000 pg/ml Fragmento 1-34 100000 pg/ml 436
42
Nada 11 Nada 880
Fragmento hPTH 53-84 100000 pg/ml 18,4 || Fragmento hPTH 53-84 100000 pg/ml 841

Esta tabla indica que el hPTH-120 min-IRMA presenta ninguna reaccién cruzada
con los fragmentos hPTH y la proteina emparentada a la PTH.

El rendimiento del ensayo no se ve afectado por la hemdlisis (se prob6 con 2,5 y
5 g/l de hemoglobina) ni por la bilirrubinemia (se prob6 con 0,5 y 1 g/l). El
conjugado de bilirrubina (0,5 g/1) y los triglicéridos (0,5; 1,0 y 2,5 g/l) no
interfieren con este ensayo.

C. Precision

PRECISION INTRA-ENSAYO PRECISION INTER-ENSAYO
Suero N <X>£S.D. Ccv Suero N <X>=+S.D. Ccv
(pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+2,1 42 C 20 95,9+6,3 6,6
B 10 2334+66 | 28 D 20 342,1+£10,9 | 3,2

SD : Desviacion Estandar; CV: Coeficiente de Variacion

D. Exactitud

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Cuentas Totales 303886 100
Calibrador 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

XIII. REALIZACION Y LIMITACIONES

A.

Limites de la deteccion

El Limite del Blanco (LoB), el Limite de Deteccion (LoD) se determinaron segiin
la directriz EP17-A del CLSIL.

El LoB se calculé midiendo el blanco varias veces y calculando el percentil 95

de la distribucion de los valores de la prueba. El calculo determino que el LoB

fue 1,7 pg/ml.

El LoD se calcul6 como se describe en la directriz. El calculo determiné que el
LoD fue 3,8 pg/ml.

B.

Especificidad

Péptidos que podrian interferir fueron afiadidos a un suero con un nivel de
PTH bajo y a un suero con un nivel de PTH elevado. La respuesta
aparente fue medida.

TEST DE RECUPERACION
Muestra PTH Concentracion de PTH medida Recuperado
anadido (%)
(pg/ml) Total Tedrica
(pg/ml) (pg/ml)
1 0 17,9 - -
31 473 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 217,9 97%
2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 227,9 246,6 92%
200 317,8 346,6 92%
TEST DILUCION
Muestra Dilucion Concent. Concent. »
Tedrica Medida Recuperacion
(pg/ml) (pg/ml) %
1 11 - 711,9 102%
12 356,0 363,5 104%
1/4 178,0 185,0 97%
1/8 89,0 86,7 90%
1/16 44,5 39,9 91%
1/32 222 20,2 88%
1/64 11,1 9,8
2 11 - 532,7 -
12 266,4 270,9 90%
1/4 133,2 137,4 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 333 32,6 98%
1/32 16,6 18,4 1%
1/64 8,3 9,4 113%

Las muestras fueron diluidas con calibrador cero.



E. Tiempo de espera entre la dispensacion del ultimo calibrador y la de
la muestra
Como se muestra a continuacién 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’ 10' 15' 20 30
Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

F. Hook Efecto

No se observo una dosis alta de efecto Hook con una concentracion de hPTH de
hasta 10000 pg / ml. Una muestra enriquecida con hPTH de hasta 10000 pg / ml
produce cpm mas altos que el ultimo punto de calibracion

X1v. LIMITACIONES

— Es posible que las muestras de pacientes que han recibido preparaciones
de anticuerpos monoclonales de raton para diagnostico o terapia, puedan
contener anticuerpos humanos anti raton (HAMA). Los resultados de
estas muestras analizadas con kits que utilizan anticuerpos monoclonales
de raton, pueden dar valores falsamente aumentados o disminuidos.

- Los anticuerpos heterofilos en el suero humano pueden reaccionar con
las inmunoglobulinas que forman parte del reactivo, interfiriendo con los
inmunoensayos in vitro.

Pacientes que en forma rutinaria estan en contacto con animales o
productos derivados de suero animal, pueden tender a presentar esta
interferencia y se pueden observar valores andémalos en caso de haber
presencia de anticuerpos heterofilos. Evalie cuidadosamente los
resultados de aquellos pacientes sospechosos de tener estos anticuerpos.

Si los resultados no concuerdan con otras observaciones clinicas, sera
necesario obtener informacion adicional antes de hacer un diagnostico.

XV. 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 practicas de laboratorio
corrientes.

XVI. INTERVALOS DE REFERENCIA

Estos valores solamente sirven de guia; cada laboratorio tiene que establecer sus
propios valores normales.

El alcance de los niveles de PTH levels en 117 pacientes normales (suero),
expresado como percentilos de 2,5% a 97,5% fue 6,2 a 29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVII. PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Seguridad

Para uso solo en diagndstico in vitro.

Este kit contiene I'** (vida media : 60 dias) emisor de rayos X (28 keV) y de rayos
v (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 ninglin caso el producto debera ser
suministrado a humanos y animales.

Todo el manejo de producto radiactivo se hara en una area sefalizada, diferente
de la de paso regular. Debera de utilizarse un libro de registros de productos
radiactivos utilizados. El material de laboratorio, vidrio que podria estar
contaminado radiactivamente debera de descontaminarse para evitar la
contaminacion con otros isotopos.

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 basicas de
seguridad radiologica facilita una proteccion 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 6 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 sddica como
conservante). La azida en este kit puede reaccionar con el plomo y cobre de las
cafierias y producir azidas metalicas 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.

XVIII BIBLIOGRAFIA

1. HABENER J.F., and POTTE J.T., Jr. (1978)
"Biosynthesis of parathyroid hormone".
New Engl. J. Med., 299, 11:580 and 299, 12:635.

2. MARTIN K.J., HRUSKA K.A., FREITAG JJ., KLAH S. and
SLOTOPOLSKY E. (1979)
"The peripheral metabolism of parathyroid hormone".
New Engl. J. Med., 301, 20:1092.

3. GOLTZMAN D., HENDERSON B. and LOVERIDGE N. "Cytochemical
bioassay of PTH. (1980)
Characteristics of the assay and analysis of circulating hormone
forms".
J. Clin. Invest., 65:1309.

4. POTTS J.T. Jr., KRONENBERG H.M., ROSENBLATT M. (1982)
"Parathyroid hormone : Chemistry, biosynthesis and mode of action".
Adv. Protein Chem., 323.

S. HACKENG W.H.L., LIPS P., NETELENBOS J.C. and LIPS C.J.M.
(1986)
"Clinical implication of estimation of intact parathyroid hormone
(PTH) versus total immunoreactive PTH in normal subjects and
hyperparathyroid patients".
J. Clin. Endocrinol. Metab., 63:447.

6. BOUILLON R., COOPMANS W., DE GROOTE D.E.H., RADOUX D.,
ELIARD P.H. (1990)
"Immunoradiometric assay of Parathyrin with polyclonal and
monoclonal region specific antibodies".
Clin. Chem., 36/2:271-276.



XIX. RESUMEN DEL PROTOCOLO

CUENTAS | CALIBRADORES | MUESTRA(S)
TOTALES (ml) CONTROL(S)
(ml) (ml)

Calibradores (0 al 6) - 0,3 -
Muestras, controles - 0,3
Tampon de - 0,1 0,1
Incubacion
I " 1 hora a T.A. (18-25°C) en agitacion constante en
ncubacion .

agitacion constante (700 rpm).
Sep argci()n - aspirar (o decantar)
Solucion de Lavado - 2,0
Separacion - aspirar (o decantar)
Solucion de Lavado - 2,0
Separacion - aspirar (o decantar)
Trazador 0,1 0.1 0.1
I . 1 hora a T.A. (18-25°C) en agitacion constante en
ncubacion S

agitacion constante (700 rpm).
Separ?cién - aspirar (o decantar)
Solucion de Lavado - 2.0
Separacion - aspirar (o decantar)
Solucion de Lavado - 2,0
Separacion - aspirar (o decantar)
Contaje Contar los tubos durante 60 segundos

El servicio de instrumentacion de Diasource confirma que el kit es valido para
usar en la plataforma Stratec Riamat 300. Si necesita informacion adicional,

comuniquese con IVDInstrumentation@diasource.be
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Awpdaote 0AOKANPO TO TPOTOKOALO TPV ATO TN YP1 oM.

hPTH-120 min-IRMA

1.  XPHXHTIA THN OIIOIA IIPOOPIZETAI

Kt avocopadioperpicod mpocdloptopoD yio TV in Vitro TOGOTIKY HETPNON TG avOpdTivng Tapabopudvig
(PTH) otov 0p6 ka1 10 TAGGHA.

1. TENIKEX INHPO®OPIEX
A. Epmopw ovopaocia: Kt hPTH-120 min-IRMA tn¢ DIAsource
B. ApwOpog kararoyov: KIP1491: 96 Tpocdlopicpol

I Koaraokevaleror amo tqv:  DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

INa teyvikn Pondsia 1 TANpoPopicg GYETIKA IE TOPAYYEMES EMKOILVOVIIGTE OTA:
Tnh.: +32 (0)10 84.99.11 Dag: +32 (0)10 84.99.91

1II. KAINIKO YIIOBAOPO

A.  Bioloyikn dpdon

H avOpomvn mapabopudvn (hPTH) eivar évag onpovtikog @uotoAoyikds pubpiotng tov  peTofoAlcpon
owopopov-acPeotiov. H hPTH av&dvet T ouykevipdoelc Tov aoBectiov 6tov 0pd HEG® NG dPAGNG TG OTOVG
vEQPOLG (evioyvon trng enovaroppoenong tov Ca™ and to veppikd coAnvapio Kot TG EKKPLoTS POGPOPOL) KoL
070, 00TA (O1€yEPON TNG OCTEOKANCTIKNG dpAcTNPOTNTOG Kot TNG 0moppdenong twv ootav). Emnpedlet éupeca
mv eviepik] amoppognon tov Ca't deyeipovrag ) veppikn la-vdpoéurioon g 25 vdpo&uPrrapivng D. H
anelevbépmon g PTH ehéyyeton pe va Ppodyo apvntikig avatpo@odotnong ard ) cuykévipoon tov Ca*t otov
0po.

H PTH ocvvrtifetot oto kdpio kOTTOpa TV mopadupeoclddv adévav Kot anekkpivetal o¢ popto 84 apuvoléwmv to
omoio ovopdletar "axépoun PTH" wou givar to kdpro Prodpooctikd mpoidv. To popto ovtd amodopeitor pHESH
TPOTEOAVTIKNG dtbomaong petold tav apvobéov 33-37 oe mepupepikéc 0éoeic mpog oynuatiopd Proloyikd
SpOCTIKDY  OUIWVOTEMKOV KAaoUdTtov kot  Proloywkd adpovov — kapBoévioteMkdv  klacpdtov. Tao
kapPo&viotelikd Khdopata kabapilovrar poévo pe omepapatiky dmonon, eved n Prodpactikn axépon PTH kou
T OpIVOTEAMKE KAAGUOTA omodopovvTol emiong HEG® HeTABOAMGUOV 0o TO Hmap kot GAlovg totovg. H nulon
Tov KapPouAotelkdv KAaopdtov avEdvetar eEotpetikd oe acheveic e veppwkn avendpketa. ‘Etol, n pétpnon
g aképoms PTH cvoyetileton kaddtepa pe v mopaymyn kot m BoAoyikn dpdcn oppovmv.

B.  Klwikny epapuoyn

H pétpnon g axépamg hPTH pe to mapdv kit mpocdiopiopdv IRMA ypnoonoteitor yo ™ ddyveon
npotonafovg vrephupeoetdicod pécm tov evtomopod avénpévev emmédov Podpactikng PTH otov opd.
Enupéner v tekunpioon devtepomabovs vrepmapabupeosidiopod o acbeveic pe avemdpkew Prrapivng D,
EVTEPIKTN SVOATOPPOPNOT 1 VEQPIKT| QVETAPKELD. TNV TeEAEvTain TepinT®on, ivar Wwaitepa TOADTUN 1] amovGia
emidpaong amd ta adpavi kapPo&vitotedkd kKhdopato. H educdmra kot n vymin evaictnoio Tov Tpocdiopioon
EMUTPENEL EMIONG TNG SL0POPOTOINGT SaP®S YaUNAdV emmédwv TG PTH otov 0pd e vromapabupeocidicpo 1 o
vrepacPorotiopio exayopevn and 6YKovc.



1V.  BAXIKEX APXEY THX ME®OA0Y

H e&étoon hPTH-120 min-IRMA tng DIAsource givot évag 0voGopadtopteTptkos
Tpocdopopds dvo Pnudteov, mov Pociletor oe SYWPOHO EMGTPOUEVOV
coinvapiov. Emtpénet tov mpocdopiopd g aképamng avbponivng PTH (WPTH)
oTOV 0pd Kot T0 TAGoUN. AviicOpoato aiyog ewikd v to kAdopa h PTH 1-34
(kKhaopa dxpov N) TPOSKOAADVTOL GTNV KAT® KOl EGMTEPIKN EMPAVELD TMV
TAAOTIKOV GoAnvapiov. Xta coAnvapla tpoctifevtat Baduovountés 1 delypata.
Metd omd 1 dpa emdoong, agatpeitor pe TAvon Toxdv mepicoeln aviydvov,
KAGopaTa TG HEST|G TEPLOYNS Kot ToL dkpov C.

Tpootifevrar povokhmvikd avTicmuoto, onpocuévae pe 21 e1ducd yia 1o kKAdoua
hPTH 44-68. Metd and 1 dpa endaong kot v TAVOY, 1| LTOAEUTOUEV
POSIEVEPYELX, TTOV EIVOL BEGUEVUEVT] GTO COANVEAPLO, OVTAVOKAL T1 GUYKEVTIPOGN
g hPTH. Avtdg o mpocdiopiopdg IRMA 0o Pnudtmv givar e&onpeticd £101KOg
yo v aképoun, h-PTH ko dev mapovoidlel dootovpovpevn avtidpaon pe
dpooTikd Kot adpavi KAAoHOTO aKOUN Kol G VYNAOTEPES GUYKEVIPMGELS, OTWG
avapépovv ot HACKENG and al.

V. ITAPEXOMENA ANTIAPAXTHPIA

AvtidpooTipa Mocémta | Xpopoti- Avacvotoon
9% s
TPOGOL0PL- KOOUKoS
opoi
‘H‘ SoMvép 2x48 Aevkd "Etowpo o ypion
EMOTPOUEVOL IE
avti-PTH
(avticdpaTo
1 prokidio KOKKIVO "Etopo o xpion
680 kBq
Avti-PTH (povokhovikd
OVTICOUOTO) CHULOCHEVA LLE
1251 6¢ puOoTIKd Stédvpa
Bopkdv pe Bosta kaleivn,
EDTA, alidto Tov vatpiov
(<0,1%)
“ 1 proAidio Kkitpvo Mpocdiote 3 ml
CAL N i
Ao@IA. SADHATOG AVOGVGTAOTG
Mndevikog Babpovountig
o€ avOpOTIVO TAAGLLOL pie
Bopoin ko Beviopudivny
CAL 6 pradidia | xitpvo Mpocéote 2 ml
AoQIA. SLADHATOG AVOCVGTAONG
BaOpovountég 1-6 oe
avBpomvo TAAGHLA pe
Bopdin ko Beviopudivn
(dgite axpifeic Tipég mave
OTIG ETIKETEG TOV
Praidiov)
| REC | SOLN | 1 proAidio umhe "Etowpo y10. ypiion
26 ml
Adlopo ovacOeTooNg He
EDTA ko alidto tov
vatpiov (< 0,1%)
| INC | BUF | 1 proaAidio TPAGIVO "Etowo y1o. xprion
10,5 ml
PuBpiotikd dtdivpa
EMOUONG: pLOUCTIKO
Shopa Bopikdv pe opd
mpoPdrov, EDTA ko alidio
(<0,1%)
1 gurAidio Kopé Apurdoete 28x e
50 ml OMECTAYUEVO VEPO
(xpnopomoniote
Awihopa Toong (Tween HOyVNTIKO avadeLTHpaL).
20-NaCl)
2 ploAidio aonui Mpoodiote 2 ml
| CONTROL N | AVOPIA. SAVHLOTOS AVAGVGTOONG
Opoi eréyyov 1 kon 2 og
avBpdmivo TAAGHA pe
Bopoan

Inpeimon: 1. Xpnoonoteite To undevikd Pabuovounti yio opotdces opdv.
2. 1 pg tov mopackevacpatog fabpovounty eivat 1wodvvopo pe 1 pg
NIBSC 95/646

VL

ANAAQXIMA I10Y AEN IIAPEXONTAI

Ta akérovbo VAKA amoutovvTat oALE dev TapEYOVTOL GTO KLT:

1.
2.

PN AW

VIIL

VIIIL

—_

Ameotaypévo vepo

IMwéteg yo Swavopri: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml kot 3 ml. (cvvietdror 1
XPNON TIETOV aKPPEinG e AVIADGILO TAUGTIKE pOYYT).

Avopeikmg otpopiiiopon

Mayvntikdg avadevtnpog

Yvokeun avadevong cowinvapiov (700 rpm)

Avtopatn odpryya tov 5 ml (tonov Cornwall) yio mivon

ZHoTpa avoppoeNnong (TPOatpeTIKs).

Mmopei va ypnoyonombel omoloodnmote UeTpNTAG Y aKTvoPoriog e
duvatdmra pétpnong tg 1 (eddyom arddoon 70%).

HTAPAXKEYH ANTIAPAXTHPIOY

BoOpovountés: Avacvotiote 10 undevikd Pabpovounty pe 3 ml
SADUOTOG  ovaoLOTAONG Kot TOuG GAAovg Pobuovountés pe 2 ml
StoAdpaTog 0vacHoTAONG.

Opoi gréyyov: AvacvotnoTe TOVG 0povG eAEyyov pe 2 ml deAdpartog
avocHOTAONG.

Awddopo Tdong epyociog: Ilpostoydote emapkn OyKo SoAvpaTog
mAbong epyociag pe mpocdnkn 27 dykov anectaypévov vepol og 1 dyko
SroAdpatog TAvoS (28x). XpnoYOTOmoTE LOyVNTIKO 0vOSELTHPA Yo, TV
OpOYEVOTOINGT. ATOPPIYTE TO WU YPNOWOTOMUEVO StdAvpo TADGNG
£pyaciag 6To TEAOG ™G NUEPAC.

DPYAAZH KAl HMEPOMHNIA AHEHY TQN ANTIAPAXTHPIQN

Ilpwv amd t0 Gvorypa 1 TNV OvVAoVGTOCT, OAO TG GLOTOTIKG TOV KIT
mapapévouy otabepd £mg TV nuepopnvio AMENG, N omoio avorypaeeToL
otV gTikéta, epdcov dratnpodvtar oe Beppokpacio 2 £mg 8° C.

