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T3-RIA-CT

I.  INTENDED USE

Radioimmunoassay for the in vitro quantitative measurement of human 3,5,3” Triiodothyronine (T3) in
serum.

Il. GENERAL INFORMATION

A. Proprietary name : DIAsource T3-RIA-CT Kit
B. Catalog number : KIP1631: 96 tests
C. Manufactured by : DIAsource ImmunoAssays S.A.

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

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

I11. CLINICAL BACKGROUND

A. Biological activity

The thyroid gland exerts powerful and essential regulatory influences on growth, differentiation,
cellular metabolism, and general hormonal balance, as well as on the maintenance of metabolic activity
and the development of the skeletal and organ system.

The hormones thyroxine (T4) and 3,5,3” triiodothyronine (T3) circulate in the blood steam, mostly
bound to the plasma protein, thyroxine binding globulin (TBG). The concentration of T3 is much less
than that of T4, but its metabolic potency is much greater.

B. Clinical applications

T3 determination is an important factor in the diagnosis of thyroid disease. Its measurement has
uncovered a variant of hyperthyroidism in thyrotoxic patient with elevated T3 levels and normal T4
levels. An increase in T3 without an increase in T4 is frequently a forerunner of recurrent
thyrotoxicosis in previously treated patients. In other patients, euthyroidism is attributable to normal
T3, although their T4 values are subnormal.

T3 determination is also useful in monitoring both patient under treatment for hyperthyroidism and
patients who have discontinued anti-thyroid drug therapy. It is especially valuable in distinguishing
between euthyroid subjects.

In women, T3 levels are elevated during pregnancy, during estrogen treatment, and contraceptive
hormone therapy. When T3 levels parallel TBG increases in a manner analogous to T4 levels, these
changes are not a reflection of altered thyroid status.



Iv.

PRINCIPLES OF THE METHOD

A fixed amount of %I labelled T3 competes with the T3 to be measured present
in the sample or in the calibrator for a fixed amount of anti-T3 antibody sites,
which are bound to the goat anti mouse antibodies immobilized to the wall of a
polystyrene tube. After 1 hour incubation at room temperature, an aspiration step
terminates the competition reaction. The tubes are then washed with 2 ml of
working wash solution and aspirated again. A calibration curve is plotted and the
T3 concentrations of the samples are determined by dose interpolation from the
calibration curve.

V.

REAGENTS PROVIDED

Reagents 96 Tests Colour Reconstitution
Kit Code
H 2x48 black Ready for use
Tubes coated with GAM Y
(Goat anti Mouse)
21 ml red Ready for use
TRACER: #lodine labelled T3 111 kB
(HPLC grade) in phosphate g
buffer with bovine casein and
azide (<0.1%)
CAL n Add 0.5 ml
1 vial I distilled water
Zero Calibrator in  human | lyophil. yellow
serum and thymol
5 vials
Calibrators -N=1105 lyophil. | Yetlow Add 0.5 ml
(see exact values on vial labels) distilled water
in human serum and thymol
.
Anti-T3 (monoclonal) Iylo\r/)ﬁill blue Add 11ml
antibodies in phosphate buffer ’ distilled water
with bovine serum albumin and
thymol
| WASH | SOLN |CONC | Dilute 70 x with
1 vial distilled water
Wash solution (TRIS-HCI) 10 ml brown (use a magnetic
stirrer).
[ 7] | g
Ioopil | silver Add 0.5 ml
Controls-N=1or2 yophil. distilled water
in human plasma with thymol

Note : Use the zero calibrator for sera dilutions.

VI.

SUPPLIES NOT PROVIDED

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

1.
2.
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VII.

oow

Distilled water

Pipettes for delivery of: 50 pl, 100 pl, 200 ul, 500 pl and 2 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 *?°1 may be used (minimal yield
70%).

REAGENT PREPARATION

Calibrators: Reconstitute the zero calibrator with 0.5 ml distilled water
and the other calibrators with 0.5 ml distilled water.

Controls: Reconstitute the controls with 0.5 ml distilled water.

Anti-T3: Reconstitute the anti-T3 with 11 ml distilled water.

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

VIII.
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STORAGE AND EXPIRATION DATING OF REAGENTS

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

After reconstitution, calibrators are stable for 7 days at 2-8°C and controls
are stable for 4 days at 2-8°C.

For longer storage periods, aliquots should be made and kept at —20°C for
maximum 3 months. Avoid subsequent freeze-thaw cycles.

After reconstitution, the anti-T3 antibodies are stable for 6 weeks at 2-8°C.
DO NOT FREEZE.

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

PROCEDURE

Handling notes

Do not use the kit or components beyond expiry date.

Do not mix materials from different kit lots.

Bring all the reagents to room temperature prior to use.

Thoroughly mix all reagents and samples by gentle agitation or swirling.
Use a clean disposable pipette tip for addition of each different reagent and
sample in order to avoid cross-contamination. 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
the determination of total counts, label 2 normal tubes

Briefly vortex calibrators, controls and samples and dispense 50ul of each
into the respective tubes.

Dispense 200 ul of *lodine labelled T3 into each tube, including the
uncoated tubes for total counts.

Dispense 100 pl of anti-T3 into each tube, except tubes for total counts.
Shake the tube rack gently by hand to liberate any trapped air bubbles.
Incubate for 1 hour at room temperature with continuous shaking.

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 tubes with 2 ml Working Wash solution (except total counts) and
aspirate (or decant). Avoid foaming during the addition of the Working
Wash solution.

Let the tubes stand upright for two minutes and aspirate the remaining drop
of liquid.

Count tubes in a gamma counter for 60 seconds.

CALCULATION OF RESULTS
Calculate the mean of duplicate determinations.

Calculate the bound radioactivity as a percentage of the binding determined
at the zero calibrator point (0) according to the following formula :

Counts (Calibrator or sample)
Counts (Zero Calibrator )

100

B/BO (%)=

Using a 3 cycle semi-logarithmic or logit-log graph paper, plot the
(B/B0(%)) values for each calibrator point as a function of the T3
concentration of each calibrator point. Reject obvious outliers.

Computer assisted methods can also be used to construct the calibration
curve. If automatic result processing is used, a 4-parameter logistic function
curve fitting is recommended.

By interpolation of the sample (B/BO (%)) values, determine the T3
concentrations of the samples from the calibration curve.

For each assay, the percentage of total tracer bound in the absence of
unlabelled T3 (BO/T) must be checked.



XIl. TYPICAL DATA

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

T3 cpm B/Bo (%)
Total count 40019
Calibrator 0.00 nmol/Il 28572 100.0
0.35 nmol/l 24781 86.7
1.00 nmol/I 18112 63.4
2.50 nmol/l 10587 37.1
6.50 nmol/I 4629 16.2
14.00 nmol/l 2684 9.4

XIll. PERFORMANCE AND LIMITATIONS
A. Detection limit

The LoB was calculated by measuring the blank several times and
calculating the 95" percentile of the distribution of the test values. The
LoB was calculated to be 0.15 nmol/I.

The LoD was calculated as described in the guideline. The LoD was
calculated to be 0.22 nmol/l.

The LoQ was calculated by testing 5 samples of low value 14 times in
different test. The LoQ was calculated to be 0.22 nmol/l. with CV of 20%.

B. Specificity
The percentage of cross-reaction estimated by comparison of the
concentration yielding a 50% inhibition is respectively:

RECOVERY TEST

Sample added T3 Recovered T3 Recovered
(nmol/l) (nmol/l) (%)
1 1 0.89 89%
2 21 105%
4 4.37 109%
8 8.17 102%
12 14.47 120%

To the best of our knowledge, no international reference material exists for this
parameter.

E. Time delay between last calibrator and sample dispensing
As shown hereafter, assay results remain accurate even when a sample is
dispensed 60 minutes after the calibrator has been added to coated tubes.

TIME DELAY
Serum 0 20" 40 60"
nmol/l
Cc1 1.04 1.07 1.05 1.10
c2 5.15 5.74 6.13 5.76

Compound Cross-Reactivity

(%)
L-3,3",5 - triiodothyronine (L-T3) 100
3,3°,5” - triiodothyronine (rT3) ND
L- thyoxine (L-T4) 0.17
D-thyroxine (D-T4) 0.04
3,3°,5 - triiodothyroacetic acid (TRIAC) 52
3,5 — diiodo-L-tyrosine 0.22

ND = not detectable
Note: this table shows the cross-reactivity for the anti T3
C. Precision

INTRA-ASSAY PRECISION INTER-ASSAY PRECISION

Serum N <X>z* SD CcVv Serum N <X>#* SD cv
(nmol/l) (%) (nmol/l) (%)

A 10 | 1.06+0.05 | 4.7 A 10 1.22+0.05 3.7

B 10 | 549+0.31 | 56 B 10 5.43+£0.16 3.0

SD: Standard Deviation; CV: Coefficient of variation

D. Accuracy
DILUTION TEST

Sample Dilution Theoretical Measured
Concent. Concent.
(nmol/l) (nmol/l)
A 11 - 12.29
1/2 6.15 5.67
1/4 3.07 2.98
1/8 1.54 1.42
1/16 0.77 0.72

Samples were diluted with zero calibrator.

XIV. 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.

XV. REFERENCE INTERVALS

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

T3 concentrations for untreated euthyroid subjects ranged from 1.7 to 2.9 nmol/Il
(n=80).

XVI. PRECAUTIONS AND WARNINGS

Safety

For in vitro diagnostic use only.

This kit contains 21 (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 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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XVIIl. SUMMARY OF THE PROTOCOL
TOTAL CALIBRATORS SAMPLE (S)
COUNTS CONTROLS
pl nl pl
Calibrators (0 to 5) - 50 -
Samples, Controls - - 50
Tracer 200 200 200
Anti-T3 - 100 100
Incubation 1 hour at room temperature with continuous shaking
Separation - Aspirate (or decant)
Working Wash solution 2.0ml
Separation Aspirate (or decant)
Counting Count tubes for 60 seconds

Other translations of this Instruction for Use can be downloaded from our

website: https://www.diasource-diagnostics.com/
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T3-RIA-CT

I.  USAGE PREVU

Radio-immunodosage pour la mesure quantitative in vitro de la 3,5,3’-triiodothyronine (T3) sérique
d’origine humaine.

1. INFORMATIONS GENERALES

A.  Nom déposé : Trousse DIAsource T3-RIA-CT
B. Référence: KIP1631: 96 tests
C. Fabricant: DIAsource ImmunoAssays S.A.

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

Pour toute assistance technique ou information concernant les commandes, contacter :
Tél. : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91

I11. CONTEXTE CLINIQUE

A. Activité biologique

La glande thyroide exerce une influence régulatrice essentielle et puissante sur la croissance, la
différenciation, le métabolisme cellulaire et I’équilibre hormonal général, ainsi que sur I’entretien de
I’activité métabolique et le développement des systémes squelettique et organique.

La thyroxine (T4) et la 3,5,3’-triiodothyronine (T3) sont des hormones qui circulent dans le sang,
essentiellement liées a une protéine plasmatique, la globuline de liaison de la thyroxine (TBG pour
« thyroxine binding globulin »). La concentration de T3 est beaucoup moins importante que la
concentration de T4, mais sa puissance métabolique est bien plus grande.

B. Applications cliniques

La mesure de T3 est un facteur important dans le diagnostic des maladies de la thyroide. Sa mesure a
permis de révéler une variante de I’hyperthyroidie chez les patients thyrotoxiques présentant un taux
élevé de T3 et un taux normal de T4. L augmentation du taux de T3 sans augmentation du taux de T4
est souvent un signe avant-coureur de récurrence d’une thyrotoxicose chez des patients précédemment
traités. Chez d’autres patients, I’euthyroidie est attribuable au taux normal de T3, méme si les valeurs
de T4 sont inférieures & la normale.

La mesure de T3 est également utile dans la surveillance des patients sous traitement pour une
hyperthyroidie ainsi que celle des patients ayant arrété un traitement médicamenteux anti-thyroidien.
Elle est particuliérement précieuse pour distinguer les différents sujets euthyroidiens.

Chez les femmes, les taux de T3 sont plus élevés pendant la grossesse, pendant un traitement par
cestrogénes ou un traitement de contraception hormonale. Lorsque le taux de T3 augmente
parallélement au taux de TBG de maniére analogue au taux de T4, ces modifications ne reflétent pas
une altération du statut thyroidien.



IV.  PRINCIPES DE LA METHODE

Une quantité fixe de T3 marqué a I’iode 125 entre en compétition avec la T3 a
mesurer dans I’échantillon ou dans le calibrateur pour une quantité donnée de
sites d’anticorps anti-T3, liés aux anticorps de chévre anti-souris immobilisés sur
la paroi d’un tube en polystyrene. Aprés une heure d’incubation a température
ambiante, I’étape d’aspiration met fin a la réaction de compétition. Les tubes sont
alors lavés avec 2 ml de Solution de lavage de travail et a nouveau aspirés. Une
courbe de calibration est tracée et la concentration de T3 des échantillons est
mesurée par interpolation des doses a partir de la courbe de calibration.

V. REACTIFS FOURNIS

Réactifs Trousse Code Reconstitution
de couleur
96 tests
U 2x48 noir Préts a I’emploi
Tubes avec revétement de
Chevre anti-souris (GAM)
(Goat anti-Mouse)
TRACEUR: T3 marqué a lZf:ILar%OIn rouge Préts a I’emploi
I’iode 125 (1%51) (grade HPLC) 9 p
111 kBq
dans un tampon phosphate avec
caséine bovine et azoture
(<0,1%)
CAL “ jaune Ajouter 0,5 ml d’eau
1 flacon distillée
Calibrateur zéro dans du sérum | lyophil.
humain avec thymol
o ] o]
5 flacons . . s
Calibrateurs — N=145 yophil. jaune AJouter_O,_S ml d’eau
(voir les valeurs exactes sur distillée
I’étiquette des flacons) dans du
sérum humain avec thymol
Anticorps anti-T3 ! flacqn bleu Ajouter 11 ml d’eau
lyophil. R
(monoclonaux) dans du tampon distillée
phosphate avec albumine de
sérum bovin et thymol
|WASH | SOLN |CONC | Diluer la solution 70 x
1 flacon brun avec de I’eau distillée
. 10 ml (utiliser un agitateur
Solution de lavage (TRIS-HCI) magnétique).
Iyoa;:r?i:‘s argent Ajouter 0,5 ml d’eau
Témoins-N=1ou 2 ‘ distillee
dans du plasma humain avec
thymol

Note : Utiliser le calibrateur zéro pour les dilutions de sérum.

VI. MATERIEL NON FOURNI

Le matériel suivant est nécessaire, mais n’est pas fourni dans la trousse :

1. Eaudistillée

2. Pipettes pour dispenser des volumes de : 50 ul, 100 pl, 200 pl, 500 pl et
2 ml (P'utilisation de pipettes de précision munies de pointes en plastique
jetables est recommandée)

Mélangeur vortex

Agitateur magnétique

Agitateur pour tubes (700 trm)

Seringue automatique de 5 ml (de type Cornwall) pour le lavage

Systéme d’aspiration (facultatif)

Tout compteur gamma capable de mesurer I’iode 125 (*?1) peut étre utilisé
(rendement minimal de 70 %).

© N O~ W

VIl. PREPARATION DES REACTIFS

A. Calibrateurs : Reconstituer le calibrateur zéro et les autres calibrateurs
avec 0,5 ml d’eau distillée.
B. Témoins : Reconstituer les témoins avec 0,5 ml d’eau distillée.

VIII.
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10.

Anti-T3 : Reconstituer I’anti-T3 avec 11 ml d’eau distillée.

Solution de lavage de travail : Préparer un volume approprié de Solution
de lavage de travail en ajoutant 69 volumes d’eau distillée a 1 volume de
Solution de lavage concentrée (70 x). Utiliser un agitateur magnétique pour
homogénéiser la solution. Eliminer toute Solution de lavage de travail a la
fin de la journée.

CONSERVATION ET MENTION DE LA DATE DE PEREMPTION
SUR LES REACTIFS

Avant I’ouverture ou la reconstitution, tous les éléments de la trousse sont
stables jusqu’a la date de péremption indiquée sur I’étiquette, a condition
que la trousse soit conservée entre 2 et 8 °C.

Aprés reconstitution, les calibrateurs sont stables pendant 7 jours entre 2 et
8 °C, les contrdles sont stables pendant 4 jours entre 2 et 8°C..

Pour de plus longues périodes de conservation, des aliquotes doivent étre
conservées & —20 °C pour une période maximum de 3 mois. Eviter tout
cycle ultérieur de congélation-décongélation.

Aprés reconstitution, les anticorps anti-T3 restent stables pendant 6
semaines entre 2 et 8 °C. NE PAS CONGELER.

Une Solution de lavage de travail fraichement préparée doit étre utilisée le
jour méme.

Aprées sa premiére utilisation, le traceur est stable jusqu’a la date de
péremption s’il est conservé dans son flacon d’origine bien fermé, entre
2et8°C.

Les modifications d’aspect physique des réactifs de la trousse peuvent
indiquer une instabilité ou une détérioration.

RECUEIL ET PREPARATION DES SPECIMENS

Les échantillons de sérum doivent étre conservés a 2-8 °C.

Si le test n’est pas démarré dans un délai de 24 h, il est recommandé de les
conserver a—20 °C.

Eviter tout cycle ultérieur de congélation-décongélation.

PROCEDURE

Remarque concernant la manipulation

Ne pas utiliser la trousse ou ses composantes au-dela de la date de
péremption.

Ne pas mélanger les matériaux de lots de trousses différents.

Amener tous les réactifs a température ambiante avant I’utilisation.

Bien mélanger tous les réactifs et tous les échantillons en agitant doucement
ou en les faisant tourner doucement.

Utiliser une pointe de pipette jetable propre pour ajouter chaque réactif
différent et chaque échantillon, afin d’éviter toute contamination croisée.
Les pipettes de haute précision ou les équipements de pipetage automatisé
améliorent la précision.

Respecter les temps d’incubation.

Préparer une courbe de calibration pour chaque analyse ; ne pas utiliser les
données d’analyses précédentes.

Procédure

Etiqueter les tubes avec revétement en duplicata pour chaque calibrateur,
témoin ou échantillon. Pour le comptage total, étiqueter deux tubes sans
revétement.

Mélanger briévement sur vortex les calibrateurs, les témoins et les
échantillons et dispenser 50 pl de chaque dans leurs tubes respectifs.
Dispenser 200 pl de T3 marqué a I’iode 125 dans chaque tube, y compris les
tubes sans revétement pour le comptage total.

Dispenser 100 pl d’anti-T3 dans chaque tube, excepté les tubes destinés au
comptage total.

Agiter doucement le portoir de tubes avec la main pour libérer les
éventuelles bulles d’air piégées.

Incuber 1 heure a température ambiante en agitant constamment.

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (excepté les tubes de
comptage total). S’assurer que la pointe en plastique de I’aspirateur atteint le
fond du tube a revétement afin de bien prélever tout le liquide.

Laver les tubes avec 2 ml de Solution de lavage de travail (excepté les tubes
de comptage total) et aspirer (ou décanter). Eviter de générer de la mousse
pendant I’ajout de la Solution de lavage de travail.

Laisser les tubes reposer en position verticale pendant deux minutes puis
aspirer la goutte de liquide rémanente.

Procéder au comptage des tubes pendant 60 secondes dans un compteur
gamma.



XI.

XIL

CALCUL DES RESULTATS

Calculer la moyenne des mesures effectuées en duplicata.
Calculer la radioactivité liée en pourcentage de la liaison mesurée au point
calibrateur zéro (0) selon la formule suivante :

Comptage (Calibrate ur ou Echantillo n)

B/BO (%) =
06) Comptage (Calibrate ur Zéro)

x100

Avec un papier 3 cycles semi-logarithmique ou logit-log, tracer les valeurs
(B/BO (%)) de chaque point calibrateur en fonction de la concentration de
T3 de chaque point calibrateur. Rejeter toute valeur hors norme évidente.

Il est également possible d’utiliser des méthodes assistées par ordinateur
pour générer une courbe de calibration. Si le traitement des résultats est
automatisé, il est recommandé d’utiliser une fonction logistique a 4
paramétres pour I’ajustement de la courbe.

Par interpolation des valeurs des échantillons (B/BO (%)), mesurer la
concentration de T3 des échantillons a I’aide de la courbe de calibration.
Pour chaque analyse, le pourcentage de traceur total lié en I’absence de T3
non marqué (BO/T) doit étre vérifié.

DONNEES TYPES

Les données suivantes sont fournies a titre d’illustration uniqguement et ne doivent
jamais étre utilisées a la place de la courbe de calibration en temps réel.

C.

Précision

PRECISION INTRA-ESSAI PRECISION INTER-ESSAIS

Sérum N <X>+SD Ccv Sérum N <X>+SD CcVv
(nmol/l) (%) (nmol/l) (%)
A 10 1,06 £ 0,05 4,7 A 10 1,22 £ 0,05 3,7
B 10 5,49 +0,31 5,6 B 10 543 +0,16 3,0
SD : Ecart-type (standard deviation) ; CV : Coefficient de variation
D. Exactitude
TEST DE DILUTION
Echantillon Dilution Concentration Concentration
théorique mesurée
(nmol/l) (nmol/l)
A 11 — 12,29
1/2 6,15 5,67
1/4 3,07 2,98
1/8 1,54 1,42
1/16 0,77 0,72
Les échantillons ont été dilués avec le calibrateur zéro.
TEST DE RECOUVREMENT
Echantillon T3 ajouté T3 recouvré Recouvré
(nmol/l) (nmol/l) (%)
1 1 0,89 89 %
2 2,1 105 %
4 4,37 109 %
8 8,17 102 %
12 14,47 120 %

A notre connaissance, il n’existe aucun matériel international de référence pour ce

parameétre.

E.

Délai entre I’ajout du dernier calibrateur et I’ajout des échantillons
Comme le montrent les données ci-dessous, les résultats du test restent
exacts méme lorsqu’un échantillon est ajouté 60 minutes apres I’ajout du
calibrateur aux tubes a revétement.

T3 cpm B/Bo (%)
Comptage total 40019
Calibrateur 0,00 nmol/l 28 572 100,0
0,35 nmol/l 24781 86,7
1,00 nmol/l 18 112 63,4
2,50 nmol/l 10 587 37,1
6,50 nmol/I 4629 16,2
14,00 nmol/| 2684 9,4
XI1l. PERFORMANCE ET RESTRICTIONS
A. Limite de détection
La limite du blanc (LoB), la limite de détection et la limite de
quantification (LoQ) 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 1,69 nmol/I.
La LoD a été calculée comme décrit dans la directive. La LoD calculée est
de 2,81 nmol/l.
La LoQ a été calculée en testant 14 fois dans des analyses différentes 5
échantillons ayant une valeur faible. La LoQ calculée est de 4,39 nmol/l
avec un CV de 20%.
B. Spécificité
Le pourcentage de réaction croisée estimé par comparaison de la
concentration générant une inhibition de 50 % est respectivement :
Composé Réactivité croisée
(%)
L-3,3’,5-triiodothyronine (L-T3) 100
3,3’,5’-triiodothyronine (rT3) ND
L-thyroxine (L-T4) 0,17
D-thyroxine (D-T4) 0,04
Acide 3,3’,5-triiodothyroacétique (TRIAC) 52
3,5-diiodo-L-tyrosine 0,22

ND = non détectable
Remarque : Ce tableau montre la réactivité croisée pour I’anti-T3.

DELAI
Sérum 0’ 20° 40° 60’
(nmol/l)
c1l 1,04 1,07 1,05 1,10
Cc2 5,15 5,74 6,13 5,76
XIV. CONTROLE DE QUALITE INTERNE

XV.

Ces
doit

Si les résultats obtenus pour le Témoin 1 et/ou le Témoin 2 ne sont pas
dans la plage spécifiée sur I’étiquette du flacon, les résultats ne peuvent
pas étre utilisés a moins qu’une explication satisfaisante de cette différence
ne soit apportée.

Si on le souhaite, chaque laboratoire peut préparer ses propres ensembles
d’échantillons témoins, a conserver congelés en aliquotes.

Les critéres d’acceptation des différences entre les résultats de duplicatas
d’échantillons doivent étre basés sur les Bonnes pratiques de laboratoire.

INTERVALLES DE REFERENCE

valeurs sont communiquées a titre indicatif uniqguement ; chaque laboratoire
établir sa propre plage de valeurs normales.

Les concentrations de T3 pour des sujets euthyroidiens non traités varient de 1,7 &
2,9 nmol/l (n = 80).



XVI. PRECAUTIONS ET MISES EN GARDE

Sécurité

Uniquement destiné a un usage diagnostic in vitro.

Cette trousse contient de I’iode 125 (*?1; demi-vie : 60 jours) qui émet des
radiations ionisantes de type X (28 keV) et y (35,5 keV).

Ce produit radioactif ne peut étre fourni qu’a des personnes autorisées et ne peut
étre utilisé que par elles ; I’achat, la conservation, I’utilisation et I’échange de
produits radioactifs sont sujets a la législation du pays du client final. En aucun
cas le produit ne devra étre administré a des étres humains ou des animaux.

Toute manipulation de matériel radioactif doit se faire dans une zone désignée, a
I’abri du passage régulier. Un registre de réception et de conservation du matériel
radioactif doit étre tenu par le laboratoire. L’équipement et le matériel de verre du
laboratoire susceptibles d’étre contaminés par des substances radioactives doivent
étre rangés a part pour éviter toute contamination croisée de différents
radioisotopes.

Tout déversement radioactif doit étre immédiatement nettoyé conformément aux
procédures de sécurité concernant les radiations. Les déchets radioactifs doivent
étre éliminés conformément a la réglementation et aux directives des autorités
ayant juridiction sur le laboratoire. Le respect des régles de base de sécurité par
rapport aux radiations permet une protection adéquate.

Les composantes de sang humain incluses dans la trousse ont été testées par des
méthodes approuvées par les instances européennes et/ou la FDA, et ont donné
des résultats négatifs pour HbsAg et les anticorps anti-VHC, anti-HIV-1 et anti-
HIV-2. Aucune méthode connue ne peut donner I’assurance totale que les dérivés
de sang humain ne transmettront pas I’hépatite, le SIDA ou d’autres infections.
Par conséquent, la manipulation des réactifs et des spécimens de sérum doit se
faire conformément aux procédures de sécurité locales.

Tous les produits et les dérivés d’origine animale ont été recueillis chez des
animaux sains. Les composantes bovines sont issues de pays ou il n’a pas été
signalé d’ESB. Néanmoins, les composantes contenant des substances animales
doivent étre traitées comme étant potentiellement infectieuses.

Eviter tout contact de la peau avec les réactifs (présence d’azoture de sodium
comme conservateur). L’azoture dans les composantes de cette trousse peut réagir
avec le plomb ou le cuivre des canalisations et former ainsi des azotures de métal
hautement explosives. Pendant I’étape de lavage, rincer les canalisations avec
beaucoup d’eau afin d’éviter toute accumulation d’azotures.

Ne pas fumer, boire, manger ou appliquer des cosmétiques dans la zone de travail.
Ne pas pipeter avec la bouche. Utiliser des vétements de protection et des gants
jetables.
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Solution de lavage de
travail :
Séparation

XVIIL. RESUME DU PROTOCOLE
COMPTAGE CALIBRA- TEMOINS POUR
TOTAL TEURS LES
ul ECHANTILLONS
pl pl
Calibrateurs (0 & 5) — 50 —
Echantillons, Témoins — — 50
Traceur 200 200 200
Anti-T3 — 100 100
Incubation 1 heure & température ambiante en agitant constamment
Séparation — Aspirer (ou décanter)

2,0ml

Aspirer (ou décanter)

Comptage

Compter les tubes pendant 60 secondes
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Vor Gebrauch des Kits lesen Sie bitte diese Packungsbeilage.

T3-RIA-CT

I.  VERWENDUNGSZWECK

Ein Radio-Immunoassay fur die quantitative in vitro Bestimmung von humanem 3,5,3” Trijodthyronin
(T3) in Serum.

Il. ALLGEMEINE INFORMATION
A. Handelsbezeichnung : DIAsource T3-RIA-CT Kit
B. Katalognummer : KIP1631: 96 Tests

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

Fir technische Unterstitzung oder Bestellungen wenden Sie sich bitte an:
Tel : +32 (0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91

I11. KLINISCHER HINTERGRUND

A. Biologische Aktivitat

Die Schilddrise hat starken und essentiellen regulatorischen EinfluR auf das Wachstum, die
Differenzierung, den Zellmetabolismus und die generelle hormonelle Balance, genauso wie fir die
Erhaltung der metabolischen Aktivitat und die Entwicklung des Skelett- und Organsystems.

Die Hormone Thyroxin (T4) und 3,5,3 TrijodThyronin (T3) zirkulieren im Blutkreislauf , zumeist
gebunden an das Plasmaprotein TBG (Thyroxin bindendes Globulin). Die Konzentration von T3 ist
sehr viel geringer als die von T4, aber dessen metabolisches Potential ist viel groRer.