Ot Pabpovountég war or opoi ehéyyov eivor moAd aoctabeic.
Xpnoonoteite o ApESOG HETA TNV OVOGVGTOCT], KATOWUXETE AUECHS GE
KMaopata/docels pag ypriong kot dwatnpeite to otovg —20° C ent 3 prveg
0 péyloto. Amoeeldyete Tovg emokOAovbovg KOKAOVG  KoTdyvEne-
anoyvéng.

Dpéoko, mopackevOoUEVO StdAivpa TAVoNG epyaciog Oo mpémer va
APNOooToLEiTOL TV 810 UEPOL

Metd v TpdTN XPHoN TOv, 0 YvNnbETg mapapével otabepdc £mg v
nuepounvion ANéng, epocov dratnpeital 6To apyKd, ePUNTIKE KAEWGTO
@Lokidlo og Beppoxpaocio 2 £wg 8° C.

Toxov HETOPOAEG TG PUOIKNG EUPAVIONG TMV OVTIOPACTNPIOV TOV KIT
gvdéyeton va VodNA@VoLY acTddeia | aAloimon.

2YAAOI'H KAI IIPOETOIMAXIA AEITMATQN

O 0pdg kot T0 TAAGHA TPETEL Vo pVAGcGovTaL o€ Beppokpacio 2-8° C.

Eav n e&étoon dev mpaypatomombel evidg 8 mpmv, cuvietdtol 1 eOAaén
otoug -20° C.

Amo@elyete TOVG EToKOLOVOOVS KOKAOVG KATAYVLENC-OTOYVENG.

Agiypata mhdopotog (o nrapivy kot EDTA) gpoaviCovv vyniotepeg Tipég
GLYKPLVOUEVO [E detypata 0pov.

Y(opdg) = 1.01 x (EDTA mhdopa) —21.54 r=0.91 n=6
Y(opdg) = 0.99 x (mhaopa Tapovsio nrapivng) — 6.14 1=0.94 n=10

ATAAIKAXIA

ZNUELDGELS GYETIKA IE TO YEIPIGNO

Mn xpNoYLOTOLEITE TO KIT 1] TO CLOTATIKG HETA TNV Muepounvia AHEnc.
Mnv avoperyvoete DAKG and dtapopetikés maptideg kit. Oépete OAN Ta
avtdpaoctiplo og Oeppokpacio dopatiov (18-25°C) mpwv omd ) xprion.
Avopeiére kold OA0L To OvVTWOPAOCTHPO KOl TO Oelyloto ME OmOAN
avokiviion 1 avadevon. Xpnowomnoeite éva kabopd avordoHo poyYog
mMAETag ywo ™V TPooHiKn KABe SpopeTIKOV avTIOPACTNPIOVL Kot
SElyHOTOG TPOKEEVOD VO ATOPVYETE TNV ETYUOAVVGT).

H oxpifeia Pertuidveton pe ypion mmetdv vyning oxpifeag M
avtopotonompévoy  eEomiopod  davopng pe mmétec. Tmpeite Tovg
APOVOLG ETDUCTC.

[postoydote o KopumoAn Pabpovopnong ywr kabe ovailvon kot pn
xpnoponoteite dedopéva amd TponyodUEVES AVOAVGELS.

Awdikacio

INUAVETE EMOTPOUEVE. COANVAPLY €16 Smhovv Yo kGO Pabpovount,
opd eréyyov kon deiypo. o TOV TPOGIIOPICUO TMV HETPIGEDY TOV
yomobém I ("total"), onudvete 2 Kowd (un EMOTPOUEVE) COAMVEAPLAL.
Avopeiére ywoo Alyo (pe avapeiktn oTpoPiliopod  TOmMOL  vortex)
Babuovountés, deiypata kot opods eréyyxov kot dwveipere 300 pl and
£K0OGTO GTO AVTIGTOLY O COANVAPLOL.



XII.

Awwveipete 100 pl and 10 pubuoticd ddAvpe emdoong oe Kabe
GOMVEPI0, EKTOG 0l eKelva TOL apopodV TIG HETPAGELS ToV Yvndétn 121
("total").

Avoxwniote omahd pe to xépt ) Phon ompiEng TV coAnvapiov yio vo
AmEAEVOEPDOETE TVYOV TAYOEVUEVES PLUCAAIDEG QEPQL.

Enwdote eni 1 dpa oe Oeppokpacio dopatiov (18-25°C) oe avadevtipa
coinvapiov otig 700 rpm.

Avappopnote (1 petayyiote) to mepieyopevo kabe cwinvapiov (pe
gEaipeon eketva OV apopovv TIg peTprioslg Tov vndéty 'Z1 ["total"]).
Befarwbeite 61t 10 mhootikd pOyyog tov ovoppoenty @Bdver otov
TUOUEVE TOV EMOTPOUEVOL COANVOPIOV TPOKEEVOL VO apatpedel OAn M
TOGOTNTA TOL VYPOL.

II\bdvete o coAnvapla pe 2 ml Stokvporog Thvong epyaciog (pe eEaipeon
£KElVOL TOV apopoby TIC peTprioslg Tov tvndét 21 ["total"]). Amoguyets
TO GYNUATIOHO 0PPOV KOTE TN SLAPKELD TG TPOSONKNG TOV SLHAVHATOG
TAOoNg epyociag.

Avappopnote (1 petayyiote) to mepieyopevo kabe cwinvapiov (pe
gEaipeon ekeiva OV aPOPOVV TIC PETPHOELG TOV Yvndit 21 ["total"]).
II\bvete to coinvapla kot o pe 2 ml Swdvpartog mAvong (pe eéaipeon
exeiva. mov  aopodv TG peTpioelg Tov yvnBétm 'PI ["total']) Ko
avoppoPnote (1 HeToyyiote).

Metd v televtaio mAdon, apnote to coinvaplo vo otafodv oe Opbia
0¢om yo 5V0 AETTA KoL AVAPPOPNOTE T GTAYOVO, VYPOD TOV ATOUEVEL.
Awveipete 100 pl ywvn@ém  ovii-PTH-'1 o kéBe ocolnvépio,
oLUTEPILAUPAVOVTOG TO LN ETGTPOUEVO COATVAPLOL Y10l TIG LETPTGELS TOV
yvmoém ¥ ("total").

Avakivinote anald pe to x€pt ™ Phon oTpEng TV cANVopioV Yo vo
amelevdepDOETE TVYOV TAYIOEVUEVES PLGOAIDES OEPL.

Enwdote eni 1 dpa og Oeppokpacio dopatiov (18-25°C) ce avadevtipa
coinvopiov otig 700 rpm.

Avoppoonote (1 petoyyiote) 10 meplexdpevo kabe ocwinvopiov (ue
gEaipeon ekeiva OV apPopovV TIC peTpriosls Tov vndétn 'ZT ["total"]).
BeBoawwbeite 611 t0 mMAOooTIKO pOYYXOS TOL avappoenTth @BGvel cTOV
TLOUEVE TOV EMOTPOUEVOL GOANVAPIOL TpoKEEVOD va. apatpedel OAn 1
TOGOTNTA TOL VYPOL.

TTI\vete to coinvapio pe 2 ml Stodvpatog Thvong epyaciog (pe eaipeon
gkeivo Tov apopody Tig petprioelg Tov yvndém 21 ["total"]). Amogiyste
TO GYNUATIOUO 0PPOV KOTE TN SLGPKELD TG TPOGONKNG TOV SLHAVHATOG
TAVOG EPYUOTOG.

Avoppoonote (1 petoyyiote) 10 meplexdpevo kabe ocwinvopiov (ue
gEaipeon ekeiva OV aPOPOVV TIC PETPHOELS TOV Yvndstn 2 ["total"]).
TTI\vete ta coAnvapia kot Tak pe 2 ml Stodvpotog mAvong (pe eéaipeon
ekelvo, mOL  aEOPoOVV TG peTpRoel Tov yvnbém 1 ["total"]) Ko
avoppopnote (1 Letoyyiote).

Metd v tekevtaio TAVGN, 0PNOTE T COANVAPLY Vo 6Tabodv 6e OpOia
0¢om Yo 3V0 AEMTA KoL AVAPPOPNOTE TI GTOYOVO VYPOL TOV ATOHEVEL.
Metprote Ta coAnvaplo o€ petpn y aktivoBoliiog yua 60 devtepdrenta.

YIIOAOT'IEMOZX TN AIIOTEAEEMATN

Ymohoyiote T péon Tiun TV SITAGV TPOGIIOPICUOV.

Xe NUAoYupOLIKO 1 YPOLUIKO XOPTL YPAPNUAT®OV, TOPACTHOTE YPOUPUKE
TG ¢.p.m. (Kpovoelg avd Aemntd) (tetaypévn) yio kGO Pabpovounty Evovt
™G avrtictoyng cvykévipwong g PTH (tetunuévn) kot oxedidote o
KapmoAn fabpovopnong pécm tov onueiov tov fabupovounty, amoppiyte
TG EUPAVEIG [UT) ATOSEKTEG TIUES.

AwPdote ™ cvykEVIpoon Yo KaBe opd eAEyyov Kkat delypa pe ovoymyn
oV KoumdAn fabpovounong.

Avayoynq odedopévev pe T Ponbetr mAektpovikod vmoloywot Oa
OAOTIOU|GEL OVTOVG TOVG VIOAOYIGHOVG. Edv ypnoylomoteitol avtopatn
emefepyocio  omOTELECUAT®OV, OULVIOTATOL  TPOGOPUOYY]  KOUTOANG
AOYLOTIKNG GLVAPTNONG 4 TOPAUETPOV.

TYITIKA AEAOMENA

Ta axérovBo dedopévo mpoopiloviar LOVO MG TUPASEYLO KOl SEV TPETEL VO
YPNOUOTOLOVVTOL TOTE VT TG KAUTOANG Pafpovounong Tpaypatikod ypovov.

X111
A.

AIIOAOXH KAI IIEPIOPIZXMOI

‘Opuo aviyvevong

To Opwo Tverov (LoB), to Opwo Aviyvevong (LoD), koBopictnkav
cOppmva pe v odnyio EP17-A tov Ivetitovrov CLSIL

To LoB vroloyictnke pe ToAAOmAY LETPNOT| TOL TVPAOD delypoTog Kot
VTOAOYIGHOD TOV 950V EKOTOGTNUOPION TNG KOTOVOUNG TOV TIAV TNG
e&étaong. To LoB vroloyiotnke mog eivon 1,7pg/ml.

To LoD vmoloyictnke pe tov tpdmo mov mepryphpetor oty odnyio. To
LoD vmoloyiotnke mog eivar 3,8 pg/ml.

Ewwomrae
Ientidio mov mBavadg emdpovv TPOoTEBNKAY G £€va. 0pd He LVYNAO
eminedo PTH. Metprinke n powvopevikn amdkpion g PTH.

Mpootebeicn avaroopevn oveia oz 0pd Taparnpn0év Tpootebeicn avarvuopevn oveia ot 0pd Mapatnpno
pe yopnho eninedo PTH emingdo PTH pe vynié eminedo PTH £v eminedo
(pg/ml) PTH
(pg/ml)
Tinota 43 Tinota 444
Kidopo hPTH 1-34 2000 pg/ml 42 Kidopo hPTH 1-34 2000 pg/ml 443
-{-Kréopa hPTH 44-68 100000 pg/ml 44 Khdopa hPTH 44-68 100000 pg/ml 448
Khidopo hPTH 73-84 100000 pg/ml 45 Khidopo hPTH 73-84 100000 pg/ml 453
Tpoteivn oyetien pe hPTH Tpoteivn oyetuci pe hPTH
Khidopo 1-34 100000 pg/ml 42 Khidopa 1-34 100000 pg/ml 436
Tinota 11 Tinota 880
Kidopo hPTH 53-84 100000 pg/ml 18,4 Koo hPTH 53-84 100000 pg/ml 841

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Kpovoeig tov yvndém 1251 ("total") 303886 100
Bobpovoun 0 pg/ml 365 0.12
i 13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

Avto

amodewvoer 01t 1 e€étaon hPTH-120 min-IRMA dev  epgpavilel

Sdotavpovpevn avtidpaon pe kKhaopata hPTH kot tpoteivn oyetkr pe hPTH.

H omddoon g dokociog dev emnpedletor and v odrvon (Sokyaopévn
apooeatpivn 2,5 kot 5 g/L) ko omd v yohepubpvorpio (Soxipoopévn
yorepubpivn 0,5 wor 1 g/L). H ovlevyuévn yorepuOpivn (0,5 g/L) kou ta
tprylokepidwe (0,5; 1,0 won 2,5 g/L) dev mapepPdirovior og autév Tov

TPOGIIOPIOUO.
T. Axpifera
T'TA TON IAIO ITPOZAIOPIZEMO METAEY AIA®OPETIKQN
I[TPOZAIOPIZEMON
Opog | N <X> =+ T.A. Opog | N <X>* T.A. | LA
T.A. (%) (pg/ml) (%)
(pg/ml)
A 10 50,7 £ 2,1 42 C 20 95,9 = 6,3 6,6
B 10 2334+ 6,6 2,8 D 20 342,1 10,9 32

T.A.: Tomun amdrhion, Z.A.: ZvTedeoTiS SLOKOILOVOTG

A. OpOotnTa
AOKIMAZXIA ANAKTHEHX
Agiypa r!pocnsﬁ Metpn0zgices PTH ovykevrpdoseig Avéktnon
cica . . %
(pg/ml)

1 0 17,9 - -
31 47,3 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 217,9 97%

2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 2279 246,6 92%
200 317,8 346,6 92%




AOKIMAZXIA ANAKTHXZHX
Aciypa Apaioon | OsopnTiky Metpn0sica Avaxktnon
GVYKEVTPOON GVYKEVTPOON
(pg/mi) (pg/ml) (%)
1 11 - 711,9 -
12 356,0 363,5 102%
1/4 178,0 185,0 104%
1/8 89,0 86,7 97%
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
2 1/1 - 532,7 -
12 266,4 270,9 90%
1/4 133,2 137,4 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 33,3 32,6 98%
132 16,6 18,4 111%
1/64 83 9,4 113%

Ta detypoto apoiddnkoy pe undevikd fadupovopnt.

E. Mecoddotnpa
Onwg @aivetar ot GUVEYEW, TO OTOTEAECUOTO TOL TPOGOLOPIGHOD
Tapapévouy a&dOmoTo aKopo Kot otav dovépetar éva detypo 30 Aemtd
HeTd TV TPOoHNKN Tov Padpovountr 6To EMCTPOUEVO COANVAPLA.

MEXZOAIAXTHMA

0' 10' 15' 20 30
Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

F. Effect Hook
Aev mapatnpndnke enidpaon Hook pe vynin d6on pe ovykévipoon hPTH
£mg 10000 pg / ml. 'Eva detypa mov £yl mpootedei pe hPTH émg 10000 pg
/ ml diver vymAdtepa cpm amd To TEAELTAIO onpeio fabpovounong

XIv. IIEPIOPIZXMOI

- Agiypato.  omd  acbeveic mov  €yovv  AdPel  mOpACKELAGHATO
LOVOKAMVIK®V  OVTICOUATOV TOVIIKOD Yol OKOToVg didyveong M
Oepanciog, evdexopévmg va TEPEYOLV AVOPOTVO OVTICOHOTE OVTi-
noviikod (HAMA). Ze avtd ta deiypota pmopodv va mopatnpnbovv
YeLdDG AVENUEVEG I WELOMG UEIMUEVEG TIHES, OTAV EAEYYOVTOL HE KIT
TPOGIOPLGHOD TOV YPTGLOTOLOVY LOVOKAMVIKG OVTIGOUATO TOVTIKOD.

- To etepo@MKG  OVTIGOUOTO GTOV  OvOpOTIVO  0pd  UTOPOVV VO
avTWOPAcOVY LE OVOCOCPAPIVEG TV AVTOPUoTNPI®MV, TPOKOAMVTOG
TapeUPOAN G€ in Vitro avosoTPOGSOPLGHOVG.

Acbeveic mov extifevtor takTikd oe (ho M mpoidvta mikov opod
evdgyopévag va givan emppeneic oe autv TV mopepfoin. Tlaboroyucég
TWWEG  pmopodv  va  mopatnpnfodv  oe  mapovcio  ETEPOPIMKAOV
aviioopdtov. Agoloyeite pe mpocoyf To AmMOTEAECHOTO 0GHEVOV,
GTOVG OTOIOVG VIEPYEL VIOYIO AVTAV TV AVIICOUATOV.

Eav 1o amoteréopora dev  elvor ovpewvo  pe  GAAES  KAWVIKEG
TOPATNPNOELS, Ba YpelaoTel 1 AMYn TEPATEP®D TANPOPOPLOY TPV OTd
™ Béom ™¢ ddyveong.

XV. EXQTEPIKOX IIOIOTIKOX EAETX0X

- Edav ta amoteléopata mov Aapfdvovor yi tov opd gréyyov 1 f/kar tov
0pd réyyov 2 d¢ Ppiokovtar vidg Tov Tediov TiudY mov Kabopiletal otnv
€TIKETO. TOL  QloMdiov, To  omoteAéopato dev  givar  Suvatd  vo
xpnotpomomBovyv, ektog edv £xel dobel kavomomtiky e&nynon yo v
acvUPOVia.

- Edqv eivon embopuntod, kdbe epyoaoctiplo umopei vo dnuiovpynoet ta d1kd
Tov pefyporta detypdtov eréyyov (pools), Ta omoia mpémet va dtatnpovvTot
KOTEWYLYHEVO GE KAAGHLOTO/OOGELS Mg YPoNG.

- To kprpro. awodoyns Yo T dopopd LeTaé&d TV SMADV OmOTEAEGHATOV
tov dewypdtov Bo mpémer va Pacifovior oe opBéc epyacTnplokég
TPOUKTIKES.

XVI. TIMEX ANADPOPAX

Ot Tipég mapéyoviar mo kdtm poévov og odnyods. Kabe epyactipro Ho mpénet vo
KaOEpOGEL TO S1KO TOV TEG IO PUGIOAOYIKAV TILMDV.

To medio Tipdv tov emmédov g PTH oe 117 guooloyucoivg acbeveig (0po),
EKQPUCUEVO MG TOGOGTO £ML TOIG €KATO 2,5% €wg 97,5%, Ntawv 6,2 éwg 29 pg/ml.

normal values (n=117)

60 100%
>
g %0 - 80% 2
s [
40 2
§ - 60% 8
% 30 %
5 L 40% 2
£ g
3 - 20% E
€ 10 5
(3]

0 - 0%

O 9 R e P P D S ® P
class interval

XVII. [IPODPYAAEEIY KAI IIPOEIAOIIOIHXEIX

Aopaleiag

Movo yia StayveoTikh xpnon in vitro.