B. Klinische Anwendungen

Die T3 Bestimmung ist ein wichtiger Faktor bei der Diagnose von Schilddriisenerkrankungen. Die
Messung hat zur Entdeckung einer Variante von Hyperthyroidismus bei thyrotoxischen Patienten mit
erhohten T3 Spiegeln und normalen T4 Spiegeln gefiihrt. Ein Anstieg von T3 ohne Anstieg von T4 ist
haufig ein Vorlaufer einer wiederauftretenden Thyrotoxikose bei vorbehandelten Patienten. Bei
anderen Patienten ist Euthyrodismus dem normalen T3 zuzuordnen, obwohl die T4 Spiegel subnormal
sind.

Die T3 Bestimmung ist ebenfalls sinnvoll beim Monitoring von Patienten die gegen Hyperthyroidismus
behandelt werden und bei Patienten, die ihre Anti-Thyroid Behandlung unterbrochen haben. Dieses ist
besonders wertvoll bei der Unterscheidung zwischen euthyroiden Personen.

Bei Frauen sind die T3 Spiegel in der Schwangerschaft, wihrend einer Ostrogenbehandlung und bei
emfangnisverhitender Hormontherapie erhdht. Wenn die T3 Spiegel parallel zu TBG ansteigen, analog
zu den T4 Spiegeln, sind diese Anderungen nicht Hinweis auf einen veranderten Schilddriisen Status.



Iv.

GRUNDSATZLICHES ZUR DURCHFUHRUNG

Eine bestimmte Menge an 2°I markiertem T3 konkurriert mit dem zu messenden

T3

der Probe oder des Kalibrators um die festgelegte Menge an Anti-T3

Antikdrperbindungsstellen des Ziege Anti-Maus Antikorpers, der an die Wand

der

Polystyrolrohre gebunden ist. Nach 1 Stunde Inkubation bei

Raumtemperatur, beendet das Absaugen die VVerdrdngungsreaktion. Die R6hrchen
werden anschliessend mit Waschlésung gewaschen, danach wird nochmals
abgesaugt. Eine Standardkurve wird gedruckt und die T3-Konzentrationen der
Proben werden iber Dosis Interpolation der Kalibrationskurve bestimmt.

V.

MITGELIEFERTE REAGENZIEN

Reagenz 96 Tests Farbcode Rekonstitution
Kit
U 2x48
Mit GAM (Ziege Anti-Maus) Schwarz gebrauchsfertig
beschichtete Réhrchen
21 ml
TRACER: #lod-markiertes 111 kBg Rot b hsferti
T3 (HPLC grade) in o gebrauchstertig
Phosphatpuffer mit
Rindercasein  und  Azid
(<0,1%)
CAL “ 1 GefaR 0,5 ml dest. Wasser
lyophilisi zugeben
Null-Kalibrator: ert Gelb
Humanserum und Thymol
CAL 5 Gefale
lyophilisi
Kalibratoren - N = 1 bis 5 ert Gelb 0,5 ml dest. Wasser
(genaue Werte auf GefaR- zugeben
Etiketten) in Humanserum
und Thymol
1o
Anti-T3 Antikdrper Iyosrrlllm Blau 11 ml dest. Wasser
(monoclonal) in ' zugeben
Phosphatpuffer mit
Rinderserumalbumin und
Thymol
|WASH | SOLN |coNc | 1 Gefal 70x mit dest. Wasser
10 ml B (Magnetriihrer
Waschlosung (TRIS-HCI) raun verwenden)
verdunnen
e
yozrt' st Silber 0,5 ml dest. Wasser
Kontrollen - N = 1 oder 2 zugeben
in Humanplasma ~ mit
Thymol

Achtung: Benutzen Sie den Null-Kalibrator zur Serumverdiinnung

V1.

ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL

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

1.
2.

® N OAW

VII.

cow

Dest. Wasser

Pipetten: 50 pl, 100 pl, 200 pl, 500 pl und 2 ml (Verwendung von

Préazisionspipetten mit Einwegpipettenspitzen wird empfohlen)

Vortexmixer

Magnetrihrer

RoéhrchenSchattler (700 upm)

5 ml automatische Spritze (Cornwall-Typ) zum Waschen

Absaugsystem (optional)

Jeder Gamma-Counter, der *»®| messen kann, kann verwendet werden.
(minimale Ausbeute 70%)

VORBEREITUNG DER REAGENZIEN

Kalibratoren: Rekonstituieren Sie den Null-Kalibrator mit 0,5 ml aqua
dest. und die anderen Kalibratoren mit 0,5 ml destilliertem Wasser.
Kontrollen: Rekonstituieren Sie die Kontrollen mit 0,5 ml dest. Wasser.
Anti T3: Rekonstituieren Sie das Anti T3 mit 11 ml aqua dest.
Waschlésung: Zur Vorbereitung eines angemessenen Volumens nutzbarer
Waschldsung, mischen Sie zu einem Volumen Waschlésung (70x) 69

Volumen distilliertes Wasser. Benutzen Sie einen Magnetriihrer. Entsorgen
Sie nach jedem Arbeitstag die Uberfliissige Waschlgsung.

VIIl. AUFBEWAHRUNG UND LAGERUNG DER REAGENZIEN

- Vor dem Offnen und Rekonstituieren sind alle Kitkomponenten bei 2 bis
8°C bis zu dem auf dem Etikett angegebenen Verfallsdatum haltbar.

- Nach der Rekonstitution sind die Kalibratoren eine Woche bei 2 bis 8°C
stabil, Kontrollen 4 Tage bei 2 bis 8°C stabil. Fir eine ldngere
Aufbewahrung sollten diese Reagenzien aliquotiert und bei —20°C
eingefroren werden wahrend max. 3 Monaten. Vermeiden Sie
wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

- Nach der Rekonstituierung sind die Anti T3 Antikdrper fiir 3 bis 6
Wochen bei 2-8°C stabil. NICHT EINFRIEREN!

- Die Waschlésung sollte frisch hergestellt und am selben Tag
aufgebraucht werden.

- Wenn der Tracer nach der ersten Benutzung wieder im gutverschlofRenen
OriginalgefaR bei 2 bis 8°C aufbewahrt wird, ist er bis zum angegebenen
Verfallsdatum haltbar.

- Verénderungen im Aussehen der Kitkomponenten kdnnen auf Instabilitat
bzw. Zerfall hindeuten.

IX. PROBENSAMMLUNG UND -VORBEREITUNG

- Serumproben miissen bei 2-8°C aufbewahrt werden.

- Falls der Test nicht innerhalb von 24 Std. durchgefiihrt wird, missen die
Proben bei —20°C aufgehoben werden.

- Vermeiden Sie wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

DURCHFUHRUNG

A. Bemerkungen zur Durchfiihrung
Verwenden Sie den Kit oder dessen Komponenten nicht nach dem
Verfallsdatum.

Vermischen Sie nie Materialien von unterschiedlichen Kit-Chargen.

Bringen Sie alle Reagenzien vor der Verwendung auf Raumtemperatur.
Mischen Sie alle Reagenzien und Proben griindlich durch sanftes Schiitteln
oder Rihren.

Verwenden Sie saubere Einwegpipettenspitzen, um Kreuzkontamination zu
vermeiden. Prazisionspipetten oder ein automatisches Pipettiersystem
erhéhen die Prézision.

Achten Sie auf die Einhaltung der Inkubationszeiten.

Erstellen Sie fur jeden Durchlauf eine Kalibrationskurve, verwenden Sie
nicht die Daten von fritheren Durchldufen.

B. Durchfiihrung

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

2. Vortexen Sie Kalibratoren, Kontrollen und Proben kurz und geben Sie 50 ul
von jedem in ihre Rohrchen.

3. Geben Sie 200 pl des *?lod-markierten T3 in jedes Réhrchen, einschlieRlich
der unbeschichteten Réhrchen fiir die Gesamtaktivitat.

4.  Dispensieren Sie 100pl Anti T3 in jedes Rohrchen mit Ausnahme der
Rohrchen fiir die Gesamtaktivitat.

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

6. Inkubieren Sie 1 Stunde bei Raumtemperatur unter kontinuierlichem
Schiitteln.

7. Saugen Sie den Inhalt jedes Roéhrchens ab (oder dekantieren Sie) (auRer
Gesamtaktivitat). Vergewissern Sie sich, dass die Plastikspitze des
Absaugers den Boden des beschichteten R6hrchens erreicht, um die gesamte
Flussigkeit zu entfernen.

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

9. Lassen Sie die Réhrchen 2 Minuten aufrecht stehen, und saugen Sie den
verbleibenden Flissigkeitstropfen ab.

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

Xl.  BERECHNUNG DER ERGEBNISSE

1. Berechnen Sie den Durchschnitt aus den Doppelbestimmungen.

2. Berechnen Sie die gebundene Radioaktivitat als Prozentsatz des am Null-
Kalibratorpunkt (0) bestimmten Wertes nach folgender Formel:

B/BO (%) = Aktivitéfit. “(Kalibrator o_der Probe) 100
Aktivitat (Null-Kalib rator)
3. Verwenden Sie semi-logarithmisches oder doppelt-logarithmisches

Millimeterpapier (iiber 3 GroRenordnungen), tragen Sie die (B/B0(%))-



Werte fiir jeden Kalibratorpunkt ein als Funktion der T3 Konzentration fur
jeden Kalibratorpunkt. Schlieen Sie offensichtliche ,Ausreiler’ aus.

4.  Computergestlitzte Methoden konnen ebenfalls zur Erstellung der
Kalibrationskurve verwendet werden. Falls die Ergebnisberechnung mit
dem Computer durchgefiihrt wird, empfehlen wir die Berechnung mit einer,
4 Parameter’-Kurvenfunktion.

5. Bestimmen Sie die T3 Konzentrationen der Proben durch Interpolation der
Probenwerte (B/B0(%)) aus der Referenzkurve.

6. Bei jedem Assay muss der Prozentsatz des gesamten gebundenen Tracers
ohne unmarkiertes T3 (BO/T) gepruft werden

XIl.  TYPISCHE WERTE

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

D. Genauigkeit

T3 cpm B/Bo (%)
Gesamtaktivitat 40019
Kalibrator 0,00 nmol/Il 28572 100,0
0,35 nmol/l 24781 86,7
1,00 nmol/Il 18112 63,4
2,50 nmol/I 10587 37,1
6,50 nmol/I 4629 16,2
14,00 nmol/l 2684 9,4

XIl.  LEISTUNGSMERKMALE UND GRENZEN DER METHODIK

A. Nachweisgrenze
Die Grenzen von Leerwert (LoB), von Nachweis (LoD) und von
Quantifizierung (LoQ) wurden in Ubereinstimmung mit der CLSI Richtlinie
EP17-A bestimmt

LoB wurde durch mehrfache Messung des Leerwertes und durch
Kalkulation von 95 Prozent der Verteilung der Testwerte ermittelt. Der
Leerwert wurde mit 0.15 nmol/l bestimmt.

Die LoD wurde, wie in der Richtlinie beschrieben kalkuliert. Die LoD
wurde mit 0.22 nmol/l bestimmt.

LoQ wurde durch Testung von 5 Proben mit niedrigem Wert in
verschiedenen Tests 14 mal ermittelt. LoQ wurde bei einem CV von 20%
als 0.22 nmol/I bestimmt.

B. Spezifitat

Der Prozentsatz der Kreuzreaktion, der im Vergleich der Konzentration
geschétzt wurde, welche eine 50%ige Inhibition ergibt, betragt respektive:

VERDUNNUNGSTEST
Probe Verdunnung Theoretische Gemessene
Konzent. Konzent.
(nmol/l) (nmol/l)
A 11 - 12,29
12 6,15 5,67
1/4 3,07 2,98
1/8 1,54 1,42
1/16 0,77 0,72
Die Proben wurden mit Null-Kalibrator verdiinnt.
WIEDERFINDUNGSTEST
Probe Zugeg. T3 Wiedergef. Wiedergefunden
(nmol/) T3 (%)
(nmol/l)
1 1 0,89 89%
2 2,1 105%
4 4,37 109%
8 8,17 102%
12 14,47 120%

Laut unserem Wissen, gibt es keine internationale Referenzen zu diesen
Parametern.

E. Zeitverzdgerung zwischen letzter Kalibrator- und Probenzugabe
Es wird im Folgenden gezeigt, dass die Genauigkeit der Tests selbst dann
gewahrleistet ist, wenn die Probe 60 Minuten nach Zugabe des Kalibrators
in die beschichteten Rohrchen zugegeben wird.

ZEITDIFFERENZ

Serum 0 20° 40° 60"
nmol/l
Cc1 1,04 1,07 1,05 1,10
Cc2 5,15 5,74 6,13 5,76

Substanz Kreuzreaktivitat
(%)
L-3,3”,5-Trijodthyronin (L-T3) 100
3,3%,5’-Trijodthyronin (rT3) NN
L-Thyroxin (L-T4) 0,17
D-Thyroxin (D-T4) 0,04
3,3”,5 — Trijodthyroessigséure (TRIAC) 52
3,5-Dijod-LThyrosin 0,22

NN: nicht nachweisbar
Bemerkung: Diese Tabelle zeigt die Kreuzreaktivitat fur die anti T3
C. Prazision

INTRA-ASSAY PRAZISION INTER-ASSAY PRAZISION

Serum N <X>* SD CcVv Serum N <X>* SD cv
(nmol/l) (%) (nmol/l) (%)

A 10 1,06 + 0,05 4,7 A 10 1,22 + 0,05 3,7

B 10 5,49 + 0,31 5,6 B 10 5,43+ 0,16 3,0

SD: Standardabweichung; CV: Variationskoeffizient

XIV. INTERNE QUALITATSKONTROLLE

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

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

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

XV. ZU ERWARTENDER BEREICH

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

Die T3 Konzentrationen fiir unbehandelte euthyroide Personen liegen zwischen
1,7 bis 2,9 nmol/L (n=80).

XVI. VORSICHTSMASSNAHMEN UND WARNUNGEN

Sicherheit

Nur fiir in vitro diagnostische Zwecke.

Dieser Kit enthalt 21 (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 Laborausristung und die
Glasbehélter, die mit radioaktiven Substanzen kontaminiert werden koénnen,
missen ausgesondert werden, um Kreuzkontaminationen mit unterschiedlichen
Radioisotopen zu verhindern.

Verschittete radioaktive Substanzen missen sofort den Sicherheitshestimmungen
entsprechend entfernt werden. Radioaktive Abfdlle missen entsprechend den



lokalen Bestimmungen und Richtlinien der fir das Labor zustandigen Behorden
gelagert werden. Das Einhalten der Sicherheitsbestimmungen fiir den Umgang
mit radioaktiven Substanzen gewéhrleistet ausreichenden Schutz.

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

Alle tierischen Produkte und deren Derivate wurden von gesunden Tieren
gesammelt. Komponenten von Rindern stammen aus L&ndern in denen BSE nicht
nachgewiesen wurde. Trotzdem sollten Komponenten, die tierische Substanzen
enthalten, als potentiell ansteckend behandelt werden.

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

Bitte rauchen, trinken, essen Sie nicht in Ihrem Arbeitsbereich, und ver wenden
Sie keine Kosmetika. Pipettieren Sie nicht mit dem Mund. Tragen Sie
Schutzkleidung und Wegwerfhandschuhe.
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XVIII. ZUSAMMENFASSUNG DES PROTOKOLLS
GESAMT- KALIBRA- PROBE(N)-
AKTIVITA TOREN KONTROL
T (n) LEN
(uh (1)
Kalibratoren (0 to 5) - 50 -
Proben, Kontrollen - - 50
Tracer 200 200 200
Anti-T3 - 100 100
Inkubation 1 Stunde bei Raumtemperatur unter permanentem
Schiitteln
Separation - Absaugen (oder dekantieren)
Waschldsung 2,0ml
Separation Absaugen (oder dekantieren)
Auswertung Messen der Rohrchen 60 Sekunden




Prima di utilizzare il kit leggere attentamente le istruzioni per ’uso

T3-RIA-CT

USO DEL KIT

Kit radioimmunologico per la determinazione quantitativa in vitro della triiodotironina 3-5-3> umana (T3) nel siero.

A

INFORMAZIONI DI CARATTERE GENERALE
Nome commerciale: DIAsource T3-RIA-CT Kit
Numero di catalogo: KIP1631: 96 test

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

INFORMAZIONI CLINICHE

Attivita biologiche

La ghiandola tiroidea esercita un forte e importante effetto regolatore su crescita, differenziazione, metabolismo cellulare, equilibrio
ormonale, mantenimento dell’attivitd metabolica, nonché sviluppo del sistema scheletrico e di vari apparati organici. Gli ormoni
tiroxina (T4) e triiodotironina 3-5-3” (T3) circolano nel flusso sanguigno principalmente legate ad una plasma proteina, la globulina
legante la tiroxina (TBG). La concentrazione di T3 & molto minore rispetto alla T4, ma la sua potenza metabolica & molto maggiore.

Applicazioni cliniche

Il livello di T3 & un parametro fondamentale nella diagnosi delle malattie tiroidee. La sua determinazione ha evidenziato una variante
di ipertiroidismo in pazienti tireotossici che presentano livelli di T3 elevati e livelli di T4 normali. In pazienti precedentemente trattati,
un aumento di T3 non associato ad aumento di T4 é frequentemente foriero di una recidiva della tirotossicosi. In altri casi,
I’eutiroidismo risulta attribuibile a presenza di livelli di T3 normali, ma livelli di T4 ridotti.

Il dosaggio di T3 si rivela utile, inoltre, per il monitoraggio sia di pazienti ipertiroidei in corso di trattamento che di soggetti che
abbiano interrotto la terapia farmacologia antitiroidea. Esso si rivela, inoltre, particolarmente utile per la distinzione tra soggetti
eutiroidei.

Nelle donne, i livelli di T3 sono elevati durante la gravidanza e in corso di terapie estrogeniche e contraccettive ormonali. Quando i
livelli di T3 corrono paralleli ad aumenti di TBG, con andamento analogo ai livelli di T4, si tratta di variazioni che non riflettono
un’alterazione dello stato tiroideo.



Iv.

PRINCIPIO DEL METODO

Una quantita fissa di T3 marcato con »°I compete con la T3 da quantificare
presente nel campione o nel calibratore, per una quantita fissa di siti anticorpali
anti-T3 legati ad anticorpi di capra anti-topo adesi alla parete di provette di
polistirene. Dopo un’incubazione di un’ora a temperatura ambiente, la fase di
aspirazione pone termine alla reazione di competizione. Le provette vengono
quindi lavate con 2 ml di soluzione di lavaggio e nuovamente aspirate. Viene
quindi tracciata la curva di calibrazione, da cui per interpolazione si ottengono i
valori di concentrazione di T3 nei campioni.

V.

REATTIVI FORNITI

Reattivi Kit da Codice Volume di
06 test colore ricostituzione
H. - 2x48 nero Pronte per I’'uso
Provette sensibilizzate con
GAM (capra anti-topo)
1 flacone
Marcato: T3 marcato con | A lr(nl rosso Pronte per I’'uso
(grado HPLC), in tampone 111 kBg
fosfato con caseina bovina e
sodio azide (<0,1%)
ox ] 0]
1 flacone . . .
Calibratore Zero in siero umano | Liofiliz. giallo | Aggiungere 0,5 ml di
e timolo. acqua distillata
5 flaconi . . .
Calibratori N. 1-5 (vedi valori | Liofiliz. giallo Aggiungere 0,5 ml di
esatti sulle etichette dei flaconi) acqua distillata
in siero umano e timolo
»
Anticorpi anti-T3 Lioiciloirz]e blu Aggiungere 11 ml di
(monoclonali) in tampone ' acqua distillata
fosfato con albumina di siero
bovino e timolo
|WASH | SOLN I:ONC | Diluire 70 x con
1 flacone bruno acqua distillata
10 ml usando un agitatore
Wash solution (TRIS-HCI) magnetico
ConTRoL |
2 flaconi . .
Liofiliz. argento Agglungere_z 0_,5 ml di
Controlli: N = 1 0 2, in plasma acqua distillata
umano con timolo

Nota : Per la diluizione, utilizzare il calibratore Zero.

V1.

REATTIVI NON FORNITI

Il seguente materiale é richiesto per il dosaggio ma non é fornito nel Kit.

1.
2.

®NOOAW

VII.

cow

Acqua distillata.

Pipette per dispensare 50 pl, 100 ul, 200 pl, 500 pl e 2 ml (Si
raccomanda di utilizzare pipette accurate con puntale in plastica
monouso).

Agitatore tipo vortex.

Agitatore magnetico.

Agitatore rotante (700rpm)

Pipetta a ripetizione automatica 5 ml per i lavaggi. (Tipo Cornwell)
Sistema di aspirazione dei campioni (facoltativo).

Contatore gamma con finestra per 21 (efficienza minima 70%)

PREPARAZIONE DEI REATTIVI

Calibratore: Ricostituire il calibratore Zero con 0,5 ml di acqua distillata
e gli altri calibratori con 0,5 ml di acqua distillata.

Controlli: Ricostituire i controlli con 0,5 ml di acqua distillata.

Anti-T3: Ricostituire 1’anti-T3 con 11 ml di acqua distillata.

Soluzione di lavoro del tampone di lavaggio: Preparare la quantita

necessaria di soluzione di lavoro del tampone di lavaggio aggiungendo 69

parti di acqua distillata ad una parte di tampone di lavaggio concentrato

VIII.

10.

XI.

=

(70x). Usare un agitatore magnetico per rendere la soluzione omogenea.
La soluzione di lavoro va scartata al termine della giornata.

CONSERVAZIONE E SCADENZA DEI REATTIVI

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

Dopo recostituzione, i calibratori sono stabili 7 giorni a 2-8°C e controlli
sono stabili 4 giorni a 2-8°C. Per mantenere i calibratori e controlli molto
tempo suddivisi in aliquote e guardare —20°C per maximum 3 mesi. Evitare
ripetuti cicli di congelamento-scongelamento.

Dopo ricostituzione, gli anticorpi anti-T3 rimangono stabili per 6 settimane
a 2-8°C. NON CONGELARE.

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.

RACCOLTA E PREPARAZIONE DEI CAMPIONI

Conservare i campioni di siero a 2-8°C.

Se non si desidera eseguire il dosaggio entro 24 ore dal prelievo, si
raccomanda di conservare i campioni a —20°C.

Evitare ripetuti cicli di congelamento-scongelamento dei campioni.

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.

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.

Metodo del dosaggio

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

Agitare brevemente su vortex calibratore, campioni e controlli. Dispensare
50 pl di calibratore, campioni e controlli nelle rispettive provette.
Dispensare 200 pl di T3 marcato con %1 in tutte le provette, comprese
quelle per 1’attivita totale.

Distribuire 100 pl di anti-T3 in ogni provetta, escluse quelle per Iattivita
totale.

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

Incubare per un’ora a temperatura ambiente su agitatore.

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.

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 RISULTATI

Calcolare la media delle determinazioni in duplicato.
Calcolare la radiottivita legata come percentuale di legame determinata al
punto di calibrazione zero (0) secondo la seguente formula:

cpm (Calibratore, campioni o controlli) M
cpm (Zero Calibratore )

100

B/BO (%) =

Usando carta semilogaritmica a 3 cicli o logit-log e ponendo in ordinata i
rapporti di competizione. B/BO (%) per ogni calibratore e in ascissa le
rispettive concentrazioni di T3, tracciare la curva di taratura, scartare i
valori palesemente discordanti.



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

parametri.

5. Per interpolazione sulla curva di taratura dei rapporti di competizione di
campioni e controlli, determinare le rispettive concentrazioni di T3.

6. Per ogni dosaggio determinare la capacita legante BO/T.

XIl.  CARATTERISTICHE TIPICHE

| sotto riportati sono forniti a titolo di esempio e non devono essere utilizzati per
calcolare le concentrazioni di T3 in campioni e controlli al posto della curva
calibratore eseguita contemporaneamente.

D. Accuratezza
TEST DI DILUIZIONE

Campione Diluizione Concentrazione Concentrazione
teorica misurata
(nmol/l) (nmol/l)
A 11 - 12,29
12 6,15 5,67
1/4 3,07 2,98
1/8 1,54 1,42
1/16 0,77 0,72

| campioni sono stati diluiti con calibratore zero.

T3 cpm B/Bo (%) TEST DI RECUPERO
Attivita totale 40019 Campione T3 aggiunto T3 recuperato Recupero
(nmol/L) (nmol/L) (%)
Calibratore 0,00 nmol/I 28572 100,0
0,35 nmol/l 24781 86,7 1 1 0,89 89%
1,00 nmol/Il 18112 63,4 2 2,1 105%
2,50 nmol/I 10587 37,1 4 4,37 109%
6,50 nmol/l 4629 16,2 8 8,17 102%
14,00 nmol/l 2684 9,4 12 14,47 120%

XIHI. CARATTERISTICHE E LIMITI DEL METODO

A.  Sensibilita
Il limite del bianco (LoB), il limite di rilevazione (LoD) e il limite di
quantizzazione (LoQ) sono stati stabiliti secondo le linee guida CLSI EP17-A.

Il LoB & stato calcolato misurando piu volte il bianco e calcolando il 95°
percentile della distribuzione dei valori dei test. Il LoB é risultato essere pari a
0,15 nmol/l.

Il LoD é stato calcolato come descritto nelle line guida. Il LoD é risultato essere
pari a 0,22 nmol/I.

Il LoQ e stato calcolato analizzando per 14 volte in test diversi 5 campioni dai
quali erano stati ottenuti valori bassi. Il LoQ é risultato essere pari a 0,22 nmol/Il
con un CV del 20%.

B. Specificita

Le percentuali di cross-reattivita stimata rispetto alla concentrazione in grado di
produrre un’inibizione al 50% sono rispettivamente:

A quanto risulta, non esiste alcun riferimento internazionale per tale parametro.

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 60 minuti dopo
I’aggiunta del calibratore.

TEMPO TRASCORSO
Siero [0} 20 40" 60’
nmol/l
C1l 1,04 1,07 1,05 1,10
c2 5,15 5,74 6,13 5,76

Composto Cross-Reattivita

(%)

L-3,3",5 - triiodothyronine (L-T3) 100

3,3°,5” - triiodothyronine (rT3) ND

L- thyoxine (L-T4) 0,17

D-thyroxine (D-T4) 0,04

3,3”,5 - triiodothyroacetic acid (TRIAC) 52

3,5 — diiodo-L-tyrosine 0,22

ND = non dosabile
Nota : questa tabella mostra la cross-reattivita relativa all’anti T3.

C. Precisione

INTRA SAGGIO INTER SAGGIO
Siero N <X>+SD CcVv Siero N <X>+SD cv
(nmol/L) (%) (nmol/L) (%)
A 10 1,06+0,05 | 4,7 A 10 1,22+ 0,05 3,7
B 10 549+031 | 56 B 10 5,43 0,16 3,0

SD : Deviazione Standard; CV: Coefficiente di Variazione

XIV. 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.

- | criteri di accettazione delle differenze tra i risultati in duplicato dei
campioni devono basarsi sulla buona prassi di laboratorio.

XV. INTERVALLI DI RIFERIMENTO

Questi valori sono puramente indicativi, ciascun laboratorio potra stabilire i
propri intervalli normali.

Le concentrazioni di T3 in soggetti eutiroidei non trattati variavano tra 1,7 ¢ 2,9
nmol/l (n=80).

XVI. PRECAUZIONI PER L’USO

Sicurezza

11 kit & solo per uso diagnostico in vitro.

Il kit contiene °I (emivita: 60 giorni) emettente raggi X (28 keV) e y (35,5 keV)
ionizzanti.

L’acquisto, la detenzione, 1’utilizzo e il trasporto di materiale radioattivo sono
soggetti a regolamentazione locale. In nessun caso il prodotto pud 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. | 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.



| 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. |
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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XVIIl. SCHEMA DEL DOSAGGIO

Attivita Calibratore Campioni
totale Controlli
pl pl pl
Calibratore (0-5) - 50 -
Campioni, Controlli - - 50
Marcato 200 200 200
Anti T3 - 100 100
Incubazione 60 minuti a temperatura ambiente su agitatore
Separazione Aspirare (o decantare)
Soluzione di lavoro del 2ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare (o decantare)
Conteggio Contare le provette per 1 minuto
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Leer el protocolo completo antes de usar.

T3-RIA-CT

I.  INSTRUCCIONES DE USO

Radioinmunoensayo para la determinacién cuantitativa in vitro de 3,5,3” triyodotironina (T3) humana
€en suero.

II. INFORMACION GENERAL
A. Nombre: DIlAsource T3-RIA-CT Kit
B. NUmero de Catalogo: KIP1631: 96 pruebas

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

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

I11.  INFORMACION CLINICA

A.  Actividad bioldgica

La glandula tiroides ejerce una influencia fuerte y esencial sobre el crecimiento, la diferenciacion, el
metabolismo celular y el equilibrio hormonal general, asi como sobre el mantenimiento de la actividad
metabolica y el desarrollo del sistema esquelético y orgénico.

Las hormonas tiroxina (T4) y 3,5,3” triyodotironina (T3) circulan por el torrente sanguineo,
principalmente unidas a la proteina plasmatica globulina de union a tiroxina (TBG). La concentracion
de T3 es mucho menor que la de T4, pero su potencia metabolica es mucho mayor.