To Kt owtd mepiéxst to 2° T (Xpdvog nulong: 60 nuéPES), o padievepyn ovsia
1 omoia ekrnéunel wvilovoo axtvoPforio X (28 keV) kary (35.5 keV).

Avtd 10 podievepyd mpoiov givar duvord va petapephei kot va xpnotporom0el
povo amd efovolodotnuéve aropo. H ayopd, @OAaEn, yprion Kot ovtodioyn
padievepydv mPoiovimv vmokewtal ot vopobesio ™g xdpog Tov TEAKOD
xPNoTN. Le Kapio mepintmon dev TPEMEL Vo xopnyEiTtal To mpoidv o avlpdTovs 1
Coa.

Ohog o yepopds 0V padievepyod VAKOL Oo mpémel va  ekteleiton o€
KoBOPIGHEVO YDPO, HOKPLE OO YDPOVG TOKTIKNAG SEAEVONG. XTO €PYOOTNPLO
TPEMEL VO, SLOTNPELTAL UEPOAOYLO Yl TNV Tapodafr| kKot T GUANEN padievepymv
VAoV, E&omhopds kot yvdiwa okebn tov gpyactnpiov, ta omoia Ba propovoav
vo. poAvvBovv pe padievepyég ovoieg, Ba mpémel va pvAdccovtal ce EgyoPLoTod
ADPO Y10 TNV TPOANYT EMPOAVVGNG TOV SL0POPWV POSIOICOTOTOV.

Toyov dloppoig padievepymv vYpdV mpémet va kabapilovtal apécms GOUEOVa. e
115 dwdkaoieg aopdreag amd padievépyeta. Ta padievepyd amdPAnta mpénet va
AmOPPITTOVTOL GOUPMOVO. LE TOVG TOTIKOVG KOVOVIGHOUG Kot TIG KOTELOLVTHpLEG
odnyieg twv apydv mov éyovv dikarodocio oto gpyacthplo. H mpnon tov
BootkdV Kovovev ac@drelng omd padEVEPYELN TAPEYEL EXOPKT TPOCTAGIO.

Ta cvoTATIKG AVOPOTIVOL ipLOTOG TOV TEPIAAUBAVOVTOL GTO KIT 0VTO £X0VV
eleyyel pe pebodovg eykekpuéves oty Evpomn 1/ amd tov FDA won €xet
Swmotdel OtL eivar apvnTikd og mpog v mapovsio HBsAg, avti-HCV, avti-
HIV-1 xou 2. Kopio yvoot) pébodog dev eivor duvord vo moapéyel mAnpn
Stopdiion 0Tt Tapdywyo. Tov avhpdTvou aiptatog o Ha petaddoovy nratitida,
AIDS 7 dAreg howpmées. Emopévog, o yepopdg avtdpactnpiov, detypdtmv
0po¥ 1 TAAGHaTOG B0 TPETEL VoL YIVETOL COUPOVO. UE TIG TOTKEG dladikacieg mept
ACOAAELOG.

Oha 1o {okd mpoiovta kot mapdywyo Egovv cvAdexfel and vy Loa. Ta Poewa
GLOTOTIKG TPOEPYOVTAL 0Tl YDpeG Omov dgv €xetl avapepbet BSE. Tlap' OA' avtd,
GLOTOTIKA OV TePLEyovy (mkég ovoieg Ba mpémel va avtipetomilovior ®g
SVVNTIKOG LOAVGLLOTIKA.

Amo@elbyete  OTMOWONTOTE  €MOPTy  TOL  OEPUOTOS  HE  OVTIOPUCTIPLOL
(xypnopomoteiton alido tov vatpiov @g cvvtnpntucd). To alidwo oto KTt oWTO
EVOEYETAL VUL AVTIOPACEL e LOAVPOO KOl YOAKO TMV VIPAVAIKOY COANVOCEMY KoL
vo. oynpatiost pe tov Tpdmo autd Wiaitepa expnktikd alidwr petddiov. Katd m
Sbpketa Tov PIHOTOG TAVONG, EKTAVVETE TNV OTOYETEVCT LE HEYAAN TOGOTNTA
VEPOUL, Yo TNV TPOANYN TUYOV GuGCoOPELON G Aldiov.

Mnv kanvilete, unv mivete, unv TpAOTE KAl [N XPNCULOTOLEITE KOALVVTIKE GTO
XOpo epyaciog. Mnv Swavépete Ue TMETOL YPNCLUOTOLOVTOS TO OTOMO GOG.
XPNOYLOTOLEITE TPOCTATEVTIKO POVYIGHO KOL YAVTLOL [0S YPHONG.
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XIX. HEPIAHYH TOY IIPQTOKOAAO

KPOYZEIZ BAOGMONOMHTE | AEITMA(TA)
"TOTAL" x OPOI EAEI'X0Y
ml ml ml
Babpovountég (0- 0,3 -
6) - 0,3
Agtypata, opoi _ 0,1 0,1
eLEYYOL
Pubiotikd didivpa
EMOOONG
Endaon 1 dpa og Beppokpacio dopatiov (18-25°C) pe avédevon otig
700 rpm
Aoyopiopdg - Avappdgnen (1 netéryyion)
Adlopo Tvong - 2,0
Aoympiopdg - Avappognen (1 netéryyion)
Awdlopo Tvong - 2,0
Aroyopiopog - Avappognon (1} petdyyion)
IywOéng 0,1 0,1 0,1
Endaon 1 dpa og Oeppokpacio dopatiov (18-25°C) pe avadevon otig
700 rpm
Awyopiopog - Avoppoéenon (| petéyyion)
Adhopo Ao G - .
Awyopiops - Avappdpnon (1 petéyyion)
Addopa mAvonNg - 2,0
Awyopiopog - Avoppoéenon (| petéyyion)
Métpnon Métpnon colnvopiov eni 60 devtepdrenta

H vanpecio opydvmv g Diasource 1o emiPePardvet 1o kit givar £ykvpo
yio. xprion ov mhateoppa Stratec Riamat 300. Edv ypeidleote
EMTAEOV TANPOPOPIES, TAPAKAAOVE ETKOVOVIOTE LE TO

IVDInstrumentation@diasource.be
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Przed uzyciem zapoznaj si¢ z trescia instrukcji.

hPTH-120 min-IRMA

1.  PRZEZNACZENIE

Zestaw immunoradiometrycznego do ilo$ciowego oznaczania parathormonu ludzkiego (PTH)
w ludzkiej surowicy i osoczu.

II. INFORMACJE OGOLNE

A. Nazwa zestawu: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B.  Numer katalogowy: KIP1491: 96 oznaczen
C. Producent: DIAsource ImmunoAssays S.A.

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

W celu uzyskania pomocy technicznej lub informacji odno$nie zamowien prosimy o kontakt:
Tel: +32 (0)10 84.99.11 Fax: +32 (0)10 84.99.91

1. ZASTOSOWANIE KLINICZNE

A.  Aktywnosé biologiczna

Parathormon ludzki (hPTH) jest gtownym fizjologicznym regulatorem metabolizmu fosfowapniowego.
hPTH zwigksza zawarto$¢ wapnia w surowicy poprzez oddzialywanie na watrobe (poprawia reabsorbcj¢
tubularnego Ca++ i wydzielanie fosforanow) i ko$ci (stymulujac czynnosci osteoklastyczne i resorpcje
kostng). Posrednio wptywa na wchlanianie Cat++ przez jelita poprzez stymulacj¢ w nerkach reakcji
hydroksylacji w pozycji 1-o hydroksy-witaminy D. Wydzielanie PTH jest kontrolowane st¢zeniem Ca++
z surowicy krwi, na zasadzie ujemnego sprzezenia zwrotnego.

PTH jest produkowany gtéwnie w komorkach przytarczyc i wydzielany jako 84 aminokwasowa czgsteczka.
Parathormon w surowicy krwi wystepuje jako hormon niezmieniony tzw. ,intact (PTH 1-84)”. Jest to
gtowny produkt wykazujacy aktywno$¢ biologiczng. Czasteczka ta podlega degradacji (w pozycji migdzy
33-37 aminokwasem). Powstaja dwa fragmenty: fragment N-koncowy, aktywny biologicznie, fragment C-
koncowy, nieaktywny biologicznie. Fragmenty C-koncowe sg usuwane tylko w procesie filtracji
w kiebuszkowej, podczas gdy aktywne biologicznie formy: ,,intact-PTH” i fragment N-koncowy sg rowniez
metabolizowane w watrobie oraz w innych tkankach. Biologiczny czas potowicznego rozpadu fragmentéw
koncowych bardzo znacznie wzrasta u pacjentdow z niewydolnoscig nerek. Oznaczanie ,,intact-PTH”
pozwala oceni¢ zaré6wno jego wydzielanie jak i aktywno$¢ biologiczna.

B.  Zastosowanie kliniczne

Wyznaczanie intact hPTH przy uzyciu prezentowanego zestawu typu IRMA znajduje zastosowanie gtownie
przy diagnozie pierwotnej nadczynnosci przytarczyc, przez wykazanie podwyzszonego poziomu aktywnego
PTH w surowicy. Pozwala na udokumentowanie wystepowania wtornej nadczynnosci przytarczyc
u pacjentéw z niedoborem witaminy D, malabsorbcja jelit lub niewydolnoécia nerek. W ostatnim przypadku
istotny jest przede wszystkim brak interferencji z fragmentami N-koncowymi. Specyficzno$¢ oraz wysoka
czuto$¢ zestawu pozwalaja na rozréznienie niskiego poziomu PTH w surowicy w hipoparatyroidyzmie lub
w hiperkalcemii pochodzenia nowotworowego.



1v. ZASADA DZIALANIA TESTU

Zestaw DIAsource hPTH-120 min-IRMA jest dwustopniowym testem
immunoradiometrycznym opartym na separacji probowek oplaszczonych
przeciwciatami. Pozwala okresli¢ poziom ludzkiego intact PTH (hPTH)
w surowicy i osoczu. Kozie przeciwciala swoiste wobec fragmentu 1-34 hPTH
(fragment N-koncowy) przytwierdzone sa do dolnej wewngtrznej powierzchni
plastikowych probéwek. Do probowek dodane zostaja kalibratory lub probki. Po
1 godzinie inkubacji, przeptukanie usuwa sporadyczny nadmiar antygenu,
fragmentéw $rodkowych oraz C-koncowych.

Dodane zostaja przeciwciata monoklonalne znakowane '*1 swoiste wobec
fragmentu 44-68 hPTH. Po 1 godzinie inkubacji 1 przeptukaniu
promieniotwdrczosé, ktora pozostata w probowce odzwierciedla stgzenie intact h-
PTH. Ten dwustopniowy test IRMA jest wysoce swoisty na intact h-PTH i nie
wchodzi w reakcje krzyzowa z aktywnymi i nieaktywnymi fragmentami nawet
przy duzych stezeniach, tak jak sugeruje HACKENG i in.

V. SKEAD ZESTAWU

Odczynniki ilos¢é 96, kolor' Rozcienczanie
oznaczen odczynnika
L. 2x48 biaty gotowe do
H Probéwki optaszczone wivei
A . . ycia
p]"ZCClWClalaml przeciw
PTH (kozie przeciwciata)
1 fiolka czerwony gotowe do
10,5 ml uzycia
Przeciwciala Anti-PTH-'%1 630 kBq
(przeciwciata monoklonalne) w
buforze boranowym z kaseina
EDTA, azydkiem sodu (< 0,1 %)
can | o | I fiolka sty Dodac 3,0 ml
liofilizat roztworu do
Kalibrator zerowy w osoczu rozcienczania
ludzkiej z tymolem i
benzamidyna
CAL 5 ﬁo_lki 01ty Dodaé 2 ml
liofilizat roztworu do
rozciefnczania
Kalibratory 1-6 w osoczu ludzkiej
z tymolem i benzamidyna (patrz:
dokladne warto$ci na
etykietach fiolek)
REC 1 fiolka ‘ gotowe do
26 ml zielony uzycia
Roztwor do rozcienczania za
pomoca EDTA i azydku sodu (<
0,1%)
INC BUF 1 fiolka niebieski g(-)toyve do
10.5 ml uzycia
Bufor do inkubacji: bufor
boranowy z surowica owcza,
EDTA i azydkiem (<0,1%)
1 fiolka Brazowy Rozcienczy¢ 28
| WASH | SOLN I CONC | 50 ml x w wodzie
destylowanej
Roztwor ptuczacy (Tween 20 - (uzy¢ mieszadta
NaCl) magnetycznego
| CONTROL | N 2 fiolki srebrny Dodaé 2 ml
liofilizat roztworu do
Kontrole 1 i2 w osoczu ludzkiej rozeienczama
z tymolem
Uwaga: Do rozcieficzania surowic uzywac kalibratora 0.

1 pg kalibratora odpowiada 1 pg NIBSC 95/646..

VI. DODATKOWE MATERIALY I WYPOSAZENIE

Do wykonania testu sg konieczne, a nie dostarczone wraz z zestawem:

1. woda destylowana

mikropipety z koncowkami do dozowania 100 pl , 300 pl, 1 ml, 2 ml
i 3ml (zaleca si¢ uzywanie wykalibrowanych pipet z koncowkami
wymiennymi)

wytrzasarka

mieszadto magnetyczne

wytrzasarka do probowek (700 rpm)

automatyczna strzykawka Sml (typ Cornwall) do ptukania

system do odciggania ptynu (opcjonalny),

licznik promieniowania gamma (minimalna czutos¢ 70%)

N4

RN W

VIL

VIIL

IX.

>

—_

PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKOW

Kalibratory: Do kalibratora zero doda¢ 3 ml roztworu do rozcienczania,
do pozostatych doda¢ po 2 ml roztworu do rozcienczania.

Kontrole: Doda¢ do kazdej po 2 ml roztworu do rozcieficzania.

Roztwor pluczacy: Rozcienczy¢ roztwor pluczacy: zmieszaé 1 czgs$é
roztworu pluczacego z 27 czgéciami wody destylowanej (rozcienczenie
28-krotne). W celu wymieszania uzy¢ mieszadla magnetycznego lub
homogenizatora. Pod koniec dnia roboczego niezuzyty ptyn wylac.

PRZECHOWYWANIE ORAZ OKRES WAZNOSCI ODCZYNNIKOW
1PROBEK

Wszystkie odczynniki zestawu przed ich otwarciem i rekonstytuowaniem
sa wazne do konca daty waznosci podanej na etykietach. Przechowywaé
w temperaturze 2-8°C.

Kalibratory oraz kontrole sa bardzo niestabilne, uzywac natychmiast po
ich odtworzeniu, podwielokrotnosci probek zamraza¢ natychmiast, po
czym przechowywaé¢ w temp. —20°C przez maksymalnie 3 miesigce.
Unika¢ wielokrotnego rozmrazania i zamrazania probek.

Swiezo przygotowany roztwor phuczacy nalezy zuzy¢ tego samego dnia.
Znacznik przechowywany w oryginalnym opakowaniu w temperaturze
2 do 8°C, szczelnie zamknigty zachowuje swoje wiasciwosci do konca
terminu waznosci.

Zmiany wygladu odczynnikow zestawu moga wskazywac na ich rozktad
lub niestabilno$¢.

PRZYGOTOWANIE I PRZECHOWYWANIE PROBEK

Surowica i osocze powinny by¢ przechowywane w temp. 2-8°C.
Jezeli test nie bedzie wykonywany w ciagu 8 godzin, zaleca si¢ zamrozenie
probek w temp. -20°C.
Unika¢ wielokrotnego rozmrazania i zamrazania probek.
Uzycie osocza (heparyna lub EDTA) zapewnia uzyskanie wyzszych
wynikow niz w przypadku surowicy.

Y (surowica) = 1,01x (osocze EDTA ) —-21,54 r=091n=6

Y (surowica) = 0,99x (osocze heparynizowane) — 6,14 r=0,94 n=10

PROCEDURA

Przestrzeganie nastepujacych zasad zagwarantuje powtarzalno$¢ oznaczen
Nie nalezy wykonywac testu po uplywie daty waznosci odczynnikow.

Nie nalezy taczy¢ odczynnikéw z réznych zestawow, posiadajacych inny
numer serii.

Przed wykonaniem testu skladniki zestawu nalezy doprowadzi¢ do
temperatury pokojowe;j.

Doktadnie wymiesza¢ wszystkie odczynniki oraz probki poprzez delikatne
wytrzasanie.

Zapobiega¢ zanieczyszczeniom odczynnikéw i wody przez drobnoustroje.
Stosowa¢ wymienialne, jednorazowe koncowki do pipet osobne dla
kazdego odczynnika i dla kazdej probki. Uzywaé wody destylowanej
i czystych pojemnikow. Uzywaé wykalibrowanych pipet w celu
zapewnienia precyzji oznaczen.

Do kazdego cyklu oznaczen nalezy wykona¢ nowa krzywa standardowa.

Procedura

Oznaczy¢ w dubletach probowki oplaszczone dla kazdego kalibratora,
proby badanej i kontroli. Do oznaczania zliczen catkowitych oznaczy¢
dwie zwykte probowki.

Wymiesza¢ kalibratory, kontrole i probki badane na wytrzasarce typu
vortex, po czym dodawaé¢ po 300 pl kazdego z nich do odpowiednich
probowek.

Dodawa¢ po 100 pul buforu do inkubacji do kazdej probowki, tacznie
z probowkami dla zliczen catkowitych.

Wstrzasna¢ delikatnie statywem, aby uwolni¢ babelki powietrza.
Inkubowaé przez 1 godzing w temperaturze pokojowej (18-25°C) na
wytrzasarce do probowek (700 rpm).

Odciagnac plyn z kazdej proboéwki (lub zdekantowad) z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych. Nalezy upewni¢ si¢, ze plastikowa
koncowka odciagacza znajduje si¢ na dnie probowki, w celu odciagnigcia
catego ptynu.

Przeptukaé proboéwki za pomoca 2 ml roztworu pluczacego (z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych). Unikac¢ spieniania przy pipetowaniu.
Odciagna¢ (lub zdekantowac) zawarto$¢ kazdej probowki (z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych).

Ponownie przemy¢ probowki za pomoca 2 ml roztworu phluczacego
(z wyjatkiem proboéwek do zliczen catkowitych), po czym odciagna¢ (lub
zdekantowac).