B.  Aplicaciones clinicas

La determinacion de T3 es un factor importante en el diagnostico de una enfermedad tiroidea. Su
medicion ha revelado una variante de hipertiroidismo en pacientes tirotdxicos con niveles elevados de
T3 y niveles normales de T4. Un aumento de T3 sin aumento de T4 es con frecuencia pronostico de
una tirotoxicosis recurrente en pacientes previamente tratados. En otros pacientes, el eutiroidismo es
atribuible a unos niveles normales de T3, aunque sus valores de T4 estén por debajo de lo normal.

La determinacion de T3 también es Util para controlar tanto a pacientes en tratamiento para
hipertiroidismo como para pacientes que han dejado su terapia farmacol6gica antitiroidea. Es
especialmente Gtil en la distincion de sujetos eutiroideos.

En mujeres, los niveles de T3 se elevan durante el embarazo, durante un tratamiento estrogénico y al
tomar una terapia hormonal anticonceptiva. Cuando los niveles de T3 aumentan en paralelo con la
TBG de forma analoga a los niveles de T4, estos cambios no reflejan un estado tiroideo alterado.



Iv.

PRINCIPIOS DEL METODO

Una cantidad fija de T3 marcada con 1 compite con el T3 a medir, presente en
la muestra o en el calibrador, para una cantidad fija de sitios de anticuerpo anti-
T3, que se unen a los anticuerpos de cabra anti- ratén, inmovilizado en las
paredes de un tubo de poliestireno. Después de 1 hora de incubaciéon a
temperatura ambiente, una aspiracion termina con la reaccion de competicion.
Los tubos se lavan con 2 ml de Solucién de lavado y se aspiran otra vez. Se
dibuja la curva de calibracién y las concentraciones de T3 de las muestras se
determinan por interpolacion de la dosis en la curva de calibracion.

V. REACTIVOS SUMINISTRADOS
Reactivos Kit 96 Codigo Reconstitucion
pruebas de
Color
Tubos recubiertos con 2x 48 negro Listo para uso
GAM (cabra anti- ratén)
Ag 125|
1 vial
TRAZADOR: T3 marcado con 21 ml rojo Listo para uso
1'% (grado HPLC) en tampén | 111kBq
fosfato con caseina bovina y azida
(<0,1%)
n Afiadir 0,5 ml de
1 vial marill agua destilada
) liofilizados | 2Ma"M°
Calibrador cero en suero humano
con timol
ES
5 viales Afiadir 0,5 ml de
Calibradores-N =1al 5 P - agua destilada
(mirar los valores exactos en las liofilizados | amarillo
etiquetas) en suero humano con
timol
Anticuerpos anti-T3 _Lvial A;gf;rdisln{:é: )
(monoclonales) en tampén fosfato | liofilizado azul
con albimina de suero bovino y
timol
|WA H| LN | N | Diluir 70 x con
S S0 CONE 1 vial marrén agua destilada
L 10 ml (utilizar agitador
Solucion de lavado ( TRIS-HCI) magnético)
| CONTROL | N | Afiadir 0,5 ml de
2 viales plateado agua destilada
Controles-N=162 liofilizados
en plasma humano con timol

Nota: Para diluciones de muestras utilizar calibrador cero.

VI.

MATERIAL NO SUMINISTRADO

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

Pipetas de 50 ul, 100 pl, 200 pl, 500 pl y 2 ml (Se recomienda el uso de

Jeringa automatica 5 ml (tipo Cornwall) para el lavado

Contador de radiaciones gamma para medir 12> ( minima eficiencia 70%)

Calibradores: Reconstituir los calibradores con 0,5 ml de agua destilada.
Controles: Reconstituir los controles con 0,5 ml de agua destilada.
Anti-T3: Reconstituir el anti-T3 con 11 ml de agua destilada.

1. Agua destilada
2.
pipetas precisas con puntas desechables de plastico)
3. Vortex
4. Agitador magnético
5. Agitador de tubos (700 rpm)
6.
7. Sistema de aspiracion (opcional)
8.
VII. PREPARACION REACTIVOS
A
B.
C.
D.

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

VIII.

=

XI.

e

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

ALMACENAJE Y CADUCIDADES DE LOS REACTIVOS

Antes de abrir o reconstituir todos los componentes de los kits son
estables hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta, si se guardan
a2-8°C.

Después de su reconstitucion los calibradores son estables durante una
semana a 2-8 °C, los controles son estables durante 4 dias a 2-8 °C. Para
periodos mas largos, alicuotar y guardar a —20 °C. Evitar congelar y
descongelar sucesivamente.

Después de la reconstitucion, los anticuerpos anti-T3 son estables durante
6 semanas a 2-8 °C. NO CONGELAR.

La solucién 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 o deterioro.

RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

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

PROTOCOLO

Notas de manejo

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

Agitar minuciosamente todos los reactivos y muestras, agitandolos o
girdndolos 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 o 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, muestras y controles y dispensar 50 pl
de cada uno en sus respectivos tubos.

Dispensar 200 pl de T3 marcado con I'® en cada tubo, incluyendo los
tubos no recubiertos a las Cuentas Totales.

Dispensar 100 pl de anti-T3 en cada tubo, salvo en los tubos de recuento
total.

Agitar suavemente la gradilla de tubos para soltar cualquier burbuja
cautiva de las paredes de los tubos.

Incubar durante 1 hora a temperatura ambiente con agitacion continua.
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 formacién de espuma
durante la adicion de la Solucion de lavado

Dejar los tubos en posicién inversa durante 2 minutos y aspirar el liquido
restante.

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

CALCULO DE RESULTADOS

Calcular la media de los duplicados.
Calcular la radiactividad enlazada como un porcentaje de la unién con
respecto al calibrador cero (0) de acuerdo con la siguiente formula:

Cuentas (Calibrado r 6 muestra)
Cuentas ( Calibrador Cero)
Utilizando papel 3 ciclo semilogaritmico o logit-log, representar los
valores de (B/B0%) de cada calibrador frente a las contracciones del T3

de cada calibrador, rechazando los extremos claros.

B/BO (%) = X100




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

5. Por interpolacion de los valores (B/B%) de las muestras, se determinan los
valores de las concentraciones del T3 de las mismas desde la curva de
calibracion.

6. El porcentaje total de enlace del trazador en ausencia de T3 no marcado

(BO/T) debe ser calculado en cada ensayo.
XIl. EJEMPLO DE RESULTADOS

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

D. Exactitud

PRUEBA DE DILUCION

T3 cpm B/Bo (%)
Cuentas Totales 40019
Calibrador 0,00 nmol/I 28572 100,0
0,35 nmol/l 24781 86,7
1,00 nmol/l 18112 63,4
2,50 nmol/l 10587 37,1
6,50 nmol/I 4629 16,2
14,00 nmol/l 2684 9,4

XIIl. REALIZACION Y LIMITACIONES

A Limite de deteccion
El Limite del Blanco (LoB), el Limite de Deteccion (LoD) y el Limite de
Cuantificacién (LoQ) se determinaron segln la directriz EP17-A del CLSI.

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
0.15 nmol/I.

El LoD se calculé como se describe en la directriz. El calculo determiné que el
LoD fue 0.22 nmol/l.

El LoQ se calcul6 analizando cinco muestras de baja concentracion 14 veces en
pruebas diferentes. El calculo determino que el LoQ fue 0.22 nmol/l con un CV
de 20%.

B. Especificidad

El porcentaje de reaccion cruzada estimada por la comparacion de la
concentracion (indicando una inhibicion de 50 %) es respectivamente :

Muestra Dilucién Concent. Concent.
Teobrica Medida
(nmol/l) (uordl)
A 1/1 - 12,29
12 6,15 5,67
1/4 3,07 2,98
1/8 1,54 1,42
1/16 0,77 0,72
Las muestras fueron diluidas con el Calibrador cero.
PRUEBA DE RECUPERACION
Muestra T3 T3 Recuperado
afiadido Recuperado (%)
(nmol/l) (nmol/l)
1 1 0,89 89%
2 2,1 105%
4 4,37 109%
8 8,17 102%
12 14,47 120%

De acuerdo con nuestros conocimientos, no existe ninguna preparacion de
referencia internacional de este parametro.

E. Tiempo de espera entre la dispensacion del dltimo calibrador y la de
la muestra

Como se muestra a continuacion la precision del ensayo se mantiene incluso en el
caso de dispensar la muestra 60 minutos después de haberse adicionado el
calibrador a los tubos cubiertos.

TIEMPO DE ESPERA

Suero 0 20" 40' 60"
(nmol/l)
c1 1,04 1,07 1,05 1,10
c2 5,15 5,74 6,13 5,76

Componente Reaccién-cruzada
(%)

L-3,3",5 - triyodotironina (L-T3) 100

3,3°,5” - triyodotironina (rT3) ND

L- tiroxina (L-T4) 0,17

D-tiroxina (D-T4) 0,04

3,3”,5 - &cido triyodotiroacético (TRIAC) 52

3,5 — diyodo-L-tirosina 0,22

ND : no es detectable
Nota: Esta tabla presenta la reaccion cruzada para el anti T3

C. Precision

PRECISION INTRA-ENSAYO PRECISION INTER-ENSAYO

Suero N <X>+ SD CcVv Suero N <X>+ SD Cv
(nmol/l) (%) (nmol/l) (%)
A 10 1,06 £0,05 | 4,7 A 10 1,22 + 0,05 3,7
B 10 5,49 + 0,31 5,6 B 10 5,43 +0,16 3,0

SD : Desviacion Estandar; CV: Coeficiente de Variacion

XIV. 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 in duplo de
las muestras se apoyan en las précticas de laboratorio corrientes.

XV. INTERVALOS DE REFERENCIA

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

Las concentraciones de T3 en sujetos eutiroideos sin tratar oscilan entre 1,7 a 2,9
nmol/l (n=80).

XVI. PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

Sequridad

Para uso solo en diagnostico in vitro.

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

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

Todo el manejo de producto radiactivo se hard en una area sefializada, 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
contaminacién con otros is6topos.




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

Los componentes de sangre humana utilizados en este kit han sido analizados por
métodos aprobados por la CEE y/é la FDA dando negativo a HBsAg, anti-HCV,
anti-HIV-1y 2. No se conoce ningin método que asegure que los derivados de la
sangre humana no transmitan hepatitis, SIDA u 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 que contengan substancias animales
deberan ser considerados como potencialmente infecciosos.

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 metélicas altamente explosivas. Durante el proceso de
lavado, hacer circular mucha cantidad de agua por el sumidero para evitar el
almacenamiento de la azida.

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

RECUENTOS CALIBRADO MUESTRA(S)
TOT"‘}'—ES REIS CONTROL(S)
(1)) (1)) (ul)
Calibradores (0 al 5) - 50 -
Muestras, controles - - 50
Trazador 200 200 200
Anti-T3 - 100 100
Incubacion 1 hora a temperatura ambiente con agitacién continua
Separacion - Aspirar (o decantar)
Solucién de lavado de - 2,0ml
trabajo
Separacion - Aspirar (0 decantar)
Recuento Contar los tubos durante 60 segundos
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Awpdaote 0AOKANPO TO TPOTOKOALO TPV ATTO TN YP1IOMN.

T3-RIA-CT

1.  XPHXHTIA THN OIIOIA TIPOOPIZETAI

Padioavocompocdopiopdg o v in Vitro tocotiky pétpnon g avbpomvng 3,5,3” tptimdobupovivig
(T3) otov 0pod.

Il. TENIKEX IAHPO®OPIEX
A. Epmopwkn ovopooia: Ku T3-RIA-CT g DIAsource
B. ApOpoc kataréyov: KIP1631: 96 mpocdiopiopol

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

Mo teyvikn Pondsia 1] TANPo@opieg GYETIKA PE TAPAYYELIES ETKOLVOVI|GTE OTA:
Tni.: +32 (0)10 84.99.11 ®ag: +32 (0)10 84.99.91

I1l. KAINIKO YIIOBA®PO

A. Buwloywkn opaon

O Bupeoedng 0dévag aokel 1oYLPEG Kol ONUAVTIKEG PLOUIGTIKEG emppoéc otV avamtuén, T
S10popoToiNc™, TOV KLTTAPIKO HETAPOMOUO Kol T YEVIKT) OPUOVIKY 1ooppomia, KoBdG Kol ot
cuVTAPNON TG UETOPOMKNG dpdong kot TNV avamntoél TOV OKEAETIKODL GLGTAUOTOS KOl TOV
GUGTNLOTOG TMV OPYAV®V.

Ot oppoveg Bupo&ivn (T4) kat 3,5,3” TptimdoBupovivn (T3) KuKAOEOPOHY 6T POT| TOL CIUATOC, KVPIMG
OECUEVIEVES OTNV TPMTEIVN TOV TAGGHOTOG, TN Bupo&vodespevtikn oeatpivn (TBG). H cuykévipwon
g T3 eivor moAd pukpotepn omd ekeiv g T4, oAdd 1 petoforkn TG dpacTikKOTNTO €ival TOAD
peyorvTEP.

B. Klvikég epappoyég

O mpocdlopopds g T3 givar évog onuavtikodg mapdyovtoag ot didyvoon vocov tov Bupeoetdovc. H
péTpnon g €xel amoKaAOYEL pio. Lopen vepBupeoediopod otov achevn pe Bupeoto&ikmon mTov Exel
avénpéva enineda T3 kot euololoyikd enineda T4, Avénon oy T3 yopic avénon omv T4 amotelel
ovyvé mpoddpoun katdotaon vrotpomialovoag Oupeotoéikwong oe acBevelg mov vmoPANONKov
wponyovpévmg oe Oepameia. e dAlovg acBeveilg, o evbupeoeldiopndg pmopel vo amodobei ot
puotloroykn T3, Tapdtt ot Tég g T4 otovg acbeveig avTovg gival VTTOPLGIOAOYIKES.

O mpocdopiopds g T3 eivar emiong ypfAoog Yy v mapoakorlovdnon t0co achevdv mov
vrofdihovior oe Oepomeion Yo vrepBupeoedicpnd 6co kol ocBeveic mov €yovv SlOKOWEL TN
avTIOLPEOEIDIKT] PAPUAKEVTIKN ay®YN. AVTo givot Wiaitepa TOADTIHO Yo TN O1AKPIoT HETAED ATOU®V
pe evBVPEOESIGO.

¥1g yovoaikeg, to eminedo g T3 avePaivovv kotd t Ouwipkewn TG kdmong, g Oepameiog e
016TPOYOVA KOl TNV avVTIGVAANTTIKNG oppovobepaneiog. Otav to enineda ¢ T3 givat TapdAinia pe
avénoeig g TBG pe tpémo avaroyo mpog ta eminedo g T4, avtég ot aAlayéc dev avtavakiovy
petafoin oty Katdotaon tov Bupeogdovc.



IV.  BAXIK EX APXEX THX ME®OAOY

Mua otofepn mocdtnTo T3 onpacuévng pe 21 avtayoviteta pe v T3 mov Oa
petpndei, n omoio. vmapyer oto deiypa M oto Pabuovounti, yw otabepn
nocdmta Bécewv avticopdtov T3, mov gival deopevpéva e avVTICOUATO AVTL-
novtikod omd aiyo (GAM) oaxwnromomuéva 6to Toiyopo €vog cwAinvapiov
molvotupeviov.  Metd and emdoon 1 dpag oe Bepuokpacio dopatiov, 1
avtidpaon avtoyoviopod teppatiCetor pe éva Pauna  avoppoenons. Ta
cOANVApLE KoTOTY TAEVOVTOL e 2 ml SLoAVHATOG TAVONG KOl avVappOPOvVTaL.
Topotdvetor ypogkd o KopmOAn Pobuovounong kot mpocdiopiloviar ot
GUYKEVIPAOGELS TOV T3 TOV JEWYUATOV HE GVOY®YT CVYKEVIPMOCE®V OTO TNV
KopmoAn Bodpovounong.

V. ITAPEXOMENA ANTIAPAXTHPIA

Avtidpootipra Kt 96 Xpopa Avaovotaon
eketaoe- TIKOG
v KOO
KOG
H Zoinvapio
EMOTPOUEVL [LE . "Etoipo yua xpion
GAM (avtucduate 2x48 Havpo
Ag 125|
IXNHOETHX: T3 | 1 @uakido

GNUOGUEVT pe 125 21ml KOKKIVO "Etowpo o xpion
(Ka‘rnyoplgg HPLC)l o€ | 111 KBq
pLOUOTIKO StéAvpo
POOPOPIKAOV  pe  Posl
kaleivn kon alido (<0,1%)

o 1o ]
1 guridio | itpwvo

Mndevucog  Babpovountis | Avogiro-
ce  avlpdmvo opd Kol | momuévo

Bopoin
5

BaOpovopntég-N=18m0¢5 | @it | xitpvo
(eite T axpiBeic TwéS | Avogiro-
TOVO  OTIG  ETIKETEG  TOV | momuévo
owhdiov) oe  avBpodmvo
0po Kat Bupoin

Avti-T3 (novokrovikd)
AVTIOOHATO 6 PLOGTIKO
Stdlvpa QOOPOPIKOV pe
Bosta oporevkmporTivn Kot
Bopoin

TpocOéote 0,5 ml
OTECTAYIEVOD VEPOD

Mpocdicte 0,5 ml
OMEGTAYILEVOL VEPOD

1 gualidio MpocBiots 11 ml
Avo@piro- pmke OTECTAYIEVOD VEPOD
ToMuUEVO

WASH Apardote 70 X pe

OMECTAYIEVO VEPO

SOLN ‘ CONC

1 guakido KOpE

Awtopa mhoong  (TRIS- | 19 m| (xpnopomonote
HCI) UOYVNTIKO OVOSELTIPQL).
| CONTROL | N | 2 Mpocdicrte 1 ml

Qroidio aonui OMEGTAYUEVOD VEPOL

Opoi ghéyyov - N =172 Mvo@iho-
oe avbpodmvo mAdopo pe ToMuévo
Bupoin

Inpeioon: 1. Xpnowonoteite t0 undevikd Pobpovounty Yoo opOOCELS
ophv.

V1.  ANAAQXIMA I10Y AEN IIAPEXONTAI

To akdérovba VAKG amortodvtor oALG dEv TAPEXOVTOL GTO KIT:

1.  Ameotoypévo vepd

2. Ihméteg yo dravoun: 50 pl, 100 pl, 200 pl, 500 pl kon 2 ml (cvvictdror n
¥PNON TIETOV aKPLPEiag [e avolDOILo TAUGTIKG pOYYT)

Avaypeixtng otpofidiopov (thmov vortex)

Moyvntikdg ovadevtnpog

Avadevtipog cornvapiov (700 rpm)

Avtopatn cdpryya tov 5 ml (tomov Cornwall) yia mivon

Zootnpa avappoenong (TpoatpeTicd)

Mmopet va ypnoponombei omooodNmoTe HETPNTAG Y aktvoPoriog pe
Svuvartéma pétpnong tov 2 (ehdyiot amddoon 70%).

® N0 AW

VIl. IHAPAYXKEYH ANTIAPAXTHPIOY

A BaOpovopuntéc: Avacvotiote to pndevikd Pobuovounti pe 0,5 ml
AmESTAYUEVOD VEPOL Kot Tovg GAovg PBobpovountés pe 0,5 ml aneotaypévov
vePO.

B. Opoi gléyyov: Avacvotiote toug 0podg eréyyov pe 0,5 ml amestayuévon
VePOL.
r. Avti-T3: Avacvotiote ta avti-T3 pe 11 ml ameotaypévov vepov.

A. Awlopo mvong epyociag: Ipoetoydote emopkn Oyko StaAdpATog
m\bong epyaciog pe mpoobnkn 69 Oykov omectaypévov vepov oe 1 dyko
Swedvpatog Thvong (70X). Xpnolomow|oTe HOyVNTIKO OvASELTHPO. Yo TNV
opoyevomoinomn. Amoppiyte 10 Un YpNOLHLOTOMUEVO dtdAvpa TAVGNG epyaciog
670 TENOG TNG MUEPOS.

V. ®@YAAEH KAl HUEPOMHNIA AHEHY TQN ANTIAPAXTHPIQN

- Ipw and 10 Gvorypo 1 ™V avacvotactn, OAO T GLGTOTIKG TOL KIT
nopapévouv otabepd £mg TV Muepounvia ANENG, M omoia avaypaeeToL
oTNV £TIKETA, EPOGOV droTnpovvtatl o€ Beppokpacio 2 £wg 8° C.

- Metd v avacvotact, ot Edeyyot givar otadepd yio 4 nuépeg otovg 2-8 °©
C, Babpovountég eivar otabepoi 7 nuépeg otovg 2-8 ° C.
T peyoldtepeg mepiodovg @UAaENG, Oo mpémer vo dmpovpynbodv
KAGopato/d00€1g oG ypiong kat vo dtammpnbovv o Beppokpacio —20°
C eni 3 pnveg 10 péyioro. Amopedyete tovg £makOA0LOOLG KHKAOLG
KaTAWLENG-amoYuENG.

- Metd v avacvotaot, To avitodpote avii-T3 mapapévovv otabepd yio
6 efdonadeg otovg 2-8° C. MHN KATAYYXETE.

- ATopevyete ToVG EMakOL0VOOVS KOKAOVG KOTAWVENG-0TOWVENS.

- Dpéoko, mopackevocpévo Stdivpa mAdong epyaciog Oo mpémer vo
ypNoLonolEiTaL TV idto uépa.

- Toydv peTOPOAEG TNG PLOIKNG EUPAVIONG TV AVTIOPACTNPIOV TOL KIT
gvdgyetan va vTodnAdvouy aotddela 1| aAloimon.

IX.  XYAAOI'H KAI ITIPOETOIMAXIA AEITMATQN

- Ta detypota opov mpénet va puidocovtar e Beppokpacio 2-8° C.

- Edv 1 g&étaon dev mpayporomombel evidg 24 wpdv, cuviotdtor 1 @OAAEN
otovg -20° C.

- Amopelyete ToVg £MakOA0VOOVE KOKAOVG KOTAWVLENG-OmTOWVENG.

X. ATAAIKAXIA

A INNELDGELS GYETIKA IE TO YEIPIGNO
Mn xpNGLOTOLELTE TO KIT 1] TOL GLGTOTIKG HETA TNV Npepounvia AHENS.
Mnv avopetyvOeTe DAKG 0O SIpOPETIKES TOPTIOES KIT.
Dépete Oho To. avtidpaocTiplo. o€ Beppokpacio dopatiov mpwv omd ™
xpnon.
Avapeiéte koAd OAo To avTdpooTAplo Kot To defypoto pe omodn
avakivnon 1 avadevon.
Xpnoytonoteite £va KoBapd avOADGULO pUYYOG TITETAS Yo, TV TPOGONKN
KGOe SlaPopeTikoD  AvTIOPACTNPIOL KoL  OEIYUOTOS TPOKEUEVOL VO
amo@Oyete Vv empoOlovon. H axpifeio Pedtidveton pe ypnon maetdv
vynANg akpifetag 1 avtopaTomompévon eE0TAGHOD SIUVOUNG HE TUTETES.
Tnpeite Tovg XpOVOLS ETDOCTC.
Ipoetodote pa kapmdAn Pabuovounons yw Kabe aviivon Kot pn
¥xpNoLonoteite dedopéva amd mTPonyoOUEVES AVOADCELC.

B. Awdikosio

Inudvete emMOTpOUEVA COANVEPLOL €1G dtmhodv Yo Kabe Pobuovounty,

delypa ko opd eléyyov. ' TOV TPOGIOPICUO TOV HETPHCE®V TOL

Ym0t 21 ("total"), onuévete 2 Kowe, (U1 ETIGTPOUEVE) GOAVEPLAL.

2. Avopi&te 7y Myo (pue avapeiktn otpoPfiMopod  TOmOL - vortex)
BaBpovountés, mpoaparmpéva detypata kot opods eAEYXOL Kot dtoveipete
50 pl and éxacto oe avtictoya GOANVAPLA.

3. Awveiuete 200 pl T3 onpoopévov pe I og kdde cwinvapro,
GUUTEPIAAUBAVOVTAS TOL UM EMICTPOUEVO GOANVAPLL TOV OPOPOVV TIG
peTpricEeLg Tov Yneém 21 (“total") .

4. Awveipere 100 pl avti-T3 o k@be coAnvaplo, ektdg amd To COANVAPLO
7OV 0pOPODV TIG HETPNGELG Tov Yyvnditn 21 ("total") .

5. Avoxwnote anoAd pe to xEpt ) Pdon ompiéng tov coinvapiov Y vo

ameevfepDOETE TVYOV TAYLOEVUEVEG PUGOAIDES OEPL.

Enwdote yio 1 dpa oe Beppokpacio dopotiov pe cvveyn avadevon.

7. Avoppoonote (1| petayyiote) 1o mepeydpevo kdbe cwinvapiov (pe
gkaipeon ekeiva mov agopovy TIc petpricelg Tov ryvndétn I [“total"]).
BePawwbeite 611 T0 TAOGTIKO pOYXOG TOV avappoenTh GBAEvEL GTOV TLOLLEVLL
TOV EMOTPOUEVOV GCOANVAPIOV TPOKELEVOL Va apatpedel OAn 1 TocdTNTO
TOV VYPOV.