Po ostatnim przeplukaniu pozostawi¢ proboéwki w pozycji pionowej na
dwie minuty, po czym zassa¢ pozostate krople ptynu



11. Do kazdej probowki, w tym do probowek nieoptaszczonych do
catkowitego zliczania, doda¢ po 100 ul PTH oznakowanego jodem!'?.

12. Wstrzasna¢ delikatnie statywem, aby uwolni¢ babelki powietrza.

13.  Inkubowa¢ przez 1 godzing w temperaturze pokojowej (18-25°C) na
wytrzasarce do probowek (700 rpm).

14.  Odciagnac ptyn z kazdej probowki (lub zdekantowad) z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych. Nalezy upewni¢ si¢, ze plastikowa
koncoéwka odciggacza znajduje si¢ na dnie probowki, w celu odciagnigcia
catego plynu.

15.  Przeptuka¢ probowki za pomoca 2 ml roztworu pluczacego (z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych). Unika¢ spieniania przy pipetowaniu.

16.  Odciagna¢ (lub zdekantowal) zawarto$¢ kazdej proboéwki (z wyjatkiem
probowek do zliczen catkowitych).

17.  Ponownie przemy¢ proboéwki za pomoca 2 ml roztworu phluczacego
(z wyjatkiem probowek do zliczen catkowitych), po czym odciagnaé (lub
zdekantowac).

18.  Po ostatnim przeptukaniu pozostawi¢ probowki w pozycji pionowej na
dwie minuty, po czym zassa¢ pozostate krople ptynu.

19.  Zliczy¢ aktywnos$¢ zwiazana z probéwkami na liczniku promieniowania
gamma przez 60 sekund.

XI.  OBLICZANIE WYNIKOW

—

Policzy¢ wartosci $rednie z dubletow.

2. Na papierze o skali potalogarytmicznej lub liniowej wykresli¢ krzywa dla
kazdego kalibratora: aktywno$¢ c.p.m. (0§ rzednych) wzgledem
odpowiednich st¢zen PTH (0$ odcietych), po czym poprowadzi¢ krzywa
wzorcowa przez punkty kalibracji, odrzuci¢ wyniki krancowe.

3. Odczyta¢ stezenie kazdej kontroli i probki poprzez interpolacj¢ na krzywej
WZOTCOWe;j.
4. Powyzsze obliczenia mozna uprosci¢, stosujac komputerowa redukcje

danych. W przypadku uzycia automatycznego obliczania wynikow, zaleca
si¢ wykorzystanie 4-parameterowej funkcji krzywej logistyczne;j.

XIl. PRZYKEAD TYPOWEJ KRZYWEJ WZORCOWEJ

Ponizsze dane sa jedynie przykladem i nie powinny by¢ uzywane w miejsce
rzeczywistej krzywej wzorcowe;j.

Na wyniki oznaczenia nie wplywa hemoliza (testowane stgzenia hemoglobiny:
2,515 g/L) ani bilirubinemia (testowane st¢zenia bilirubiny: 0,5 i 1 g/L).
Bilirubina sprz¢zona (0,5 g/L) ani trdjglicerydy (0,5; 1,0 oraz 2,5 g/L) nie
wplywaja na to oznaczenie.

C. Precyzja

zmienno$¢ miedzyseryjna zmienno$¢ miedzyseryjna

Surow | Replik | <X>+S.D. Ccv Surow | Replik | <X>=+S.D. Ccv

ica at (pg/ml) (%) ica at (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 42 C 20 95,9+ 6,3 6,6
B 10 | 2334466 | 28 D 20 | 3421109 | 32

SD: odchylenie standardowe; CV: wspélczynnik zmiennosci

D. Dokladno$¢

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)
Ilos¢ zliczen TOTAL 303886 100
Kalibratory 0 pg/ml 365 0.12
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41

XIIl. CHARAKTERYSTYKA OZNACZENIA I OGRANICZENIA

A. Granice detekcji
Limit Blank (LoB), limit detekcji (LoD) zostaly okres$lone zgodnie z
wytycznymi CLSI EP17-A.
LoB obliczono mierzac potfabrykat kilka razy i obliczajac 95. percentyl
rozktadu wartosci testowych. Obliczono, ze LoB wynosi 1,7 pg / ml.
LoD obliczono zgodnie z opisem w wytycznej. LoD obliczono na 3,8 pg /
ml

B. Specyficznosé
Do surowicy o niskim i wysokim poziomie PTH dodano peptydy dajace mozliwa
interferencje. Zmierzono widoczna reakcj¢ PTH.

Analit dodany do surowicy o Obserwo Analit dodany do surowicy o Obserwo
niskim poziomie wany wysokim poziomie wany
PTH poziom PTH poziom
PTH PTH
(pg/ml) (pg/ml)

Brak 43 Brak 444
Fragment 1-34 hPTH 2000 pg/ml 42 Fragment 1-34 hPTH 2000 pg/ml 443
Fragment 44-68 hPTH 100000 pg/ml 44 Fragment 44-68 hPTH 100000 pg/ml 448
Fragment 73-84hPTH 100000 pg/ml 45 Fragment 73-84 hPTH 100000 pg/ml 453

Biatko powiazane z hPTH
Fragment 1-34 100000 pg/ml 42

Biatko powiazane z hPTH
Fragment 1-34 100000 pg/ml 436

Brak 11 Brak 880
Fragment 53-84 hPTH 100000 pg/ml 18.4 Fragment 53-84 hPTH 100000 pg/ml 841

Powyzsze dane ukazujg, ze test hPTH-120 min-IRMA nie wchodzi w reakcje
krzyzowa z fragmentami hPTH oraz biatkiem powigzanym z hPTH.

ODZYSK
Prébka | Dodane Zmierzone stezenia PTH Odzysk
0/
( Pl/“:l) Total Teoretyczne (%)
Pg (pg/ml) (pg/ml)
1 0 17,9 - -

31 473 48,9 97%

100 110,5 117,9 94%

200 212,0 217,9 97%

2 0 146,6 - B}

31 162,8 177,6 92%

100 227,9 246,6 92%

200 317.8 346,6 92%

TEST ROZCIENCZANIA
Probka Proporcja Stezenie St'gienie Odzysk
teoretyczne zmierzone (%)
(pg/ml) (pg/ml) ’
1 11 - 711,9 .
12 356,0 363,5 102 OA’
1/4 178,0 185,0 1040/0
1/8 89,0 86,7 97 0/
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
2 /1 - 532,7 -

12 266,4 270,9 90%
1/4 1332 137,4 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 333 32,6 98%
1/32 16,6 18,4 111%
1/64 8,3 9,4 113%

Probki rozeienczono za pomoca kalibratora zerowego.

E. Przesunig¢cie czasowe w trakcie dozowania
Uplyw czasu migedzy dodaniem ostatnego kalibratora a dozowaniem probki nie
przekraczajacy 30 minut nie ma wpltywu na warto§¢ wyniku.

CZAS PRZESUNIECIA
0 10' 15' 20 30
Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 2587

F. Efekt haka

Nie zaobserwowano wysokiego efektu haczykowego przy stezeniu hPTH do
10000 pg / ml. Probka wzbogacona w hPTH do 10000 pg / ml daje wyzsze cpm
niz ostatni punkt kalibratora.

X1V. OGRANICZENIA

- Probki od pacjentow, ktorzy w celach diagnostycznych lub
terapeutycznych otrzymywali preparaty z mysich przeciwciat
monoklonalnych, moga zawiera¢ ludzkie przeciwciala anty-mysie
(HAMA). Probki takie, oznaczane z uzyciem zestawdw testowych




wykorzystujacych mysie przeciwciata monoklonalne, moga wykazywac
wartosci falszywie zawyzone lub zanizone.

- Przeciwciala heterofilne w ludzkiej surowicy moga reagowal
z immunoglobulinami odczynnika, interferujac z oznaczeniami
immunologicznymi przeprowadzanymi in vitro.

Pacjenci rutynowo eksponowani na zwierzeta lub produkty z surowic
zwierzgcych moga wykazywa¢ sklonno$¢ do takich interferencji
i w razie obecnosci przeciwcial heterofilnych wystgpowa¢ moga u nich
nieprawidlowe wyniki testow. Wyniki oznaczen probek od pacjentow
z takimi przeciwciatami nalezy interpretowac z ostroznoscia.

Jezeli wyniki nie s3 zgodne z obserwacjami klinicznymi, przed
postawieniem rozpoznania powinny by¢ uzyskane dodatkowe
informacje.

XV. WEWNETRZNA KONTROLA JAKOSCI

- Jezeli wyniki otrzymane dla Kontroli 1 i Kontroli 2 nie mieszcza si¢
w przedziale wartoéci przedstawionym na fiolce, nie wolno ich
wykorzystywa¢ do momentu wyjasnienia zaistniatej sytuacji.

- Jezeli zajdzie potrzeba, laboratorium moze przygotowa¢ wilasne kontrole
powstate po potaczeniu wielu surowic. Surowice kontrolne powinny by¢
przechowywane zamrozone w porcjach do jednorazowego uzycia.

- Akceptowalna wielko$¢ rozrzutéw przy oznaczaniu probek w dubletach
odnosi si¢ do kryteriow Dobrej Praktyki Laboratoryjnej

XVI. ZAKRES NORMY

Kazde laboratorium powinno ustali¢c wlasne zakresy normy. Normy podane
ponizej nalezy traktowac jako wskazowke

Zakres pozioméw PTH u 117 zdrowych pacjentow (surowicy) wyrazony jako
2,5% do 97,5% percyntyli wynosit 6.2 do 29 pg/ml.

Wartosci normalne (n=117)
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XVII. OSTRZEZENIA I SRODKI OSTROZNOSCI

Bezpieczenstwo

Zestaw jest przeznaczony jedynie do diagnostyki in vitro.

Zestaw zawiera 'I (Okres polowicznego rozpadu: 60 dni), emitujgcy
promieniowanie jonizujace X (28 keV) iy (35.5 keV).

Przestrzeganie podstawowych zasad ochrony radiologicznej gwarantuje
bezpieczenstwo.

Produkty radioaktywne moga by¢ nabywane, otrzymywane, przechowywane
i uzywane jedynie przez osoby do tego upowaznione oraz w laboratoriach
posiadajacych odpowiednia autoryzacj¢. Roztwory w zadnym przypadku nie
moga by¢ podawane ludziom ani zwierzgtom.

Zasady stosowania produktow radioaktywnych reguluja przepisy danego kraju.
Materialy promieniotwoércze mozna wykorzystywa¢ w obszarach specjalnie do
tego  przeznaczonych.  Laboratorium  powinno  prowadzi¢  dziennik
przechowywanych materialdw promieniotworczych. Aparatura laboratoryjna
oraz wyroby szklane, ktore moga ulec skazeniu przez materialy
promieniotworcze, powinny zosta¢ oddzielone, w celu uniknigcia ich skazenia.
Kazdy wyciek radioaktywny nalezy natychmiast zmy¢ zgodnie z lokalng
procedurg bezpieczefnstwa promieniotworczego. Odpady radioaktywne nalezy
usuwaé zgodnie z przepisami prawnymi obowiazujacymi w danym panstwie.
Postgpowanie wg podstawowych zasad bezpieczenstwa radioaktywnego
zapewnia wystarczajacg ochrong.

Odczynniki zestawu zawierajace sktadniki pochodzenia ludzkiego zostaly
przetestowane  licencjonowanymi  zestawami  (sprawdzone  metodami
Europejskimi zatwierdzone przez FDA) i wykluczono obecnos¢ przeciwciat anty-
HIV 1, anty-HIV 2, anty- HCV i antygenu HBs. Mimo to nie ma jednak peinej
gwarancji, ze takie sktadniki nie moga przenosi¢ zottaczki, wirusow HIV czy
innych infekcji wirusowych — dlatego tez zaré6wno te odczynniki, jak i probki
pacjentéw nalezy traktowac jako potencjalne zrodto zakazenia.

Sktadniki pochodzenia zwierzgcego w odczynnikach zestawu, zostaly pobrane od
zwierzat zdrowych. Sktadniki pochodzenia wotowego pochodza z panstw, gdzie
nie stwierdzono przypadkow zarazenia BSE. Mimo to, wszystkie probki
pochodzenia zwierzgcego nalezy traktowac jako potencjalnie zakazne.

Unika¢ kontaktu ze skora jakiegokolwiek z odczynnikow (azydek sodu jako
konserwant). Azydek sodu moze reagowal z otowianymi lub miedzianymi
rurami, w wyniku czego moga odktada¢ si¢ na nich wybuchowe azydki metali.
Aby temu zapobiec nalezy po wylaniu odpadéw dobrze przeplukaé rury
kanalizacyjne.

Nie pali¢, nie jes¢, nie pi¢ ani nie uzywac¢ kosmetykow w obszarze pracy. Nie
pipetowa¢ ustami. Zaktada¢ odziez ochronna i gumowe rekawiczki.
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XIX. SCHEMAT PROCEDURY

LICZBA KALIBRATORY PROBKA(I)
ZLICZEN ml KONTROLE
CALKOWITYCH ml
ml
Kalibratory (0-6) - 0.3 -
Probki, Kontrole - - 0.3
Bufor do inkubacji 0.1 0.1 0.1

inkubacja 1 godzina w temperaturze pokojowej (18-25°C) z wytrzasaniem
przy 700 rpm

Separacja - zassac (lub zdekantowac)

Roztwor pluczacy - 2.0

Separacja - zassac (lub zdekantowac)

Roztwor pluczacy - 2.0

Separacja - zassac (lub zdekantowac)

Znacznik 0.1 0.1 0.1

inkubacja 1 godzina w temperaturze pokojowej (18-25°C) z wytrzasaniem
przy 700 rpm

Separacja - zassaé (lub zdekantowac)

Roztwor ptuczacy - 2.0

Separacja - zassac (lub zdekantowac)

Roztwor ptuczacy - 2.0

Separacja - zassaé (lub zdekantowac)

liczenie aktywnosci

pomiar probowek przez 60 sekund

Ustuga Instrumentacji Diasource potwierdza to zestaw jest wazny do

uzycia na platformie Stratec Riamat 300. Jesli potrzebujesz

dodatkowych informacji, skontaktuj si¢ z
IVDInstrumentation@diasource.be



mailto:IVDInstrumentation@diasource.be

HpoqueTe neJusi MpoTOKOJI Npeaun yHOTpeﬁa

hPTH-120 min-IRMA

A YIIOTPEBA

HmyHOpaanoMeTpuieH Habop 3a KOJIMUECTBEHO U3MEPBAHE i7 Vifro Ha YOBEUIKH NapaTupeonicH
xopmoH (PTH) B cepym u mia3ma.

1L OBIIIA HHDOPMAI[HA
A. IlaTeHTOBaHO MMe€: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B. KaraJsoxken Homep: KIP1491: 96 Tecra

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

33 TEXHUYECKA IMIOMOII UJIN l'lOp'b‘-lKa:
Teun.: +32 (0)10 84.99.11 Maxe: +32 (0)10 84.99.91

111 K/IMHUYEH IIPETJIE]]

A. buonozuuna akmuenocm

Yoeemkuar naparupeonzieH xopMoH (hPTH) e ocHoBeH ¢(usnonormdeH perynarop Ha KamuueBus U ¢GochopeH
MetabommzpM. hPTH yBenmuaBa cepyMHUTE KOHICHTPAllMH Ha KAl 4pe3 BB3JCHcTBHE BBpPXY OBOperure
(yBenunuaBaiiku TyGynapHara peabcopOims Ha Ca’™ u exckperusata Ha (ocdatn) u KocTuTe (CTUMYIHPARKA
OCTEOKJIACTHYHATA aKTUBHOCT U KOCTHaTa pe3opOuust). Toil BiMse HEMOCPEACTBEHO BHPXY UpeBHaTa abcopOuus
Ha Ca'" upe3 crumysnupanne Ha ObOpedHara lo-xuapokcunanus Ha 25-xuapokcusuraMud D. OcBOOOKIaBAHETO
Ha PTH ce koHTposHpa B OTpuIlaTesiHa oOpaTHa Bpb3Ka upe3 cepyMHUTE KOHIeHTpayu Ha Ca*™.

PTH ce cunTe3upa B INIaBHHTE KJICTKH Ha MapaTUPEOMIHUTE XKJIE3H U Ce CeKpeThpa Kato 84 aMHHOKHCEIMHHA
MoJieKy1a, HapedeHa "He3acerHaT PTH", KOWTO € OCHOBHHAT OMOJOTHYHO aKTHBEH MPOXYKT. Tazu Moiekyna ce
pasmara 4Ype3 NPOTEOIMTHYHOTO pas3leNBaHE Ha aMHHO KucennHuTe 33-37 B mepudepHUTEe THKaHH [0
o0OpazyBaHeTO Ha OHOJOTMYHO AKTHBHH (parMEeHTH ¢ KpaiiHa aMHHOBAa Tpyna ¥ OWOJOTWYHO HEaKTHBHHU
¢parmeHTH ¢ KpaifHa kapOokcuiaoBa rpyna. @parMenTuTe ¢ KpaifHa KapOOKCHIIOBa IpyTa ceé OTCTPaHSBAT CaMo
4pe3 riaoMepyiaHa QuiTpanus, 1okato onoakTuBHUAT He3acerHaT PTH u ¢parmenture ¢ kpaliHa aMHHOBa rpymna
ce paszmaraT MerabONIMYHO B 4YepHUs Ipo0 M JpyrH ThKaHH. [lomyXHMBOTBT Ha (parMeHTHTE C KpaiiHa
KapOOKCHJIOBa Tpyma ce yBeludyaBa 3HAYMTEIHO NPH IANMEHTH ¢ ObOpeyHa HemoctaThyHOCT. M Taka,
n3MepBaHeto Ha He3acerHatus PTH otpassBa Hali-TOYHO XOPMOHAJIHOTO IIPOM3BOJCTBO M OMOJOTMYHATA
AKTHBHOCT.