=

o



Mdvete ta coinvapo pe 2 ml drohdpotog TAvong epyaciog (ne eEaipeon

Mn aviyy. = pn avigvevuciuo

gKelvo OV aQopovv TG pETpNoEg Tov tvnoétn PI ["total"]) won Inpeioon:  Xtov  mivako  avtd  mopovctdletor M S0GTOVPOVUEVN
avoppoPnote (1 pHetayyiote). ATOPOYETE TO GYNUATIGHO GPPOV KOTO TN OVTIOPACTIKOTNTA Yo TNV ovTL-T3.
Sdpkelo ™G Tpoohnkng Tov doddpotog TAVeNG epyaciac.
9. A¢note ta coinviplo va otaBovv oe Opbia Béon yua dVo Aemtd Ko I. Axpipera
OVUPPOPHOTE T OTAYGVGL VYPOD MOV GTOKEVEL. . AKPIBEIA T'IA TON IAIO AKPIBEIA METAZY
10. Metpriote ta coAVapa og petpnTh ¥ aktivoPoriog yo 60 devteporenta. POSAIOPIEMO AIAGOPETIKON [POEAIOPIEMON
Opés | N | <X>=TA. | ZA. Opég | N | <X>=TA. LA
l. YIIOAOT'IEMOX TQN AIIOTEAEEMATQN (nmol/1) (%) (nmol/1) (%)
. . , , . A 10 1,06 + 0,05 4,7 A 10 1,22 +0,05 3,7
1. Ynokoy}cts ™ péon Ty TV Smku)'v npoc&oplcuo)v.r ' B 10 549+031 | 56 B 10 543+0.16 30
2. Ymoloyiote T OeGUEVUEVT] POSIEVEPYELD MG TOGOGTO TNG OEGHEVONG TOV
np(])c&opl@srxmlc‘co onpeio pndevikod Pabpovopnt (0) coupova pe tov A Tomteh amoxiion, T.A.: TovieleoTie Saropovone
axolovBo Tomo: .
A. OpBétnTa
; e 1 et AOKIMAXIA APAIQEHE
B/BO (%) = Msr;?ncmg(Buepov,opnrngnéswuo't) <100
Mezpriozig (Mndevikos fudpovopnic) Asiypa Apaioon OzopnTiki MetrpnOsica
GUYKEVTPOON GVYKEVTPOON
3. Mg ypnon nuAoyoptdutkod xopTiov YPoehUoTog 1| YopTion YPoQnLaTOS (nmol/I) (nmol/I)
logit-log 3 xbdkhov, mapactiote ypaeud Tig Tipés (B/B0(%)) yoo kdbe
onueio Babpovount) og cvvaptnon g cvykévipwong tov T3 yio Kabe A 11 - 12,29
onueio Padpovormt. AmoppiyTe TIC ENQAVEIC 1N AmOSEKTEG TILEC. 172 6,15 5,67
4, Tw vV KOTOOKELY TNG KOUTOANG Pabuovounong eivar dvvotd vo gg igz iig
yxpnotponomBovv eniong péBodot pe ™ Porideta nAeKTPOVIKOD VIOAOYIOTH. 116 077 072
Eav ypnowonoteiton avtopatn enelepyacio amoteAeoHdT®V, GUVIGTATOL ' '
TPOGAPUOYN KAUTOANG AOYIGTIKNG CLUVAPTNONG 4 TUPAUETPOV. > > , .
5. Mg avayoyh 1ov Twov tav dsypdtov (B/BO (%)), mpocdiopicte Tig Ta deiypora apardinkay e pndevikd Pabpovopny.
oLYKEVTPOGES T3 TV detypdtav amd v Kopmdin fadpovounong.
6. T foes npOGSlOpl]G}/lO, TPEMEL VOl eAEyyeTOL 0 TOGOCTO TV GUVOAMKOD AOKIMASIA ANAKTHEHS
yvn0étn mov deopedeton anovoio Tov pn onpacpévov T3 (BO/T).
Agiypa Ipoctedeig AvaxtnOeig AvaktnOsig
T3 T3 (%)
XIl. TYIIKA AEAOMENA (nmol/1) (nmol/l)
Ta axérovBa dedopéva Tpoopiloviar HOVO G TOPASEYUO KOl OV TPETEL Vo, 1 1 0,89 892/"
YPNOUOTO0VVTOL TOTE VT TNG KAUTVOANG Pafpovounong mpoypratikod ypovov. i i; 183 Of;
8 8.17 102%
T3 cpm B/Bo (%) 12 14,47 120%
Kpovaeig tov tovndém 21 (“"total”) 40019 L i . i i i ., ,
Amd 600 givar duvatd va yvopilovpe, dev vdpyetl dteBvEg VAKO avopopds yio
Badpovopmtig 0,00 nmol/l 28572 100,0 ™V TOPAUETPO VT
0,35 nmol/l 24781 86,7
1,00 nmoll 18112 63,4 E. MeoodiGotnpuo petold g dravoprig tehevtaiov Pabpovounti Kau
2,50 nmol/l 10587 371 Seiyparog fue peToS e Hie Paduovopred
6,50 nmol/l 4629 16,2 p ; . , . . .
1400 Onmg gaivetol o kAT, N Swvou TOV SEYHATOV TPETEL Vo YiveTat
,00 nmol/l 2684 9,4 , , , . . ,
gvtog Odnotpotog 60 Aemtdv to péyloto petd tn Swavoun tov
Bobpovount.
MEZOAIAXTHMA
XIIl. AITOAOZH KAI ITEPIOPIEMOI Opoc o 20" 2 60"
nmol/l
A ‘Opro aviyvevong
To Opwo Tuvprod (LoB), to Opo Avigvevong (LoD), kot to Opio C1 1,04 1,07 1,05 1,10
Toocotkomoinong (LoQ), kabopictnkov cdupmva pe mv odnyia EP17-A tov c2 515 574 6,13 576
Ivetitodtov CLSI.
To LoB vmoloyiotnke pe moAlomAn HETPNON TOL TLEAOD Jdelypotog Kot
VTOAOYIGHOV TOV 95 €KATOGTNUOPLOV TNG KOTAVOUNG TOV TWAV ™G e&étaomng.
To LoB vrohoyiotnke mog givar 0,15 nmol/l. XIV. EXQTEPIKOX IIOIOTIKOX EAETX0X
To LoD vmoroyioctnke pe tov tpoémo mov meptypdoetor otnv odnyio. To LoD
vroAoyioTrKe g givon 0:22 an)I/ I ) ; ) ) - Eav to omotehéopota mov AapPdvovtor yio tov opd eréyyxov 1 f/kan tov
To LoQ vmooyiotnke péow e&étaong 5 5§1YH(7~T03V xounAfig Twing, 14¢gopég oe opd eréyyov 2 de Ppiokovtar evrog Tov mediov Tiumv mov kobopileton
SLQQOPST“{?:G efetaoers. ToLoQ vmoroylomke mog etvor 0,22 nmol/l pe oV ETKETOL TOL QuoAdiov, To omotehécpora dev gival dvvatd vo
ovvteheoth Sakdpavong (CV) 20%. xpnotponomBovv, ektodg edv Exet dobel tkavomomtikny e&nynon Yoo v
ACVUE®VIOL.
B. Ewdwémra ) ) ) - Edv eivon embounto, kébe epyastiplo pmopel va dnpovpynoet ta Sikd
To 1060616 drsTOPOdUEVNS AVTISpasTS, TOL VITOAOYIleTan pe GVYKpLon TNG Tov petypata derypdtov ehéyyov (pools), ta omoia mpémet va SratnpovvTot
GLYKEVTPOGTS TTOV amodidet avaotorn] 50%, eivol avtictoyya: KoTEYLYPEVa o8 KAGopTa/800E1g pag xpriong.
- Ta kprripro omodoyng yia ) S1apopd HETOED TV SUTAMV OTOTEAECHATMV
Evoon Awastavpodpevy avridpasn TV 58[?{}1(XT(DV 0o mpémer va Paciloviar o opbig epyaotnpulakég
(%) TPOKTIKEG.
L-3,3°,5 -tptimdoBvpovivn (L-T3) 100
3,3°,5 -tpriwdobupovivn (rT3) Mn aviyy. XV.  TIMEX ANA®OPAX
L-0vpo&ivn (L-T4) 0,17
D-Bupoivn (D-T4) 0,04 Ot tég avtég mopéyoviar pdvov mg odnyds. Kabe epyactipo Oa mpémet vo
3,3’,5 — tptiwdoBupeo&ikd 0&d (TRIAC) 52 KoB1EPDOGEL TO J1KO TOV TEFIO PUGLOAOYIKAV TILMV.
3,5 — dtiwdo-L-tupocivn 0,22




Ot ouykevipdoels ™mg T3 ya gvhupeosidikd dropa, mov dev Exovv vroPAndei o
Oepaneia, xopaivoviav and 1,7 £mg 2,9 nmol/l (n=80).

XVI. ITPOPYAAZEEIX KAI IIPOEIAOIIOIHXEIX

Acpdicia

Movo 1o StoyvooTtikn yprion in vitro.

To kit owtd mepiéyet o 2 I (Xpovog npulmng: 60 nuépeg), 1o, padievepyn ovoia
n omoia ekmépunet viCovoa axtivoPorio X (28 keV) kary (35.5 keV).

Avtd 10 padievepyd mpoidv givor duvatd va petapepBel kot va ypnoponom el
poévo amd e€ovoodotnuéva atopo. H ayopd, @Oragn, yprion kot avioAlayn
pOSIEVEPYDV TPOIOVIOV VTOKEWVTOL OTN VOpobesio g YMPOG TOL TEAKOD
¥PNOTN. Xe Kapio TepinTmon 6ev TPEMEL VaL YOPNYEITAL TO TPOIOV G avOpMOTOVG
1M {oa.

Olog 0 yepopds t0v padievepyod VAKOL Oo mpémel vo  exteAgiton o€
KoBOPIoHEVO YDPO, HOKPLEL OO YOPOLG TOKTIKNG dtédevong. XTo €pyaoTiplo
mpémet va. doTnpeitot Nuepordyo yio TV maporafn Kot ™ UANEN podlEVEPYDV
vikov. E&omMopdc kot yudAwve okedn Tov gpyoctnpiov, to omoic o
Hmopovoav vo oAvVOOUV e padlevepyEg ovaies, Oa Tpémet va pLAGCGOVTOL GE
Eeywprotd YOPO Yo TV TPOANYN ETYWOAVVOTG TV SL0POPOV POSIOIGOTOTMV.
Toyxdv d10ppoéc poadievepydV VYPOV TTpEmel va Kabapiloviol apécms GOUPOVL e
115 dwdkacieg ac@dielog and padievépyeta. Ta padievepyd amdOPAnTa Tpimet va
ATOPPITTOVTOL GCOUPMVE LE TOVG TOTIKOVG KOVOVIGHOVG Kol TIG KATeLBuVTNpLeg
odnyieg TV apydv mov &uovv dikaodooio 6to gpyactnpo. H tpnon tov
Bootk®V KovOveV 0.cQAAELG 0md PASIEVEPYELN TTOPEYEL EXOPKT TPOCTAGIOL.

Ta ovoToTIKA AVOPOTIVOL OiNOTOG OV TEPIAAUPAVOVTOL GTO KIT OVTO £XOVV
eleyyOel pe pebodovg eykekpipéveg otnv Evpodan f/xot and tov FDA kot €xet
Somotodel 611 givon apvnTikd og mpog v mapovsia HbsAg, avti-HCV, oavti-
HIV-1 xou 2. Kopio yvoory pébodog dev eivar duvatd va mopéyst mAnpn
Scpilion 0Tt Tapdywyo Tov avOpdTIVOL aipatog de o petadd®oovy nratitido,
AIDS 1] d\heg howdéerc. Emopévag, o xepopdg avtdpaotmpiov, derypdtmv
0pov N TAGGHATOG Oor TPEMEL VoL YIVETOL GOUPOVO LE TIG TOTIKEG dladIKacieg Tepl
AGPAAELOGC.

OMa 1o Lokd mpoidvta Kot mapdymyo £xovv cileyfei and vym (oa. Ta Boewa
GLOTATIKG TPOEPYOVTAL 0O XMPEG OmoL dev €xel avapepbei BSE. TTap' 6A' awtd,
ovotatikd mov mepEyovy (owés ovoieg Oo mpémer vo avtetonilovior g
SVVNTIKOG LOAVCUOTIKA.

Amo@eldyete  OMOWONTOTE  €MAQPY TOL  JEPUOTOS  HE  OVTIOPACTHPLO
(xpnowomoteiton alido tov vatpiov wg cuvinpntikd). To alido oo KTt AVTO
evdéyetal va avTidpacel pe HOALPOO Kol YOAKO TOV VOPOVAIKOV COANVAOCEDV
KOl VoL GYNHATICEL (1€ TOV TPOTO oTd Wuaitepa ekpniticd alida petdriiov. Katd
™ OldpKeEW TOV PAHOTOC TAVONG, EKTADVETE TNV AMOYETELON HE UEYAAN
ToGOHTNTA VEPOL, Y10 TNV TPOANYN TLYOV GLGGMPELOTS alidiov.

Mnv kanvilete, unv mwivete, Unv TPMOTE KOL [N YPTOLUOTOLEITE KOAADVTIKG GTO
KOPo epyuciog. Mnv Slavépete pe TMETO YPNOLLOTOIDOVING TO GTOUN GOGC.
XpNOWOTOLETE TPOSTATEVTIKO POVYIGHO KOL YAVTLOL [LL0G YPNONG.
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XVIII.

IIEPIAHWH TOY IIPQTOKOAAOY

KPOYZEIZ BAGMONO AEITMA (TA)
"TOTAL" MHTEX OPOI
pl pl EAErX0OY
pl

Boabpovountés (0 £mg 5) - 50 -
Aeiypata, opoi eréyyov - - 50
IywnOéng 200 200 200
Avtu-T3: - 100 100
Endoaon 1 dpag ot Oeppokposio dwpatiov

Aoy mpiopog

Avappoégnon (1] petdyyion)

Adhopo mAvong epyaciog 2,0ml
Aoy optopog Avoppoéenon (1 petdyyion)
Métpnon Métpnon coinvopiov eni 60 devtepdrenta




C€

Przed zastosowaniem nalezy przeczyta¢ caly protokél.

T3-RIA-CT

I.  PRZEZNACZENIE

Oznaczenie radioimmunologiczne do ilosciowego pomiaru in vitro ludzkiej 3,5,3” tréjjodotyroniny
(T3) w surowicy.

Il.  INFORMACJE OGOLNE
A. Nazwa firmowa: DIAsource T3-RIA-CT
B.  Numer katalogowy: KIP1631: 96 oznaczen

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

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

I1l.  INFORMACJE KLINICZNE
A.  Aktywno$¢ biologiczna

Gruczot tarczowy wywiera silny, majacy kolosalne znaczenie, wptyw na wzrost, rdéznicowanie,
metabolizm komoérkowy i ogoélng rownowage hormonalna, jak réwniez na utrzymywanie aktywnosci
metabolicznej oraz rozwoj uktadu kostnego i narzadow wewngtrznych.

Hormon tyroksyna (T4) oraz 3,5,3° trojjodotyronina (T3) kraza we krwi w wigkszosci zwigzane z
proteing osocza, zwang globuling wigzaca tyroksyne (tyreoglobulina, TBG). Stezenie T3 jest znacznie
nizsze niz T4, lecz jej oddzialywanie metaboliczne jest znacznie silniejsze.

B. Zastosowanie kliniczne

Oznaczanie T3 ma duze znaczenie w rozpoznawaniu chordb tarczycy. Jej pomiar pozwolil na wykrycie
wariantu nadczynnosci tarczycy u pacjenta z tyreotoksykoza i podwyzszonym poziomem T3 oraz
normalnym poziomem T4. Wzrost stezenia T3 bez wzrostu T4 jest czesto pierwszym objawem nawrotu
tyreotoksykozy u uprzednio leczonych pacjentéw. U innych pacjentéw, eutyreoza jest wigzana z
normalnym poziomem T3, pomimo ze warto$ci T4 sg nieprawidtowe.

Oznaczanie T3 jest rowniez przydatne w monitorowaniu pacjentow leczonych z powodu nadczynnosci
tarczycy i pacjentow, ktorzy zakonczyli leczenie przeciwtarczycowe. Ma ono szczegdlne znaczenie w
réznicowaniu osOb w eutyreozie.

U kobiet, poziomy T3 sa podwyzszone podczas cigzy, leczenia estrogenami i przyjmowania
hormonalnych lekéw antykoncepcyjnych. Gdy poziomy T3 narastajg rownolegle z TBG w sposob
analogiczny do poziomow T4, zmiany te nie odzwierciedlajg zaburzen statusu tarczycy.



Iv.

ZAGADNIENIA DOTYCZACE METODY

W celu pomiaru T3 w probce lub w kalibratorze, znana ilos¢ czasteczek T3
oznakowanych J'% wspétzawodniczy z T3 o okreslong ilo$é miejsc wigzacych

przeciwciata anty-T3,

zwigzanych z przeciwcialami kozimi i mysimi,

unieruchomionymi na $ciance probowki polistyrenowej. Po jednogodzinnej
inkubacji w temperaturze pokojowej reakcja wspotzawodnictwa jest przerywana
przez aspiracj¢. Nastgpnie probowki sa ptukane przy pomocy 2 ml roztworu
pluczacego i aspirowane ponownie. Wykreslana jest krzywa kalibracyjna a
stezenia T3 w probkach sg okreslane na podstawie natozenia dawki na krzywa
kalibracyjna.

V.

ODCZYNNIKI DOSTARCZONE

Odczynniki Zestaw Kolor Rekonstytucja
96
oznaczen
L. H 2x48 czarny Gotowe do
Probowki optaszczone GAM zastosowania
(kozie i mysie)
ZNACZNIK  1ZOTOPOWY: lzf:{orLkla czerwon Gotowe do
T3  oznakowany  jodem!? 111 KB Y Jastosowania
(poziom HPLC) w buforze 4
fosforanowym  z  kazeing
bydleca i azydkiem (<0,1%)
cAL n 1 fiolka
materiat .. .
Kalibrator zerowy w surowicy | liofilizow 206lty Doda¢ 0,5 ml wody
ludzkiej z tymolem any. destylowanej
o ]
5 fiolek ., .
Kalibratory - N =od 1 do 5 materiat 26lty Dodaé 0,5 ml wody
(doktadne warto$ci na | liofilizow destylowanej
etykietach fiolek) w surowicy any.
ludzkiej z tymolem
ok
1fi Lo
Przeciwciata anty-T3 malt:ri:l niebieski Doda¢ 11 ml wody
(monoklonalne) w buforze liofilizow destylowanej
fosforanowym z albuming z any
surowicy bydlecej i tymolem
|WASH | SOLN |CONC | Rozcienczyé 70x
1fiolka | brazow woda destylowang
10 ml Y (wykorzystaé¢
Roztwor pluczacy (TRIS-HCI) mieszadlo
magnetyczne).
B I
I?;?il?;lgw srebrny Dodaé¢ 0,5 ml w_ody
Kontrole - N = od 1 do 2 any destylowanej
w plazma ludzkiej z tymolem

Uwaga : Dla rozcienczen surowicy nalezy stosowa¢ kalibrator zerowy.