B.  Kaunuuno npunoscenue

W3mepBanero Ha HezacerHatuss hPTH mocpenctBom omucanust B HactosimoTo Habop Ha IRMA ce m3mon3sa 3a
JUaTHOCTUIMpaHe Ha ITbPBHYEH XHUIEPIapaTHPEOHIU3bM dUpe3 OTKpHBAaHE Ha IIOBHIICHM CEpyMHH HUBAa Ha
6nonorunuHo aktuBHUSI PTH. To mo3BossiBa JOKyMEeHTHpaHe Bh3HUKBAHETO HA BTOPHUYEH XUIIEPIapaTHPEONTH3bEM
IpH NalUeHTH ¢ AehuuuT Ha BUT.D, upeBHa MasabcopOims uin Ob0pedHa HeaocTaThuHOCT. B mocnequust ciryyai
JMIICaTa Ha B3aMMOJCHCTBHE C HEaKTHBHHTE ()parMeHTH C KpaiiHa KapOOKCHJIOBa rpyma € ocoOeHO IIeHHa.
CrneuuduyHOCTTa ¥ BUCOKATa CeH3UTHBHOCT Ha M3CJIEABAHETO ChHIIO TaKa JAaBaT Bh3MOXKHOCT 3a JudepeHIpane
Ha OYEBHUIHO HHCKUTEe cepyMHM HMBa Ha PTH mpu xumomapaTupeonan3bM HIM IPH HHIYLUpPaHa OT TYMOpP
XUIIEPKATLEMHUS.

u



1v. IPHHIIHIIH HA METO/IA

DIAsource hPTH-120 min-IRMA mpexncraBmsiBa aBY(ha3HO HMyHOpaIHoO-
METPUYHO H3CiIe/[BaHe, 0a3MpaHO HAa CEMapalus Ha TMOKPUTH CHPYBETKH. To
TI03BOJISIBA OIpeJesIHe ChAbpKaHHeTo Ha He3acerHaT yosemku PTH (hPTH) B
cepyma u mmasma. Ko3u anrturena cmemuduunn 3a ¢parmenta 1-34 hPTH
(pparment ¢ kpaeH N) ce HMOOHIM3UPAT KbM JOJHATA M BbTPELIHATA
NOBBPXHOCT Ha IUIACTMACOBHTE €NpyBeTKH. KbM empyBeTkuTe ce A00aBsT
xanubparopu win npodu. Cien eqHOYacoBa MHKYOAIMs CIyYalHHST H3JIHIIBK
Ha AHTUICHH, CPEIHO PErMOHANHM (parMeHTH U (parmeHTn ¢ kpacH C ce
OTCTpaHsABa Upe3 U3MUBAHE.

Jo6aBaT ce HaroBapeHu ¢ '] MOHOKIOHAIHM aHTHTENa, cremudUUHU 32
¢parmenta 44-68 hPTH. Crieny eaHouacoBa MHKyOALHs M H3MUBAaHE OCTAThYHATA
PagMOaKTUBHOCT, CBBbP3aHAa KBbM eNpyBETKaTa, OTpa3sBa KOHIEHTpalusATa Ha
HesacerHatuss h-PTH. Toa nBydasnHo wmscnensane Ha IRMA e cuiHO
criermduuHo 3a HesacerHatus h-PTH u He nposiBsiBa KPCTOCaHA PEAKTUBHOCT C
AKTUBHUTE U HEAKTHBHUTE (PParMEHTH JOPH U BHB BICOKH KOHIIEHTPAIlUH, KAKTO
npeanonara ¥ HACKENG et al.

V. H3IO0J/I3BAHU PEATEHTH

Pearentn KosmmuecTBo IBeren IIpurorssine
96 TecTa Ko
E
a:fi?;;"&;?;p"m ¢ 2x48 6511 T'oToB 3a ynorpeba
aHTHTENa)
1 dnakon YepBeH I'orToB 3a ynorpeba
=] | e
680 kBq
Antu-PTH-'%I (MoHOKIIOHA-
HH aHTHTeNa) B bopateH
Oydep ¢ BOJICKH Ka3eHH,
EATK, narpues asug (<0.1
%)

1 pnaxon KBIT Job6asere 3 ml
Hystes KanuGpatop B nnodunusznpa PEKOHCTUTYHPaH
YOBECILIKH ITJIa3Ma ¢ TUMOJI U H PpasTBop
OGeH3aMHIUH

6 (akona KBIT Jlo6asere 2 ml

KaJmGpaTopH 1-6 B YOBEILKH II]/IO(b]/UIPl?;PIpa PEKOHCTUTYHPAH

Imjasma ¢ TUMOJI U Hi PpasTeop

GeH3aMuIuH (BHK TOYHUTE

CTOWHHOCTH HA eTHKETHTE Ha

() re)

| REC SOLN | 1 dnakon CHH ToToB 3a ynotpe6a
26 ml

PexoncTuTynpan pa3reop ¢

EJTK u natpues asuz (<

0.1%)

| INC | BUF | 1 drakon 3eneH ToToB 3a ynotpe6a
10,5 ml

Wuky6Gaionen 6ydep:

Gopaten Gydep ¢ oBuM cepym,

EATK u azun (<0.1%)

‘ WASH | SOLN ‘ CONC ‘ 1 dnakon kadsB Paspenere 28x ¢
50 ml JIeCTHIIMpaHa Bojia

W3muBain pasreop (NaCl, (usmonsBaiite

Tween 20) MarHuTeH cernaparop)

2 ¢nakona cpebbper | Jlo6aBere 2 ml
nnodunusnpa PEKOHCTUTYHPaH
Koutposu 1 1 2 B uoBemku Hi pasTeop
uIa3mMa ¢ THMOI

Babenexka: 1. M3monsBaiiTe HyJeBHs KaTHOPaTOp 3a CEPYMHHUTE Pa3peKIaHuUs.
2. 1 pg ot xanuOpupaHus mpenapar € eKBUBAJICHTEH Ha 1 pg
ot NIBSC 95/646.

V. CPE/ICTBA, KOHTO HE CE OCHT'YPABAT

CrnenHuTe MaTepHany ca He0OXOAUMH, HO HE Ce OCHTIYpsIBaT B Habopa:

1. Jlectunupana Boja

2. Mumern ot: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml u 3 ml (mpemopwuBa ce
M3MON3BAHETO Ha MpPENU3HH IHUIETH C HaKpaHHHWIM 3a eIHOKpaTHA
ynotpeba ).

3. 3aBUXpSIL CMECUTEN

MaruuteH cenaparop

Kuatemo ycrpoiicTso 3a enpysetku (700 rpm)

5 ml aBTomMaTHuHa crpuHIoBKa (THn Cornwall) 3a m3MuBane
AcnupanuoHHa cuctema (1o u3bop).

BesikakbB rama Opostd, KOHTO MOKe J1a H3MEPH yHOTPeOEHOTO KOJIUYECTBO
12] (Mmunumanen kanamuret ot 70%)

PN A

VIil. IIPUTOTBAHE HA PEAT'EHTA

A. Kamunbpatopu: Pexonctutympaiite HyneBus Kkamubparop ¢ 3 ml
PEKOHCTUTYHPAH Pa3TBOP, a APYTHUs KAIHOpaTop — ¢ 2 ml peKOHCTUTyHpaH
pasTBoD.

B. Koutpoim: Pexoncrurympaiite koHTpoinuTe ¢ 2 ml pEeKOHCTUTyHpaH
pasTBOp.

C. Pa6oren m3mmuBam pa3tBop: [loarorsere anaexBateH 00eM OT pabOTHHMS
M3MHUBAI Pa3TBOP Upe3 JoOaBsHeTo HA 27 obeMa JecTUIHpaHa BoAa KbM 1
o0eM OT u3MuBamus pa3TBop (28x). M3nmom3BaiiTe MarHUTeH cemapaTop, 3a
Ja  XxoMmoreHusupate. M3xBbpiere HEyHNOTPeOGHOTO KOJMYECTBO OT
PpabOTHHS H3MHUBAIL PA3TBOP B Kpas HA JEHS.

VIIl. CbXPAHEHUE H CPOK HA I'O/JHOCT HA PEAT'EHTHTE

- Bcuuky KOMIIOHEHTH Ha KUTa ca CTaOMIIHM JI0 J]aTaTa Ha CpOKa Ha FOJHOCT,
MOCOYEH Ha ONAKOBKAaTa, PH TemIiepaTypa Ha cbxpanenue ot 2 °C no 8°C
IIpei OTBApSIHE WM PEKOHCTUTYUPAHE.

- KanuGparopure u npobure ca MHOrO HECTaOMJIHM, H3IOJI3BANTE TH
HETIOCPEJICTBEHO ClIe[l PEKOHCTUTYHUPAHEeTO, 3aMpa3eTe T'M BeiHara B
QIMKBOTH M TH cbxpaHsBaiite npu —20°C 3a MakcuMyM 3 Mecela.
W306srBaiiTe nociaeaBaliy LMK HA 3aMpa3siBaHe-pa3Mpa3siBaHe.

- Ilpsicho npuroTBeHus PaGoTeH wn3MuBam pa3TBOp TpsiOBa ma Obne
U3II0JI3BaH CHINVS JICH.

- Cnen mbpBara yrnortpeba, Tpeiicepa € cTaOMJIEH 10 M3THYaHE CpOKa Ha
TOIHOCT, aKO Ce ChXpaHsABa B OPUTHHAIHHUS JOOpe 3aTBOpPEH (IIAKOH IIpU
Temnepatypu 2-8°C.

- IlpoMeHn BBB (u3MUECKHMS BHJA HAa PEArcHTUTE HA KUTa WHAWLHpPAT
HECTaOMIIHOCT MIIH HETOJJHOCT.

IX. CBBHPAHE HA IIPOBHTE U OBPAFOTKA

. CepyMbT ¥ IU1a3MaTa TpsIOBa J1a ce ChXpaHsaBar 1npu temneparypu 2 — 8°C.

. AKO TECTBT HE C€ HalpaBu B paMKMTE Ha § wyaca, ce IpenopbyBa
chXpaHeHue npu Temrepatypa -20°C.

. W306srBaiiTe mocueqBaliy HUKIM HA 3aMpa3siBaHe-pa3Mpa3sBaHe.

. ITna3mara (xemapur 1 EDTA) ocurypsiBa 1mo- BUCOKH pe3yITaTH OTKOJIKOTO
cepyma.

Y (cepym) = 0,99x (xenmapunusmupana maszma ) — 6,14 r=094 n=10
Y (cepym) = 1,01x (muiazma ¢ EDTA) — 21,54 r=091 n=6

X. IIPOLEZYPA

A. O0mu denexKkn

He u3non3BaiiTe KMTa UM KOMIOHEHTHTE My CIIEJl IaTaTa Ha M3THYAaHE CPOKA Ha
rogaocT. He cmecBaiite MaTepwanm OT pasiWyHM TapTuauM Kutose. Ilpeam
ynoTpeba ocTaBeTe BCHYKH peareHTH Ha cTaifHa Temmeparypa (18-25°C) .
BHuMatenHo cMmecBaiiTe BCHUKH PEareHTH ¢ NPOOHMTE upe3 HEXHO pakallaHe
WIM BBPTENMBO pa3MecBaHe. 3a 1a M30erHeTe KPBhCTOCAaHa KOHTAMUHAIIWS,
U3II0JI3BAliTe YHCT NUTMETEH HAKPAHHNK 32 €[HOKpaTHa yroTpeda 3a J00aBsHEeTO
Ha BCEKH PeareHT KbM ChOTBETHATA IPOOA.

Bucoko mpenusnpannTe MUNETH WIM aBTOMATHYHATE ITHNETH OHMXa moao0puin
TouHocTTa. ChOOpa3sBaiiTe ce ¢ BpeMETo 3a MHKYOAINsl.

TMoarorBete KamuOpalMOHHA KPHUBA 3a BCAKO H3MEpPBaHE M HE H3IOJN3BaiiTe
JTAHHU

OT NPEAHIIHNA U3MEPBaHHS.

B. Ilpoueaypa

1. Osnauere 1Be MO JBE MOKPUTUTE ENPYBETKM 3a BCEKH KalmuOpartop,
KOHTpoJa 1 npoda. 3a onpenensHe Ha o0y Opoit ummycu, o0o3HaueTe 2
HOpPMaJIHH E€IPYBETKH.

2. Paskmatere 3a KpaTKO BpeMe KaluOpaTOpUTe, KOHTPOIMTE M TPOOUTE U
pasnpenenere mo 300 pl OT BCAKO B ChOTBETHHUTE ENPYBETKH.

3.  Pasmpemenere 100 pl mHkyOGarmoHeH Oydep BBB BCSKa eNpyBeTKa, C
U3KIIOUEHHE Ha Te3H 3a ONpeJIeITHe Ha 00Mus OpOi HMITyJICH.

4. PasrepceTe HEXHO C pbKa CTOMKaTa C CMpPYBETKUTE, 3a Ja OCBOOOIUTE
HSKOE OCTaThYHO BB3/IyIIHO MEXypHe.



5. HukyOupaiite 3a 1 yac npu craiina tremnepatypa (18-25°C) B kmarenio
ycTpoiicTBo 3a emnpyBeTku (700 06opoTa B MHHYTa).

6.  Acnmpupaiite (WIH IpenelTe) ChbIbPIKAHHETO Ha BCAKA eNpyBETKa (OCBEH
SNPYBETKUTE 3a ONpeJeiaHe Ha oOmus Opoil mmmyicH). YBepere ce, 4e
IJIaCTMAcOBUAT Kpail Ha acmuparopa JOCTHra JBHOTO HAa IIOKPHTATa
eTpyBeTKa, 32 J]a MOXKeE J]a OTCTPAHH IsU1aTa TEYHOCT.

7. Usmnakuere empyBetkute ¢ 2 ml or M3mmBammst pastBop (OcBeH
eNpyBETKUTE 3a ONpejelsHe Ha oOmms Opoil mmmyncu). M36srsaiite
MOJTy4aBaHETO Ha IITHA MO BpeMe Ha nobaBsHeTo Ha PabGoTHMs m3MuBarg
PpasTBop.

8. Acnupwupaiite (WM mpeneiTe) ChABPKAHMETO Ha BCsKA eNPyBETKa (OCBEH
eTPYBETKUTE 3a ONpPEAEIIHE Ha 00U Opoii HMITYJICH).

9.  U3miaksere oTHOBO empyBeTkuTe ¢ 2 ml oT V3muBamus pa3TBop (OCBEH
eMPYBETKUTE 3a ONpejeNsiHe Ha oOmus Opoll MMILyJICH) UM acIHpUpaiiTe
(unu mpeneiite).

10. Crex mocieIHOTO M3IUIAKBAHE, OCTABETE CIPYBETKHUTE Ja CTOST 0OBPHATH
Harope 3a JjBe MUHYTH H aCIIUPHpPAiTe OCTaHAINTE KAITYUIN OT TCUHOCTTA.

11. Pasnpemenere 100 pl or antu-PTH-'*I Tpeiicep BBbB Besika empyBeTka,
BKJIFOYMTEITHO U B CHPYBETKTUTE O€3 MOKPUTHE 3a 001Ms OpOit HMITYJICH.

12. Pa3Tbpcere HEXHO C pbKa CTOHKaTa C eNMpyBETKHTE, 3a Ja OcBoboxuTe
HSIKOE OCTAaTBHYHO BB3YIIHO MEXypUe.

13. HukyOwupaiite 3a 1 yac npu craiiHa temmneparypa (18-25°C) B kiaremo
ycTpoiicTBo 3a enpyBeTku (700 o6opoTta B MHHYTa).

14. Acnupupaiite (u1m npeneiite) chbIbp)KaHUETO Ha BCSKA ENPyBETKa (OCBEH
ENpPYBETKUTE 3a ONpeelsiHe Ha oOmus Opod ummylicu). YBepere ce, ue
IJIaCTMAcOBUAT Kpail Ha acmuparopa JOCTHra JBHOTO HA IIOKpPHTaTa
eNpyBETKa, 32 J]a MOJXKE Jla OTCTPAHH [isU1aTa TEYHOCT.

15. Usnnakuere enpyserkure ¢ 2 ml or M3muBamus pastBop (OocBeH
eNpyBETKUTE 3a oOmpenelsHe Ha obmus Opoil mmmyncm). M36srBaiite
[OJTy4aBaHETO Ha IITHA MO BpeMe Ha no0aBsHeTo Ha PaGoTHMS M3MUBal(
PpasTBoD.

16. Acnupupaiite (WM mpeneiiTe) ChAbPIKAHNETO Ha BCSAKA eNpyBeTKa (OCBEH
eNPYBETKUTE 3a ONpPEAEIIHE Ha 00U OpOi HMITYJICH).

17. H3nnakHeTre oTHOBO enpyBeTkute ¢ 2 ml ot V3amuBaius pa3tBop (ocBeH
eNPYBETKUTE 3a ONpejelisiHe Ha oOuus Opoll MMITyJcH) U acnupupaiite
(wmm mpeneiite).

18. Cuex nocneHOTO M3IUIAKBAHE, OCTABETE EIPYBETKUTE Jia CTOST OOBbpHATH
Harope 3a JjBe MUHYTH H acCIUPHpaiiTe OCTaHAIUTE KAIlYUIU OT TEUHOCTTA.

19. Oruerere enpyBeTkuTe B rama 6posd 3a 60 cexyHau.

XI. H3YHC/IABAHE HA PE3YJITATHTE

1. M3umucnere cpefHOTO apUTMETUYHO HA PE3yNTAaTHTE, IMOTyYEHH OT JBE IO
JIBE CIIPYBETKHTE.

2. Ha nomynorapuTMU4Ha WIM JMHEHHA Juarpama BBpXY rpaduuHa XapTus
HaHeceTe (Ha opAuHAaTara) OpOST HAa MHMHYTA 3a BCEKM KainuOpartop (001
Opoif mMMIyncH B MHHYyTa) chopsMo (Ha aOcmpcara) CHOTBETHaTa
koHueHTpanuss Ha PTH wu Hauepraiite kanuOpalnMoOHHAa KpHBa IIpe3
KanuOpallHOHHHUTE TOUKH KAaTO He BKIIIOUBATE TOUKHUTE, KOUTO OYEBHIHO HE
TIPUHAUIEKAT KbM Ta3H KPHBA.

3. Ilpouerere KOHLEHTpAaMUTE 3a BCSAKa KOHTpola u 1poba dypes
HHTEpIIOIMpaHe BbPXY KalnOpalioHHaTa KpHBa.

4.  Te3n W34MCIEHNs MOTAT Jia CE YJIECHAT Upe3 aCHCTHPAHO peAylupaHe Ha
JaHHUTE IIOCPEACTBOM KOMIIOTBP. AKO ce H3I0/I3Ba aBTOMAaTUYHA
o0paboTka Ha pe3yinTaTHTe, C€ MpenopbuBa NpWIaraHeTo Ha 4-
rapaMeTpoBa JIOTHCTHYHA (QYHKIOHAIHA KPHBA.

XIl. XAPAKTEPHHU JIAHHH

JlaHHHTE, U3JI0KEHH TO-JI0JTy Ca CaMo 3a MIIOCTpALUs U HUKOTa He OuBa ja ce
H3M0JI3BaT BMECTO MCTHHCKATa KAIMOPAI[MOHHA KPHBA.

XIII. U3ITBJTHEHHE H O’ PAHUYEHHUA

A. TI'panuuu Ha OTKpHBaHe

I'panuraTa Ha npasna (LoB), mumur Ha otkpuBane (LoD) ca onpenenenu B
cpotBercTBHe ¢ CLSI prroBoncTBoTOo EP17-A.

LoB e u3uncnena upe3 u3MepBaHe Ha Ipa3HaTa Ipoda HAKOIKO IBTU U
U3YHCIIABAHE Ha 95-Usl IPOLIEHTH OT Pa3peesIeHHeTo Ha CTOIHOCTUTE Ha
tecroBere. LoB ce usuncinspa na 1.7 pg/ml.

Jloy/] e u34ncieH, KakTo € OMICaHO B HACOKATa.

LoD ce u3uucisBa Ha 3.8 pg/ml.

B. Cneuuduynoct
KbM cepymute ¢ HHCKO U ¢ BuCOKO HHMBO Ha PTH 6sxa noGaBeHn mentumu ¢
BEpOSITHA KPBCTOCAHA PEAKTUBHOCT. be n3mepena oueBnaHara peakiys Ha PTH.

Jlo6aBeHO aHAJIM3HO BEIIECTBO Hab6.aona Jlo6aBeHo aHAJIN3HO BELIECTBO Haonona
KBbM CepyMa ¢ HHCKO HHBO Ha BaHO KBbM CepyMa ¢ BUCOKO HHBO Ha BaHO
PTH HHBO Ha PTH HHBO Ha
PTH PTH
(pg/ml) (pg/ml)
Humo 43 Humo 444
hPTH 1-34 ¢pparment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 ¢pparment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 dparment1 00000 pg/ml 44 hPTH 44-68 dparment100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 ¢pparment! 00000 pg/ml 45 hPTH 73-84 ¢parment100000 pg/ml 453
hPTH-cBBbp3an npotenn hPTH-cBBp3an npotenn
1-34 dparment 100000 pg/ml 42 1-34 dparment 100000 pg/ml 436
Huuo 11 Huo 880
hPTH 53-84 dparment 100000 18.4 hPTH 53-84 dparment 100000 841
pg/ml pg/ml

Toa noka3ssa, ye hPTH-120 min-IRMA He nposiBsiBa KpECTOCaHa PEAKTHBHOCT C
hPTH ¢parmentute u hPTH-cBBp3anust npoTerH.

VI3bJIHEHUETO HAa M3CIIEIBAHETO HE € MOBIMSHO OT Xemonu3ara (2,5 u 5 g/L
TecTBaH XeMoriaobouH) u ounupyounemusta (0,5 u 1 g/L tectBan OuinpyOuH).
bunmpy6unosust konrorar (0,5 g/L) u tpurmuuepumure (0,5; 1,0 u 2,5 g/L) ne
BB3NPEISITCTBAT H3CIIS[BAHETO.

C. TIIpeuusnoct

10 BPEME HA U3IIMTBAHETO MEXY U3BIIMTBAHETO
Cepym N <X>+8.D. Ccv Cepym N <X>+S8.D. Ccv
pg/ml (%) pg/ml (%)
A 10 50,7 +2,1 42 C 20 95,9+6,3 6,6
B 10 233,4+6,6 2,8 D 20 | 342,1+10,9 32

SD : CrannapTHo otkinonerne; CV: Koepunnuent Ha Bapranms
D. Tounocr

BBH3CTAHOBUTEJIEH TECT

Mpo6a Jlodasen | W3mepenu konuenTpauun na PTH Bnicranopsiane
PTH 06 T (%)
(pg/ml) na eopeTHYHA
(pg/ml) (pg/ml)

1 0 17,9 - -
31 473 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 2179 97%

2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 2279 246,6 92%
200 3178 346,6 92%

hPTH-120 min-IRMA cpm B/T (%)

O6ur 6poi 303886 100
Kasym6parop 0 pe/ml 165 012
13.3 pg/ml 1402 0.46
35.8 pg/ml 4314 1.42
126.0 pg/ml 13688 4.50
447.0 pg/ml 37113 12.21
1007.0 pg/ml 71156 23.42
1562.0 pg/ml 95464 31.41




TECT C PA3SPEXX/IAHE

Teoperuyna H3mepena
Bb3cranoBsiBaHe
IIpoda | Paspexnane KOHLEHTPAaIus KOHLEHTPanus
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 1/1 - 711,9 -
12 356,0 363,5 102%
1/4 178,0 185,0 104%
1/8 89,0 86,7 97%
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
2 1/1 - 532,7 -
12 266,4 270,9 90%
1/4 133,2 137,4 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 333 32,6 98%
1/32 16,6 18,4 111%
1/64 8,3 9,4 113%

ITpo6ure ca 6unn pa3peaeHH ¢ HyJIeB Kaluoparop.

E. 3axkbcHenune

KakTo e moka3zaHo MO-10Jy, Pe3yJNTATUTE OT U3MUTBAHETO OCTABAT TOYHH JOPU
Korato mpobara e pasnpenesnieHa 30 MUHYTH Cliell KaTO KalMOpaTopbT € O
n00aBeH KbM MMOKPUTATa EIPYBETKA.

3aKkbCcHeHHE
0 10' 15' 20' 30'
Cl1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

F. Hook Effect

He ce nabmonasa Bucoka no3a Hook edexr ¢ hPTH koxuentparws go 10000 pg
/ ml. IIpo6a ¢ hPTH mo 10000 pg / ml maBa mo-BHCOKH cpm OT IIOCIEIHATa
KaJOpalMoOHHA TOYKa.

X1V. OI'PAHHYEHHA

- IIpobu oT mamueHTH, KOUTO ca NPHUEIM [pernapaTd OT MHIIH
MOHOKJIOHAJIHM aHTUTeJIa 32 JMarHOCTUKA WM JIedeHHe, MoraTr na
ChIbpIKaT YoBelIKkH aHTU-MuIK aHTuTena (HAMA). Tesu npobu Morar na
MOKaXkaT WM (hajlIIMBO ITOBHIICHH, WIH HaMaJICHH CTOWHOCTH, KOraTo ce
TECTBAT C KNTOBE, KOMTO M3IOJI3BAT MHUIIN MOHOKJIOHAJHU aHTHTENA.

- XerepoGuIHNTE aHTUTETAa B YOBCIHIKHS CEPyM MOraT Ja pearupar c
peareHTHUTe UMYHOTJIOOYIMHH, CMyIIaBalKH HH BUTPO UMYHOTECTOBETE.
TlanweHTH, PYyTHHHO H3JIOXKEHW HA JKUBOTHH WJIH Ha MPOTYKTH OT
JKUBOTHHCKH CEpyM, Morar na ObIaT MpeApasloNoXeHH KbM TeE3H
CMYIIIEHHS] 1 MOTaT Jla ce HaOIo/[aBaT aHOMAITHN CTOHHOCTH B Cllydail Ha
HaJIM49ie Ha XeTepo(QWIHM aHTHTENa. BHUMaTelHO IpeleHsBaiTe
pe3ynTaTHTe Ha MALMEHTH, 33 KOUTO MMa MOJO3PEHHUs, 4¢ MMAT OT Te3H
aHTHTENA.

AKo pe3ynTaTHTe He ca CbBMECTHMH C APYT'H KIMHWYIHHU HAONIONCHUS, e
Ce M3KCKBA JOIBIHUTEIHA HH(OPMALHS PEIN MOCTABSHE Ha {UarHo3a.

XV. BBTPELIEH KAYECTBEH KOHTPO.JI

- Axo pesynrartute, nomydenn 3a Konrtpona 1 w/mmm KonTpoma 2 He ca B
paMKUTEe Ha HUBOTO, yKa3aHO Ha €THKeTa Ha (IaKoHa, TO pe3yNTaTHTE He
MoraT 1a ObJaT U3MOJI3BAHU, OCBEH aKO HE C€ IPEIOCTaBH 3aJJ0BOIHTEIHO
00sICHEHNE Ha TOBA HECHOTBETCTBHE.

- TTo xenanue, Besika 1abopaTopysi MOXKeE J]a CH HAalpaBH COOCTBEH KOMILIEKT
OT KOHTPOJIHH IPOOH, KOUTO TPsIOBA []a ce ChbXPaHABAT 3aMPa3eHH B KPATHH
CHOTHOIICHHUS.

- Kpurepuurte 3a mpuemaHe Ha pasiukaTta OT JBOMHHTE pe3yNTaTH Ha
npobute TpsOBa na ce onupar Ha JJoOpara JlabopatopHa [IpakTuka.

XVI. PEOEPEHTHHU UHHTEPBA/IU

CroiiHOCTHTE, MOKa3aHM T0-JI0]Ty, €a MPEeJOCTaBeHH CaMO 33 HAIbTCTBHE; BCAKA
naboparopusi TpsiOBa Ja YCTaHOBH CBOM COOCTBEH HOpPMaylieH O0OXBaT Ha
CTOHHOCTH.

WnTepBanst Ha HUBata Ha PTH npu 117 HOpManHu maimeHTH (cepyMm), U3paseH
B IPOLIEHTH: OT 2,5% 1o 97,5%, 6e 6,2 no 29 pg/ml.

Hopmanhu ctoiHocTu (n=117)
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XVII. IIPEJIIA3HH MEPKH U IIPE/IYIIPEK/IEHUA

BesonacHocT

CaMo 3a in vitro 1TMarHOCTHKA.

Tosu HaGop chabpska '»1 (momyxusot: 60 auu), emutupan fonusupamu X (28
keV) uy (35.5 keV) nbueHus.

To3u pagnoakTHBEH MPOIYKT MOXKE []a c€ IpeHacs U Jia ce U3I0JI3Ba caMo OT
OTOPU3HMpPAHU JIMIIA; IOKYIIKAaTa, ChXPAaHEHHETO, yrnorpebara M pa3sMsHaTa Ha
PaJuOaKTUBHHU HPOAYKTH ca IpeAMEeT Ha 3aKOHOJATENIICTBOTO HAa Ibp)KaBaTa, Ha
KpaiiHus norpeduren. To3u npoaykT He OMBa B HUKAaKbB Cilyyail Jia ce mpuiiara
Ha XOpa WX KUBOTHH.

BopaBenero ¢ paauakTHBHHS OPOAYKT TPsiOBa Ia ce M3BBPILIBA B ONpe/elcHa 3a
1eJTa TepUTOpHs, Jajed OT PerysIpHH 30HHU Ha peMuHaBaHe. B mabopaTtopusita
TpsiOBa fJa ce MNOAIbpKa JHEBHHK 32 IIOJMyYaBaHETO M CBHXPAHEHHETO Ha
paguoakTUBHU MaTepuanu. JlabopaTopHaTa eKMIHMpPOBKA U CTBKJIAPHA, KOHTO
Morar aa 0blaT KOHTAMUHUPAHU C PaJMOaKTUBHU CyOCTaHIMH, TpAOBa qa Obaat
OTHENICHH C IIel Ja ce u30erHe KpbCTOCaHAa KOHTAMUHAIUS C Pa3IndHU
PagHOU30TOIH.

BeskakBu pajiMOakTUBHM IPBCKM TpsAOBa 1a ce IOYMCTBAT HE3a0aBHO B
CHOTBETCTBHE C IPOLEypHUTE 3a paJualliOHHa 0e30macHOCT. PanmoakTHBHUTE
oTmaxbLU TpsAOBa Ja ce W3XBBPIAT, CIEABAKM MECTHHTE Hapeadu u
PBKOBOACTBA HA BIACTHUTE, YHPAXKHSABAIIY IOPUCIUKINATA, Hal 1a00paTOPHUUTE.
IIpunbpxkaHeTo KbM OCHOBHUTE IIpaBHJIa 32 paJUIHOHHA 0€30IacHOCT
OCHUTypsIBaT a/IeKBaTHA 3alIUTA.

YoBemkuTe KPbBHU KOMIIOHEHTH, BKIIOYEHH B KUTa, ca OWIM TECTyBaHH 4pe3
onobpern ot Espomeiicku w/mmn FDA (AMepukaHCKa areHIHs 110 XpaHUTE U
JeKapcTBaTa) METOAM ¥ ca Jalu oTpuuateneH pesynraT 3a HbsAg, antu-HCV,
antu-HIV-1 u 2. Hama u3BecTeH MeTo/1, KOMTO J1a JaBa ITbJIHA FapaHIMs 3a TOBa,
4ye 4YOBEIIKMTE KPBBHHM JepuBaTH He mnpeHacar xenmatut, CIIMH wmm npyru
unexuuu. ETo 3amo, 6opaBeHeTo ChC peareHTUTE, CepyMHHTE WU IIa3MEHUTE
npoOu TpsiOBa fa Ob/i€ B CHOTBETCBUE C MECTHUTE MPOLEYPH 1O OE30MacHOCT.
Benuky KMBOTHHCKM TPORYKTH W JIEpHBATH ca OWIM CHOMPaHH OT 3/paBH
JKUBOTHH. BOJICKHMTE KOMIIOHEHTHM ca C MpPOM3XOA OT CTpaHH, Kbiaeto BSE
(Bosicka cepyMHa eHuedanonaTus) He € Ouna ycTaHOBsiBaHa. HesaBucumo oT
TOBa, KOMIIOHEHTHTE, CHIbpXKAIId >KHBOTHHCKH CyOcTaHIMH TpsOBa ma ce
TpeTupar KaTo HOTEeHI[HAIHO HH(PEKIMO3HH.

MN306sraiiTe KakbBTO M Ja OWJIO KOXEH KOHTaKT C peareHTUTe (ChIbpiKar
HaTpHEB a3U]] KaTO KOHCEPBAHT). A3UIBT B TO3H KHT MOXKE JIa pearupa ¢ OJIOBOTO
U MeATa BbB BOJONPOBOAHHTE MHCTANALMU KaTO MO TO3M HAUHH C€ IOIydaBaT
CHJIHO €KCIUIO3UBHH MeTanHu asuau. Ilo BpeMe Ha M3MUBHUSI eTall, IPOMHITE
ChC CHJIHA M OOMJIHA CTPYs BOJA KaHAIM3ALWATA, 33 1a M30ernere GpopMHpaHeTo
Ha a3uau.

He mymere, He muiite, He sDKT€ M HE CH Claraiite Ko3MeTHKa B paboTHarta
teputopua. He mmmernpaiite ¢ ycra. M3nomsBaiiTe 3ammTHO OOTEKIO M
PBKaBHUIIM 33 €HOKpAaTHA yIoTpeba.
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XIX. OBOBLIEHHE HA IIPOTOKOJIA

OBILIA IMPOBA (1)
AKTHBHOCT KAJIHBnl:iA Torn KOHTPOJIN
ml ml
Kanu6paropu (0-6) - 0,3 -
[Ipo6u, xoHTpOIH - 0,3
Muky6auuonen 6ydep - 0,1 0,1
VirkyGaus 1 yac npu craiina remneparypa (18-25°C) ¢ pasknamane 700
000opoTa B MHHYyTa
Cenapanus - acriipupaiite (nim npeseiire)
M3muBar pa3tBop - s
Cenapanus - acriipupaiite (wu npeseiire)
W3muBaln pa3teop - 2,0
Cenapanus - acniipupaiite (uim npereiire)
Tpeiicsp 0,1 0,1 0,1
VisicyGartus 1 wac npu craiina temneparypa (18-25°C) ¢ paskiamane 700
00opoTa B MHHYyTa
Cenapanus - acniipupaiite (wm npeseiire)
W3muBaln pa3teop - 2,0
Cenapanus - acripupaiite (wm npeseiire)
W3muBaln pa3teop - 2,0
Cenapanus - acripupaiite (nu npeseiire)
Bpoene Ortuetete enpyBeTkute 3a 60 ceKyHaAN

MuctpymenranusiTa Ha Diasource HOTBBprk/1aBa TOBAa KOMIUIEKTHT € BAJIU/ICH 3a
u3nos3BaHe Ha ratdopmara Stratec Riamat 300. Ako umare Hyxna ot
JIONBJTHATEITHA HH(OPMALIHS, MOJIS CBBPIKETE CE C
IVDInstrumentation@diasource.be
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TuiateJbHO 03HAKOMHUTHCS nepeax moJib30BaHueM.

hPTH-120 min-IRMA

IIPEJTIOJIATAEMOE UCIIO/IB30BAHUE

KoMIIIeKT KOJIu4eCcTBEHHOTO PaaAMOMMMYHHOTI'O aHain3a JUIsl in vitro KOJIM4ECTBEHHBIX I/I3Mep€HHﬁ

YCJIOBEYCCKOTO MapaiiTOBUAHOTO TOpMOHa (HTF) B CBIBOPOTKEC U I1JIa3M€.

11

111

OBIINAA HHD®OPMAITUHA
IMaTtenToBanHoe Ha3Banue: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Homep no katanory:  KIP1491: 96 tectoB

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

3a TexHHMYecKOH KOHCYAbTalHel Wd Mo oGopMIIEHHI0 3aKa3a 00palIaThCs:
Tex: +32 (0)10 84.99.11 ®daxc: +32 (0)10 84.99.91

KITHHUHYECKAA KAPTHHA

Buonozuueckas akmuenocmo

UYenoBeueckuii nmapamunTtoBuaaelii TopmoH (4lITT) mpencraBisier coGoit BaxkHeHmit (Gpu3noIOrHYECKUiA
perymnsatop pochopro-kambuueBoro ooMena. I1TT moBbImaeT KOHIEHTPALMIO KAJbIHs B CBIBOPOTKE 3a CUET
BO3/IEMCTBUS Ha MOYKy (yJydllas KaHaublieByto peabcopbrmio Ca'™ u BoiBemenue (ocdopa) U KOCTh
(cTEMyIHpYs OCTEOKIACTHYECKYI0 aKTHBHOCTh M pe3opbumio koctu). Ilpemapar KOCBeHHO BIHseT Ha
BHyTpeHHIOIO abcopbimio Ca™ 3a cyer crumynupoBanus modedHod lo- rugpokcwIsIH  25-
rugpokcuBuTamuHa D. BricBoOoxnenne IITIT koHTponmmpyeTcs B OTpHUIATENbHON OOpaTHOW CBSI3U
KOHIIEHTparueii B ceiBopoTke Ca™™.

[Tl cunTesupyercss B XpoMO(OOHBIX KJIETKax IapaliMTOBHIAHBIX JKelNe3 M BBIACIACTCS B BHIC
aMUHOKHUCIIOTHON MoJiekyJibl 84, HaspiBaeMoll " uHTakTHRIM [ITT", sBhstOIIEiicS OCHOBHBIM OMOAKTHBHBIM
NPOAYKTOM.  OTa MOJEKyJla pachajaercss Ipd IpOoTeoau3e MeXIy aMHuHokuciaoTamu 33-37 Ha
nepudepuHHBIX ydacTKax Il (JOPMUPOBAHUS OMOTOTHYECKH aKTHBHBIX AMHHO-TPAaHWIHBIX (PParMeHTOB H
OMOJIOTHYECKH HEaKTUBHBIX KapOOKCWI-TpaHWYHBIX (parMeHToB. KapOokcui-rpaHudHble (hparMeHTHI
OUHMINAIOTCA HMCKIIOUMTEIBHO KIyOOUYKOBOW (uubTpanueid, a OwoakTuBHbIM uHTakTHBIM [ITI m amwmHO-
rpaHUYHbIE (PAarMEHTHl TaKKe MeTabOIMYecKHM pAaCHICIUITIOTCS B MEYeHH M JAPYTUX TKaHAX. Bpews
MOJTY>KU3HN KapOOKCHJI-TPAaHMYHBIX ()ParMEHTOB 3HAYUTENBHO YBEINYMBAETCS Yy OOJBHBIX C MOYEYHON
HEIOCTaTOuHOCThIO. T.0., m3Mmepenwe wuHTakTtHOro IITIT Hawimydmmm o0pa3oM KOppenupyer ¢
MIPOIYLIMPOBAHHEM FOPMOHOB 1 OHOJIOTNYECKOH aKTUBHOCTBIO.

Knunuueckoe npumeHnenue

Usmepenne wunTakTHOTO IITI ¢ momompio Habopa peakTnBoB IRMA mpuMeHsieTcss Ui BBIABICHUS
MIEPBUYHOTO THIEpIapaTUpeo3a 3a CUeT JIEMOHCTPAIMN HOBBINIEHHOH KoHIeHTpanuy 6uoaxrusaoro I1TI B
CBIBOPOTKE. DTO IO3BOJISIET PETHCTPUPOBATH BOSHUKHOBEHNE BTOPUYHOTO THIIEPIIApaTHPe03a y OONBHEIX C
nedunuToM BUT. D, HapyIIeHHeM IMpoIeccoB BCACHIBAaHMS B KHIIEYHHUKE MM TIOYCTHOH HEJJOCTAaTOYHOCTBIO.
B mocenHeMm citydae oTCyTcTBHE MHTEP(EPEHINH ¢ HEaKTHBHBIMH KapOOKCHI-TPAaHNIHBIMU (hparMeHTaMH
ocobenHo 3HaunMo. Crenu(pIIHOCTh U BHICOKAs CEHCHTHBHOCT PEareHTOB MO3BOJET AU GepeHIpOBaTh
4eTKO BbIABIEeHHBIE ypoBHHU IITI" CHIBOPOTKH B rHIIONapaTUPE03€ WK OMYyXOJIE€BON THIepKaIbLUEMHUH.



1v. HA 4YEM OCHOBAH METOJ

DIAsource hPTH-120 min-IRMA mnpencraBmsier co00i ABYXCTyNCHYATHII
PaTHOMMMYHHBIH aHAJIM3 HAa OCHOBE CEMapalliy B OKPAIEHHOH mpobupke. D10
TI03BOJISICT BBHIABUTH MHTAKTHBIN udenmoBedeckuii IITI (aIlTT) B ceBOpoTKe
mnasme. Ko3pu antutena, npucymme ¢parmenty 1-34 oIITI (N-xonmeBoit
(parMeHT), KpersTcs Ha HWKHEHl BHYTpPEHHEH IOBEPXHOCTH ILIACTHKOBOM
npobupku. B mpoOupky noGaBistioTcst KanmuOparops! wiu obpasnpl. Ilocme 1
yaca MHKyOamuy HPOMBIBKOH YHA/SIOTCS CIIydaiHble W3JIUIIKA aHTUTEHA,
cpenHepernoHapHsie 1 C-KOHIIEBbIE ()ParMEHTHI.

[obaBnsoTcss MOHOKMNOHAanbHble aHTUTena '*°I, orsocsuiecs K
¢parmentam 44-68 4lITI. Ilocne yaca MHKYOALUMH U IPOMBIBKU PaIHOAKTHBHbBIC
OCTaTKH, HaJMIIIIKE Ha npodupke, oTpaxkarorT uHTakTHbIe YlITI" KOoHIEHTpauu.
O10T AByxcTyneH4aTslii Metox IRMA sBIseTcsl BBICOKOCTICIIHAIN3HPOBAHHBIM
Ui uHTakTHOro ullTI M He jaeT NMEepeKpPecTHYI0 pPEeakUUI0 ¢ aKTUBHBIMU M
HEaKTHBHBIMH ()ParMEHTaMM JaX€ INPH BBICOKMX KOHLEHTpALMAX, COIJIACHO
HACKENG and al.

V. PEATI'EHTbBI B KOMIIVIEKTE

PeareHtnl Koa-Bo IlBeToBast PactBop st
MapKHPOBK a30aBJeHUs
96 TecToB p ap p
TpoGupkH, 2x48 Genblii T'otoBO K
TIOKPBITHIC AHTH- HCIONL3OBAHMIO
IITT (x03bu
1 ¢maxon KpacHBIH T'otoBo Kk
10,5 M HCTIOIb30BAHUIO

680 xbk
AnTu-IITI-'%] (MOHOK/IOHATBHBIE
aHTHTena) B 6opatHoM Oydepe,
Obrunit kazenn, DJITA u azun
Harpus (<0.1%)

1 pakon HKENIThIN Jlo6aBuTte 3 M1
0w pacTBOpUTEINs

Hynesoii kanubpaTop B

YeJIOBEUECKOMH IIa3Me, THMOJ 1

OGeH3aMuuH
6 (utakoHa JKENThIH Jlo6aButs 2 Mt
moduL. pacTBOPUTENS
Kaymb6paropst 1-6 B uenoBeyeckoit
m1a3Me, TAMOJ U OeH3aMUInH (CM.
TOUYHBIE JaHHbIE HA ITHKETKe)
1 KOH T )78 T'oToBO K
| BCT. | PACT | dmaxo oy60 0TOBO
26 mn HCIIONB30BAHHUIO
PacrBopurens ¢ D/ITA u asugom
Harpust (<0.1%)
1 KOH HBII T'oToBO K
| HHE. | EVO. | dmaxo 3ere 0TOBO
10,5 mu HCII0JIb30BAHUIO
NukyGaiuonnsliit 6ydep:

bopathslii 6ydep ¢ oBeubeit
ceiBopoTkoid, DITA 1 asunom

(<0.1%)
1 pakon kopuuHeBblit | PacTBopuTh 28 X
MPOM | PACTB | KOHII 50 M JMCTHIUTHPOBAHHO#
bIB. P. HTPT. BOJ10i
(Mcnonp30BaTh
IpomeiBounslit pactBop (Teun 20- MarHUTHBIN
NaCl) CMECHTEIb)

2 ¢nakona cepebpsinbiii | Jlo6aBuTh 2 MiI

KOHTPOJI Ne | o uL. pacTBOpHTENs

Konrponbneie Mapkepsl 1 u 2 B
4eI0BEUECKOH TIa3Me ¢ THMOIOM

Ipumeuanms: 1. Jlnst pa3baBiieHHS CBHIBOPOTKH HCIIOIB30BaTh
HYJIEBOH KaIMOPOBOYHBIN MapKep.
2. 1 nr npurotoBneHus kammOparopa skBuBajieHTHO | nr HUBCK
95/646

V1. JOIIOJIHUTE/IbHBIE MATEPUA/IbI H PEATEHTBI

Heo6x0auMBI ClieIyoIie MaTepHalibl, OTCYTCTBYIOIINE B KOMIUIEKTE TOCTABKH:
1. JlucTriuimpoBaHHas BoJa

2. IMunerkn s ormepuBanws: 100 pl, 300 pl, 1 mm, 2 mMm u 3 Mo
(PeKOMEH/yeTCsl HCIONB30BaTh TOYHBIE J03aTOPHL CO  CMEHHBIMU
IUIACTHKOBBIMH HAKOHEUHUKAMH)

Boprekc-mukcep

MarHuTHBIi CMECUTEIb

Ieitkep as mpobupok (700 06/MuH)

Inpun-aromatr 5 mi (Tun "KOpHYo'") 1715t IPOMBIBKU

AcrnparoHHast cucreMa (Jirobast)

MO>XHO HCIOIB30BaTh MOOOH raMMa-CUeTIHK C TyBCTBHUTEIHHOCTBIO JIO
125T (MuH. npou3BOAMTENBHOCTE 70%).

PN AW

Vil. IIOAT'OTOBKA PEATI'EHTA

A. Kammuopatopsr: PazbaButs HyneBolf kanmOpatop B 3 MII pacTBOpa, a
JIpyrue KauuopaTopsl - B 2 MJI pacTBOpA.

B. KonTpoabubie 00pa3ubl: Pa30aBUTh KOHTPOJIBHBIC 00pasmbl B 2 MI
JUCTHITAPOBAHHON BOJBL.

C. PaGora ¢ mpoMbIBOYHBIMH pacTBOpamMu: IIpUroToBUTH J0OCTATOYHBIH

00beM pabouero pactBopa, a00aBuB 27 00BEMOB IUCTHIUTHPOBAHHON
BOoABl K 1 o00beMy NpoMBIBOUHOro pactBopa (28x). Icmoms3oBath
MarHUTHBIH CMECHTENb JUIl CMelMBaHMs. Pabodylo HPOMBIBOYHYIO
JKHAKOCTD B KOHIIE JUISI CITUTb.

VIIl. CPOK I'OJHOCTH U XPAHEHHA PEATEHTOB

- B 3aKkynopeHHOM HCXOIHOM COCTOSIHUM BCE KOMIIOHEHTHI B KOMILICKTE
CTaOWIBHBI IO 3aBEpIICHHUs CPOKa I'OJHOCTH, YKa3aHHOTO Ha JITHKETKe,
IIPH YCJIOBHHU XpaHeHus oT 2 1o 8°C.

- KanuOpartopsl M KOHTpOJIbHBIE  MapKepsl — O0NaJaloT  HU3KOM
crabminbHOCTBIO.  VcTionmb30BaTh  HEMEIJIEHHO  MOCNE  Pa3BEJCHHUS.
3aMOpO3UTh HEMEJICHHO M XPaHUTh B aJIMKBOTAaX He Oojiee 3 MecsIeB npu
T —20°C. - HU30eraTp mOCIEAYIOUMX LUKJIOB pasMOPaKUBAHUA U
3aMOpaKUBAHMUSI.

- CBEeXEIPHTOTOBIICHHBIH paboumii pacTBOp Ut INPOMBIBKH CIIEyET
UCHOJIB30BATh B TOT )K€ JICHD.

- ITocne mepBOro HCIOIB30BAaHUS MapKep OCTaeTCs CTaOMIBHBIM 0
HCTEYEHHs] CpPOKa TOMHOCTH NIPH YCIOBHH XPAaHEHHS B OPUTHHAILHOM
repmetnyroM akone mpu T ot 2 1o 8°C.

- duznyeckre H3MEHEHUs BHEITHEr0 BHAA PEarcHTOB MOTYT yKa3bIBaTh Ha
HECTaOWIBHOCTh WM Pa3pyIICHHE.

IX. CBOP U ITPUT OTOBJIEHHE ObPA3I]OB

. - OOpasibl CHIBOPOTKU MM TIJTa3Mbl XpaHuTh nipu T 2 - 8°C.

. - Ecmn Tect B TeueHme 8 uacoB HE OCYMIECTBIISICS, PEKOMEHIOBAHO
xpanuth npu T -20°C.

. - U36erath noceay onux HUKJIOB Pa3MOPAKHUBAHHS U 3aMOPaXKUBAHHS.

. IMnasma (remapur u OJITA) obecrmeunBaer Iydinme pe3yJIbTaTel IO
CPaBHEHUIO C CBIBOPOTKOIL.

Y (ceBopotka) = 1,01 x (turasma ¢ D/ITA) + 21,54 r=091 n=6
Y (ceBopotka) = 0,99 x (m1a3ma c renapunom) + 6,14 r=094 n=10

X.  HOPAIOK JEHCTBHH

A. Oopauienne
3amnperaercsi UCIOIb30BaTh KOMIIOHEHTHI B KOMILJIEKTE MOCJIE UCTCUSHUS
CpOKa TOJHOCTH.  3ampeniaeTcs CMeNIMBaTh MaTepHalbl M3 Pa3HBIX
KOMIUIEKTOB ITOCTaBKH. J[0 Hadaja MOJIb30BAHHS JTOBECTH TeMIIEpaTypy
peareHToB /10 KOMHATHOM.
TmatensHo MepeMeriaTb BCE peareHThl M 00paslbl  YMEpPEeHHBIM
B30anThIBaHHEM. Bo  m30exaHme  NEpEKpPeCcTHOrO  3arpsi3HEHUS
PEKOMEH/IyeTCs HCIOJNb30BaTh YUCTBIE OJHOPA30BbIE HAKOHEYHUKH K
MUIETKE A7 J00aBIICHUS peareHTa u oopasua.
Jlnst Gojpluell TOYHOCTH PEKOMEHIYETCsl MCIOJIBb30BAaTh BBICOKOTOUHBIC
MUIETKH  WIM  aBTOMATU3UPOBAHHOE  KalelbHOE  00OpYIOBaHHE.
Co001aTh HHKYOAIIMOHHBII TEPHO/I.
IToAroTOBUTH TpPaJyWPOBOYHYIO KpPHBYIO JUI1 Kakmoro ceanca. He
JIOTTYCKAETCsI UCTIOJIb30BaHUE JaHHBIX MPEABIIYILETO CeaHca.

B. IMopsinok aeiicTBuii

1. IToMeTHTH OKpaIIeHHbIE MPOOUPKU KOHTPOIBHOTO TOBTOPA IS KaXIO0T0
kanuOparopa, oOpasia U KOHTpOIbHOTrO obpasma. J{ig obuiero noacuera
MapKHpOBaTh 2 0OBIYHBIE TPOOUPKH

2. B30oarate kammOparopbl, 00pa3lbpl ¥ KOHTPOJBHBIE MapKepbl, U
nomectuthb 300 pl Ka)0ro B COOTBETCTBYIOIIYIO TPOOUPKY.
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IMomectuts 100 pl unkyGarmonHoro Oydepa B KakIylo HpPOOHPKY 3a
HCKIIFOYEHHEM IIpeIHA3HAYEeHHBIX IS CYMMAapHOT'0 II0ICYeTa.

YMepeHHO BCTPSXHYTh HITATHB C MPOOHPKAaMU BPYUYHYIO JUIS yJaleHUSI
My3BIPHKOB BO3/IyXa.

Beinepxate 1 MHHYTY IpM KOMHATHOM TeMIEparype Ha Iueikepe it
npobupok (700 06/MuH).

IpoxyTs BO3ayxoM (WM OCYLIHTH) COACPIKHMOE KaxIOW mpoOupku (3a
HCKIIIOYEHHEM CYMMAapHOTO IofcdeTa). YOeIUThCS, YTO ILIACTHUKOBBIN
HaKOHEYHUK acIHpaTopa JOCTHUTaeT JOHIA OKPANICHHOI MPOOHPKH, U BCs
JKUAKOCTD y/aJIeHa.

ITpombITh mpoOHPKU 2 MII NPOMBIBOYHOTO PAacTBOpa (3a HCKIIOYEHHEM
CyMMapHOTo mojcueTa). /30erarth BCHEHHMBAaHHS IpH J0OaBICHHU
pabouero NPOMbIBOYHOI'O PacTBOPA.

IMpoxyTs BO3MyxoM (MM OCYIIHMTH) COACPIKHMOE KaXIOoH MmpoOupku (3a
HCKIIFOYEHHEM CyMMapHOTO MO/ICYeTa).

CHOBa MpPOMBITH MPOOUPKM 2 MI IPOMBIBOYHOIO pactBopa (3a
HCKIIFOYEHHEM CyMMapHOTO MOJICYEeTa) M OCYLIUTH BO3IYXOM.

IMocne mocnenHeil NPOMBIBKH OCTaBUTh NPOOHPKUA B BEPTHKAIHLHOM
10JI0’KEHHMH Ha JIB€ MUHYTHI. 3aTe€M IPOJLyTh OCTABILIYIOCS BJIAry.
Jo6asuts 100 pl mapkepa antu-ITTC-1%1 B kaskIyto npoGUPKY, BKIIOYas
HEOKpalIeHHBIE, U1 CyMMapHOTo MOJCYeTa.

VYMepeHHO BCTPAXHYTh IITATHB C HNPOOMPKAMM BPYYHYIO JUIS yIalCHUS
ITy3BIPEKOB BO3/yXa.

Beinep:xate 1 MHUHYTBI P KOMHATHOM TeMIIEpaType Ha LIelKepe Uit
npo6upok (700 06/MuH).

ITpoxyTs BO3MyxoM (MM OCYIIHMTH) COACPIKMMOE KaxIOoH MpoOupKu (3a
HCKIIFOYEHHEM CYMMAapHOTO IIojcYeTa). YOEIHUTHCS, YTO INIACTUKOBBINA
HAKOHEUHUK aCIMpPaTopa JOCTUTaeT JOHLA OKpALIeHHOH MPpOoOUPKY, U BCs
JKHAKOCTD yaJIeHa.

ITpombITh IPOOHPKU 2 MII NPOMBIBOYHOIO PacTBOpa (3a HCKIIOYEHHEM
CyMMapHOro rmnojcyera). M30eratb BCHEHMBaHHMA IpU 100OaBICHUH
paboyvero NpOMBIBOYHOTO PacTBOPA.

ITpoxyTs BO3MyxoM (MM OCYIIHMTH) COACPIKMMOE KaXIOH MpoOUpKH (3a
HCKIIFOYEHHEM CyMMapHOTO MOJICUETa).

CHOBa TPOMBITH INPOOMPKH 2 MJI IPOMBIBOYHOTO pacTBopa (3a
HCKJIFOYEHHEM CyMMapHOTO MOJICYeTa) H OCYIINTh BO3YXOM.

Ilocne mocnenHeit NMPOMBIBKM OCTaBUTh INPOOUMPKH B BEPTUKAIBHOM
TIOJIO’KEHHUH Ha B MUHYTHI. 3aTe€M IIPOJYTh OCTABIIYIOCS BIIATY.
OcymiecTBUTh HOJCYET B NpOOHpKax raMMa-CieTYHKOM B TedeHue 60
CeKyHII.

IIOJICYET PE3YJ/IPTATA

Paccunrath cpeqHuii nokasaresib KOHTPOJILHOTO aHAIN3a.

Ha momynorapudmudeckoil nii TMHOBaHHON Oymare MOCTPOUTH rpaduk
/MuH (OpIyHATA) UL KaKAOTO KaIMOpaTopa IPOTUB COOTBETCTBYIOMIEH
koHueHtpanuu [ITI (abcrmcca) U HAYEPTUTH TPAJLYHPOBOUHYIO KPHBYIO
yepe3 TIpadyupoBouHble TOuKH. OYeBHIHBIMH MpOBaJaMH UM
BCIUIECKAMH 3HAUSHUH MOXHO IpeHeOpeyb.

CunTaTh MOKA3aTeIN KOHIIGHTPAINH Ul KXKIOT0 KOHTPOJIBHOTO MapKepa
1 o0pasia 3a CueT UHTEPIOJILUK Ha TPAyHPOBOYHON KPUBOIL.
ABTOMaTH3MPOBaHHOE CBEJCHHE [aHHBIX YIPOCTHT IoxacdeT. Ecmm
HCTIONb3yeTCs aBTOMaTHYecKass 00paboTKa pe3yNbTaToB, PeKOMEHJyeTCs
BOCIONIB30BAaThCSl  4-MAapaMEeTpUYECKHM  JOTHCTUYECKHM  CIHOCOO0M
TIPUNIACOBEIBAHMS KPHBOM.

TUIIOBBIE JAHHBIE

Crenyronye AaHHbIE HPEICTABICHBI HCKIIOUUTEIbHO A HmocTparuu. He
JIOITyCKaeTcsl UX HCHOJIb30BaHHE KOTIa-THO00 BMECTO I'PaTyHpOBOYHOI KPHBOH,
oTobpaaromieil pealbHOE BpeMsl.

XI1l. XAPAKTEPUCTHKHU H O PAHUYEHHUA

A. IIpenesnbl 00HApYKEHUS

Ipenen Omanka (LoB), mpemen obHapyxenus (LoD) Obum ompeneneHs! B
coorBercTBuH ¢ pekoMenpanusimu CLSI EP17-A. LoB 6bu1 paccunmTan myTeM
HU3MepeHus OJIaHKa HECKOJIbKO pa3 M pacuyeTa 95-ro MpouLeHTHIS pacipeneaeHus
TECTOBBIX 3HAYCHHI.

LoB 6bw1 paccuutan kak 1,7 nr / mu. LoD paccuuthiBanm, Kak OIKCaHO B
PYKOBOJICTBE.

LoD 6b11 paccuntaH kax 3,8 r / M.

B cpiBopoTKy ¢ BbICOKMM U HE3kuM ypoBHeM IITI" Obutn  noGaBieHb
MoTeHnUanbHo uHTepdepupyromue nentuasl. M3mepsnace a¢dexrusnas [1TI -
peaxuust

Hcenenyemoe BemecTso Ha6monas Hcenenyemoe BemmecTBo Habmonas
1006aBJISIOCH K mmiics J100aBJISIOCH K mmiics
K CbIBOPOTKE ¢ HU3KHM YP ¥I K POTKE C BHICOKHM YPOBeHb
aTr aTr yposuem IITI aTr
(nr/mun) (nr/mun)
Hwuuero 43 Hudero 444
@parment ullTI 1-34 2000 nr/mn 42 @parment ullTI 1-34 2000 nr/; 443
Dparment ullTT 44-68 100000 44 Dparment 4I1TT 44-68100000 rr/n 448
/M1 45 Dparment 4IITT 73-84100000 nr/n 453
Dparment ullTI" 73-84 100000 Otrocsiuuiics k 9l1TT Genok
/M 42 @parment 1-34 100000 /s 436
OrHocsuuiics Kk ulITT Genok
Oparmenr 1-34 100000 mr/mi
Huuero 11 Huuero 880
Oparment allTT 53-84 18,4 Oparment ullTT 53-84 841
100000 nr/mix 100000 nr/mix

Oto ykaseaer, uro mnpemapar hPTH-120 min-IRMA =e BcTymaer B
nepekpectHyo peakuuio ¢ ¢parmentamu dlITI u ¢ otHocsmmames k 4llTD
6eIKoM.

Ha xapakTepuCTHKH peareHToB He BIMAET reMoiin3 (reMornodut 2,5 u 5 /1 tect)
u Oounmnpyounemus (6mwupy6us 0,5 u 1 r/a rect). Bumnpy6una xousiorat (0,5
/1) u tpurmuuepust (0,5; 1,0 u 2, 5 1/1) ¢ peareHTaMu He pearupyror.

C. TouHocTh
BHYTPUAHAJIMTUYECKAS MEXAHAJIMTUYECKAS
ChiBO Ne <X>=CrT. K.B. ChiBO Ne <X>=Cr. K.B.
poTka OTKJI. (%) poTka OTKJ. (%)
/M) (mr/muon)
A 10 50,7 +2,1 42 C 20 959 +6,3 6,6
B 10 2334+ 6,6 2,8 D 20 342,1+£10,9 3,2

C.0O.: CranpaptHoe otkionenne; K.B.: Koahdurment Bapuannu

hPTH-120 min-IRMA /MMH. B/T (%)

O6uwmii cuer 303886 100

KanuGparop 0 ir/mn 365 0,12

13,3 or/mn 1402 0,46

35,8 /M 4314 1,42

126,0 or/mi 13688 4,50

447,0 ir/mn 37113 12,21

1007,0 rr/mo 71156 23,42

1562,0 r/mn 95464 31,41

D. To4HoCTH
TECT HA BOCCTAHOBJIEHUE
O6pasen | J[oGapsennblii H3zmepennbie GNU- Boccranosienne
nTr KOHUEHTPAHH (%)
(nr/ma) O6mue  Teoperuueckue
(mr/mon) (nr/mar)
1 0 17,9 - -
31 473 48,9 97%
100 110,5 117,9 94%
200 212,0 2179 97%
2 0 146,6 - -
31 162,8 177,6 92%
100 2279 246,6 92%
200 317,8 346,6 92%




ITPOFA HA PA3SBFABJIEHUE
Obpasen Pa36aBieHue Teoperuy. 3amepeHHbIe BoccraHoBiieHne
KHITP. KHUTP.
(mr/muon) (mr/muon) (%)
1 1/1 - 711,9 -
12 356,0 363,5 102%
1/4 178,0 185,0 104%
1/8 89,0 86,7 97%
1/16 44,5 39,9 90%
1/32 22,2 20,2 91%
1/64 11,1 9,8 88%
2 1/1 - 532,7 -
12 266,4 270,9 90%
1/4 133,2 137,4 103%
1/8 66,6 72,6 109%
1/16 333 32,6 98%
1/32 16,6 18,4 111%
1/64 8,3 9,4 113%

O6pa3upl pa30aBIUIICh HYJIEBBIM KATHOPATOPOM.

E.

3ajepixka

Kak 1nokazaHoO HMXe, pe3yJbTaTbl HCCIIEIOBAHHS OCTAIOTCS TOYHBIMU,
naxe Korga obpaser pasbapisuicst depe3 30 MUHYT mocie JOOaBICHHS
KaaubpaTopa B OKpaIeHHbIE TPOOUPKH.

3AJIEPXKKA

0 10' 15' 20 30

Cl 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

XIv.

XV.

IpdexT Kproka

D¢ dexra XyKk BBICOKOIT 10361 HE HAOMIOAATI0Ch NpH KOHLEeHTparuu hPTH
mo 10000 mor / mu. Obpasen ¢ mobaskoit hPTH mo 10000 nr / mu gaer
GoJiee BBICOKME 4KCIIA UMITYJIbCOB B MUHYTY, YeM B IMOCJE/IHEH TOUKe
Kaimubparopa.

OI'PAHUYEHHA

Marepuansl, B3AThle Y  NAlUEHTa, IIOIydYaBIIEro  IIperapaTrsl
MOHOKJIOHAIBHBIX aHTUTEN MBIIIY U JUAaTHOCTUKY MU TEPariy, MOTyT
comepkath dYenoBedeckre aHTUMbIUMHBIE aHTHTena (HAMA). Taxue
00pasibl B pe3yibTaTe TECTUPOBAHUA C MNPUMEHEHHEM KOMIUIEKTa s
aHAJIN30B, COAEPXKALIEro MBIINHBIE MOHOKIOHAIbHBIE AaHTUTENIA, MOTYT
J1aBaTh KaK OMMOOYHO 3aBBIIICHHbIE, TAK M 3aHIKECHHBIEC TIOKA3aTEITH.
HeiirpodunbHble aHTHTENa B YEJOBEYECKOW  CHIBOPOTKE  MOTYT
B3aHMOJICIICTBOBATh C peareHTOM HMMYHOIJIOOY/INHA, IPEHATCTBYIOMUM
HOPMaJIbHOMY NMMYyHOJIOTHIECKOMY aHaJH3y in Vitro.

INanueHTs, OOBIYHO NPUHUMAIOIIME MPOAYKTHI, MONy4YEHHBIE U3
JKMBOTHBIX MJIH CBIBOPOTKH )KUBOTHBIX, MOTYT OBITh IPEIPACIIOIOKEHBI K
TaKOMy BO3/ICHCTBHIO, U €CIIH IPHCYTCTBYIOT HEUTPO(IILHBIE aHTHTENA,
HE HCKIIOYAIOTCS aHOMallbHble ToKasaTtend. Crepyer TIATenbHO
MIPOBEPSTh PE3yNbTAaThl AHAIM30B MAUEHTa, Y KOTOPOTO, BO3MOXKHO,
HMMEIOTCS TAKHE aHTUTENA.

Ecnu pe3ynbTaThl He COOTBETCTBYIOT KIIMHHYECKHM HAONIONCHUSIM, TOTIa
ULl IOCTAHOBKH AUArHO3a HOTpeOyeTcs JOMONHUTEIbHAs HHOpMAIIHS.

BHYTPEHHHH KOHTPOJIb KAYECTBA

Ecin pesynbraThl, MONyYEHHBIE 1O KOHTPOJIBbHOMY oOpasmy 1 w/mmm 2
HAXOJIATCSI 3 MpeellaMy YKa3aHUil Ha dTUKETKE, TOT/(a, €CIIH OTCYTCTBYET
YIOBIICTBOPUTEIIBHOE OOBSCHEHUE, TaKWe pPe3yJbTaThl HCIIOJb30BaTh He
JIOTyCKaeTCsL.

Kaxnas nabopatopuss MOXKET C€O3[1aTh  COOCTBEHHBIH  KOMILIEKT
KOHTPOJIBHBIX O00pa3IoB, KOTOpBIE CJEAYeT XpaHUTh B aJUKBOTax
3aMOPO)KCHHBIMH.

Kpurepuem  mpuemiemoro  Ha
KOHTPOJIBHBIMH ~ Pe3yJIbTaTaMH IO
YCPEIHEHHYIO JIa00paTOPHYIO IPAKTHKY.

coy4dail  pacXoxaeHHH
obpasuaM  ciemyer

MEXITY
CUUTATh

XVI. PE®EPEHTHBIE HHTEPBA/IbI

INoka3zaTenu HKe IpeAIararoTcs UCKIIOUUTEIBHO B BUJEC PyKOBOACTBa. Kaknas
71a00paTopus JIOJDKHA CaMOCTOSATEIBHO YCTAHOBUTh CBOW COOCTBEHHBIN psft
1oKasaTesei.

Psix yposueit IITT y 117 oOBIYHBIX ManMEeHTOB (CHIBOPOTKA), BBIPA)KCHHBIH B
BHUjIe npoueHTieH ot 2,5% 1o 97,5%, coctasisin ot 6,2 10 29 mr/mi.

normal values (n=117)
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XVII. [IPEAYIIPE’K/IEHHA U MEPBI IIPE/TOCTOPOKHOCTH

Meput bezonacnocmu

TobKo st JMArHOCTHKH in Vitro.

B sToM KommiekTe Haxoxutcs 21 (mepmoj monypacnana: 60 mHeii), akTMBHas
nonmsupytomas X (28 keV) u y (35.5 keV) paguanms.

K obpamenuio ¢ 5TUM paJuoaKTUBHBIM HPOAYKTOM JOIYCKAIOTCA TOJBKO
YIOJTHOMOYEHHBIe Jmna. IlpuoOpereHne, XpaHeHHe, IOJb30BaHHE H OOMEH
PaIMOAKTUBHBIX IPOJYKTOB OCYLIECTBISETCS B paMKaX 3aKOHOJATEIbCTBA
CTpaHbl NOJIb30BaTeNA. IIpOLyKT 3ampelnieHo IPHMEHSTh Ha JIIOASIX U JKUBOTHBIX.
OOpamieHre ¢ pagHOaKTHBHBIM IIPOJYKTOM — OCYINECTBISIETCS TOJNBKO B
CHELMAIbHO IOJArOTOBIEHHBIX MECTaX B CTOPOHE OT OXKUBJICHHBIX Y4YacTKOB
nestenbHocTH. Jlaboparopusi o0si3aHa BECTH JKypHall PErMCTPALMM BBIAAYU U
XpaHEHHUs pPaJUOAKTHBHBIX MaTEPUAJIOB. 3arps3HeHHOE paJHOAKTHBHBIMU
BeIleCTBaMU JIabOpaTOpHOE OOOpyJOBaHHE M CTEKISHHYIO IIOCYRy CIeXyeT
colepKaTh OTAEIBHO BO H30€XaHUE NEPEKPECTHOIO 3arpsA3HEHHs Pa3IUIHbIMH
paxon30TONAMH.

JIro0ble yTeukn paanoaKTHBHBIX BEIECTB JODKHBI OBITH HEMEUICHHO YCTPaHESHBI
COTJIacHO MepaM 0e30MacHOCTH 110 OOPAIEHHIO ¢ PaJHOAKTUBHBIMHU BEIIECTBAMHU.
YTunuzanus pajguoaKTUBHBIX OTXOJOB OCYILIECTBIISIETCS COIJACHO MECTHBIM
MpeIUCAaHNsIM M yKa3aHWsIM JIMI, OTBEYAIONX 3a j1adbopaTtoputo. CobironeHne
OCHOBHBIX IHpaBHI 0€30MaCHOCTH IO OOpalleHHI0 C PagUOAKTHBHBIMHU
BEI[eCTBAMHU 00eCIIeUNBaeT JOJDKHBINH YPOBEHD 3alUTEL.

KoMroHeHTsl 4enoBedeckoi KpOBM, BKIIOYEHHBIE B KOMIUIEKT, TECTHPOBAHBI
COTJIACHO YTBEPIXKJICHHBIM €BPOMEHCKMM METOJaM H/HJIM METOJMKE YTIpaBICHHs
10 KOHTPOJIFO 3a NpoAaykTamMu U JekapctBaMu FDA. Onu npusHaHb
HeratuHbIME Jutst HbsAg, antn-HCV, antu-HIV-1 n 2. Hu oxnH U3 n3BeCTHBIX
METOZIOB HE MOXKET TapaHTHpPOBAaTh, YTO IMPOHM3BOIHBIC YEIOBEUECKON KPOBH HE
nepenocst renatut, CIIU/] uin unsle unpexkuun. Takum oOpasoM, ¢ oOpasaMu
peareHra, CHIBOPOTKH WIM IUIa3MbI ClleqyeT Oo0pamarbcsi COrJacHO MECTHBIM
MpaBUIaM TeXHUKH 0€30IaCHOCTH.

Bce mpomyKThl KMBOTHOTO HPOHCXOXKIEHHS OTOMPAIHMCh TONBKO OT 3J0POBBIX
JKMBOTHBIX. BEIYBH KOMIIOHEHTHI OTOMPAIOTCS B CTpaHax, rae TI'D He 3ameueHa.
OnHako KOMIIOHEHTBI C COZEpP)KAaHHEM OKMBOTHBIX 00pasLoB — clemyeT
paccMaTpuBaTh KaK IMOTEHIIMAILHO KOHTarnO3HbIE.

V30eraTth KOHTaKTa y4aCcTKOB OTOJEHHOH KOXH C peareHTaMH (a3uj HaTpHs B
Ka4ecTBE aHTHUCENTHKA). A3HJ B KOMIUIEKTE MOXET pearHpoBaTh CO CBUHIIOM H
MeJbl0 Ha IJIOMOHPOBKE U, TAKMM 0Opa3oM, CO3JaBaTh B3PLIBOONACHBIE a3HIbI
MeTayuioB. Ha 9JTame HpOMBIBKM pakoBHHY CieAyeT OOMIBHO IPOMBIBATH
6OJIBIIMM KOJIUIECTBOM BOJIBI BO H30€KaHUE OTIOKECHHS a3UI0B Ha CTCHKAX.
3ampermaercs KypHUTh, IUTh, IPUHUMATD MUITY WIH HAKJIaJbIBaTh KOCMETHKY Ha
pabodeM MecTe. 3ampeniaeTcsi OCYIIECTBIATh JO3UPOBKY pToM. Ilomb3oBarhbest
3alUTHOM 0JICKI0M M OTHOPA30BBIMHU MEepUaTKaMHU.
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XIX. CBO/IKA 110 ITPOTOKOJ1Y

OBLIUI CYET KAJIMBPATOPBI OBPA3EIL
M MJI (OBPA3I1bI)
KOHTPOJIbHBIN
OBPA3EIL
M
Kamm6paropsr (0 - - 0,3 -
6) - 0,3
O6pasuel, - 0,1 0,1
KOHTPOJIbHbBIE
o6pasisl
HWHKyOaIMOHHBIH
Oydep
HWnky6anms 1 yaca npu komuatHoii T. (18-25°C) Bs6anteiBanue npu 700
06/MuH
Cenapanuus - IponyTth (M1 OCYIINTB)
IpombIBouHBIH - 2,0
pacrtBop - TTposyTh (MM OCYIINTB)
Cenapauus - X
IpombiBouHBIH - TTposyTh (MM OCYIINTB)
pacTBop
Cenapauus
Mapkep 0,1 0,1 0,1
HWnKy6anms 1 yaca ipu komHatHo# T. (18-25°C) Bs6anteiBanue npu 700
00/MHH

Cenapanus - IpoayTs (MaM OCYIINTH)
IpombIBouHBIH - 2,0
pacTBop - IpoayTs (Mau OCYIINTH)
Cenapauus - 2,0
IIpoMbIBOUHBI - IpoayTth (M1 OCYIINTB)
pacTBop
Cenapanuus
Ioncuer Cunrats npobupku 60 cexyHx

CepBuc HHCTpyMEHTOB Diasource moATBEpkKIAeT, YTO KOMIUICKT
JeWCTBUTEIICH JUIsl HCIIOJIb30BaHMs Ha TaTtdopme Stratec Riamat
300. Ecnu BaM Hy’kHa HOTOJHUTENbHAS HHPOPMALHS, TIOXKAITYHCTa,
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