VI. MATERIALY WYMAGANE, ALE NIEDOSTARCZONE

Ponizsze materialy s3 wymagane, ale nie sg dostarczone w zestawie:

1.  Woda destylowana

2. Pipety do dozowania: 50 pl, 100 pl, 200 pl, 500 pl i 2 ml (zaleca si¢
korzystanie z dokladnych pipet z jednorazowymi koncowkami
plastikowymi)

3. Mieszadlo wirowe

4. Mieszadlo magnetyczne

5. Wytrzasarka do probéwek (700 rpm)

6.  Strzykawka automatyczna o objetosci 5 ml (rodzaj Cornwall) do ptukania

7. Uktad do aspiracji (opcjonalnie)

8.  Moze by¢ wykorzystywany jakikolwiek licznik gamma odpowiedni do
pomiaru *#I (minimalny uzysk 70%)

VIL PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKOW

A. Kalibratory: Rekonstytuowa¢ kalibratory 0-5 przy pomocy 0,5 ml wody
destylowanej.

B. Kontrole: Kontrole nalezy rekonstytuowa¢ przy pomocy 0,5 ml wody
destylowane;j.

C. Anty-T3: Rekonstytuowaé anty-T3 przy pomocy 11 ml wody destylowanej.

VIII.

=@

10.

Roboczy roztwér pluczacy: Wilasciwa objetos¢ roboczego roztworu
pluczacego nalezy przygotowa¢ dodajac 69 objetosci wody destylowanej do
1 objgtosci roztworu pluczacego (70x). Do homogenizacji nalezy
wykorzysta¢ mieszadto magnetyczne. Niewykorzystany roboczy roztwor
pluczacy nalezy wyla¢ pod koniec dniaSolution .

PRZECHOWYWANIE I DATA WAZNOSCI ODCZYNNIKOW

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

Po rozpuszczeniu kalibratory sa stabilne przez 1 tydzien jesli jest
przechowywany w temperaturze od 2 do 8 ° C, a elementy sterujace sa
stabilne w ciagu 4 dni, w temperaturze od 2 do 8 ° C. W celu dluzszego
przechowywania, nalezy zamrozi¢ w matych objetosciach. Mozliwe jest
wowczas przechowywanie przez maksymalnie 3 miesiace, w temperaturze
-20°C. Unika¢ powtarzanych cykli zamrazania-odmrazania.

Po rekonstytucji, przeciwciata anty-T3 sa stabilne przez 6 tygodni w
temperaturze 2-8°C. NIE ZAMRAZAC.

Swiezo przygotowany roboczy roztwér phuczacy powinien byé
wykorzystany w tym samym dniu.

Po jego pierwszym zastosowaniu, znacznik izotopowy zachowuje trwato$é¢
do podanej daty waznosci jezeli jest przechowywany w oryginalnej,
dobrze zamknigtej fiolce w temperaturze od 2 do 8°C.

Zmiany w wygladzie fizycznym odczynnikow w zestawie moga
wskazywac¢ na ich niestabilnos¢ lub zuzycie.

POBIERANIE | PRZYGOTOWANIE MATERIALU DO BADANIA

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

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

Unika¢ powtarzanych cykli zamrazania-odmrazania.

PROCEDURA

Uwagi dotyczace obslugi

Nie wolno wykorzystywaé sktadnikow zestawu po uptynigciu podanej
daty waznosci.

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

Wszystkie odczynniki i probki nalezy doktadnie wymiesza¢ przez
delikatne potrzasanie lub obracanie.

Aby uniknag¢  zanieczyszczenia  krzyzowego, do  dodawania
poszczegblnych odczynnikéw i probek nalezy wykorzystywac czyste
koncowki jednorazowe pipet. Pipety wysokiej precyzji lub pipety
automatyczne poprawiaja precyzje wykonania oznaczenia.

Przestrzegac¢ czasow inkubacji.

Przygotowaé krzywa kalibracyjna dla kazdego cyklu pomiarowego, nie
wolno wykorzystywaé¢ danych z poprzednich oznaczen.

Procedura
Dla kazdego kalibratora, probki i kontroli nalezy oznaczy¢ optaszczone
probowki w badaniach podwojnych. W celu okreslenia catkowitych zliczen
nalezy oznaczy¢ 2 standardowe probowki.
Szybko wymiesza¢ wirujac: kalibratory, probki i kontrole, i dozowaé po
50 pl kazdej substancji do odpowiednich probowek.
Do kazdej probowki, w tym do probéwek nieoptaszczonych do catkowitego
zliczania, doda¢ po 200 pl T3 oznakowanego Jodem'?,
Do kazdej probowki, poza probéwkami do catkowitego zliczenia doda¢ 100
Ul przeciwciat anty-T3.
Delikatnie potrzasnaé
pecherzykow powietrza.
Inkubowaé przez 1 godzing w temperaturze pokojowej, nieprzerwanie
wytrzasajac.
Aspirowaé (lub odla¢) zawartos¢ kazdej probowki (z wyjatkiem probowek
do catkowitego zliczania). Aby usuna¢ caty pltyn nalezy upewnié sig, ze
plastykowa koncowka aspiratora osiaggneta dno optaszczonej probowki.
Przeptukaé probowki przy pomocy 2 ml roboczego roztworu ptuczacego (z
wyjatkiem probowek do catkowitego zliczania) i aspirowa¢ zawarto$¢ (lub
odla¢ ja). W trakcie dodawania roboczego roztworu pluczacego nalezy
unika¢ wytwarzania piany.
Pozostawi¢ probéwki w pozycji stojacej do gory na dwie minuty i
aspirowa¢ pozostate krople ptynu.
Zlicza¢ probowki w liczniku gamma przez 60 sekund.

statywem w celu uwolnienia uwigzionych



XI.  OBLICZANIE WYNIKOW

1.  Obliczy¢ srednig oznaczen podwojnych.
2. Obliczy¢ zwiazang radioaktywnos$¢ jako odsetek wiazania okre§lonego w
zerowym punkcie kalibracji (0) zgodnie z ponizszym wzorem:

Liczbazliczerl(dlakalibratoa Iubprc’:bki)x:LOO
Liczbazliczerl(dlakalibratoa zerowego)

B/BO(%)=

3. Na 3 arkuszach potlogarytmicznych lub papierze milimetrowym wykresli¢
wartosci (B/B0(%)) dla kazdego punktu kalibratora jako funkcj¢ stezenia T3
kazdego punktu kalibratora. Odrzuci¢ oczywiste wartosci graniczne.

4. Do opracowania krzywej kalibracyjnej moga by¢ wykorzystane rowniez
metody wspomagania komputerowego. Jezeli ma by¢ zastosowane
automatyczne przetwarzanie wynikow, zaleca si¢ dopasowanie krzywej
logistycznej 4 parametrowej.

5. Nakladajac wartosci (B/BO (%)) probki nalezy okre$li¢ stgzenia T3 w
prébkach z krzywej kalibracyjne;j.

6. Dla kazdego oznaczenia nalezy sprawdzi¢ odsetek calkowitego zwigzanego
znacznika izotopowego przy braku nieoznakowanego T3 (BO/T).

XIl.  PRZYKEAD DANYCH TYPOWYCH

Ponizsze dane sa przedstawione wylacznie w celach przyktadowych i nie
powinny by¢ nigdy stosowane zamiast rzeczywistych krzywych kalibracyjnych.

D. Dokladnosé¢

BADANIE ROZCIENCZENIA
Prébka Rozcienczenie Stez. teoretyczne Stez. zmierzone
(nmol/T) (nmol/1)
A 11 - 12,29
12 6,15 5,67
1/4 3,07 2,98
1/8 1,54 1,42
1/16 0,77 0,72

Probki zostaty rozciefniczone za pomoca kalibratora zerowego.

BADANIE ODZYSKU

Prébka dodano T3 Odzyskany Odzysk
(nmol/) T3 (%)
(nmol/l)

1 1 0,89 89%

2 2,1 105%

4 4,37 109%

8 8,17 102%

12 14,47 120%

Zgodnie z nasza najlepsza wiedza, dla opisywanego parametru nie istnieja
mig¢dzynarodowe materiaty referencyjne.

T3 cpm B/Bo (%) . . . . .
E. Odstep czasowy pomiedzy dozowaniem ostatniego kalibratora i
Zliczanie catkowite 40019 probki . ) )
Jak tutaj wykazano, wyniki testu pozostaja doktadne nawet wowczas, gdy
Kalibrator 0,00 nmol/l 28572 100,0 probka zostanie dozowana w 60 minut po dodaniu do optaszczonych
0,35 nmol/l 24781 86,7 probéwek kalibratora.
1,00 nmol/l 18112 63,4
2,50 nmol/l 10587 37,1 ODSTEP CZASOWY
6,50 nmol/l 4629 16,2
14,00 nmol/l 2684 9,4 Surowica 0 20" 40" 60"
nmol/l
Cc1l 1,04 1,07 1,05 1,10
XIIl. DZIALANIE I OGRANICZENIA c2 515 574 6.13 576

A Granica wykrywania
LOB obliczono mierzac puste kilka razy i oblicza si¢ 95-tego percentyla
rozktadu wartoéci testowych. LOB obliczono na 0,15 nmol / 1.
LOD byto obliczy¢ w sposéb opisany w normie. LOD obliczono na 0,22
nmol /1.
LOQ obliczono testujac 5 o niskiej wartosci 14 razy w rézne badania.
LOQ obliczono na 0,22 nmol / 1. z CV 20%.

B. Swoistos¢

Odsetki reaktywnosci krzyzowej uzyskane przez poréwnanie stgzenia
uzyskujacego 50% hamowanie sg nastgpujace:

Skladnik Reaktywno$¢ krzyzowa

(%)

L-3,3",5 - tréjjodotyronina (L-T3) 100

3,3°,5 - tréjjodotyronina (rT3) n.w.

L- tyroksyna (L-T4) 0,17

D-tyroksyna (D-T4) 0,04

3,3°,5 — kwas tréjjodotyreooctowy (TRIAC) 52

3,5 — dwujodo-L-tyrozyna 0,22

n.w. = niewykrywalne
Uwaga: tabela przedstawia reaktywno$¢ krzyzowa dla anty-T3

C. Precyzja
PRECYZJA W SERII PRECYZJA MIEDZY SERIAMI
Surowi | N <X>+ SD cv Surowi N <X>+ SD Ccv
ca (nmol/l) (%) ca (nmol/l) (%)
A 10 1,06 + 0,05 4,7 A 10 1,22 £ 0,05 3,7
B 10 549+031| 56 B 10 5,43+0,16 3,0

SD: Odchylenie standardowe; CV: Wspotczynnik zmiennosci

XIV. WEWNETRZNA KONTROLA JAKOSCI

- Jezeli wyniki uzyskane dla kontroli 1 i 2 nie znajduja si¢ w zakresie
okreslonym na etykiecie fiolki, wyniki nie moga zosta¢ wykorzystane
dopdki nie uda si¢ znalez¢ wlasciwego wyjasnienia tego odchylenia.

- Jezeli to konieczne, kazde laboratorium moze wykona¢ wiasne probki
zbiorcze w celach kontrolnych, ktore powinny by¢é zamrozone w matych
objetosciach.

- Dopuszczalne kryteria dotyczace roéznicy pomigdzy wynikami oznaczen
podwdjnych probek powinny by¢ zgodne z zasadami prawidtowej pracy w
laboratorium.

XV. ZAKRESY REFERENCYJNE

Wartoéci sa przedstawione wylacznie w celach orientacyjnych, kazde
laboratorium powinno opracowa¢ wlasne wartosci referencyjne.

Stezenia T3 dla nieleczonych osoéb w eutyreozie obejmuja zakres od 1,7 do 2,9
nmol/l (n=80).

XVI. SRODKI OSTROZNOSCI I OSTRZEZENIA

Bezpieczenstwo

Tylko do diagnostyki in vitro.

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

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

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



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

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

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

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

Nie wolno pali¢, spozywaé napojow ani pokarmow, badz uzywaé kosmetykow w
miejscu pracy. Nie pipetowaé ustami. Zaktada¢ ubranie ochronne i rgkawiczki
jednorazowe.
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XVIII. PODSUMOWANIE PROTOKOLU
CALKOWITA KALIBRATORY PROBKI
LICZBA KONTROL
ZLICZEN ul E
ul pl
Kalibratory (0 - 5) - 50 -
Prébki , kontrole - - 50
Znacznik 200 200 200
Anty-T3 - 100 100
Inkubacja 1 godzing w temperaturze pokojowej, nieprzerwanie
wytrzasajac.
Rozdzielenie - Aspiracja (lub odlewanie)
Roboczy roztwér 2,0ml
pluczacy Aspiracja (lub odlewanie)
Rozdzielenie
Zliczanie Zliczanie probéwek przez 60 sekund
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[lpoqueTe HeJIUd MPOTOKOJ NMpeau yHOTpeﬁa
T3-RIA-CT

|. YIIOTPEBA

PagnouMyHHO u3clieBaHe 32 KOJMYECTBEHO U3MepBaHe in Vitro na yosemku 3,5,3° TpuiloJOTUPOHUH
(T3) B cepym.

Il. OBLIA HH®OPMALIUA

A. IlatentoBaHo UMe: DIAsource T3-RIA-CT Kit

B. Karanoxen Homep: KIP1631: 96 Tecta

C. IIpon3sBeneHo or: DIAsource ImmunoAssays S.A.

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

3a TexHHYecKa MOMOLI HJIH NOPbYKA:
Texn.: +32 (0)10 84.99.11 ®daxc: +32 (0)10 84.99.91

. KIMHHYEH ITIPEIJIE]]

A. DBuoJorm4Ha akTHBHOCT

[[uToBHAHATA >KJI€3a YNPaKHSABA CHJIHO M CHIIECTBEHO PEryJaTOPHO BB3JEHCTBHE BBPXY pacTexka,
audepeHnnanyaTa, KISThbUHHS MeTa0onuM3bM M OOIIMS XOpMOHAJeH OajaHC, KaKTO M BBPXY
TIOJIbP>KaHETO Ha MeTaOOJUTHATA aKTUBHOCT M Pa3BUTHETO Ha CKEJICTHATA M OPTaHHATA CHCTEMA.
Xopmonute Tupokcun (T4) u 3,5,3” tpuitogotuponun (T3) HHUPKyIUpaT B KPHBOTOKA, B TOBEYETO
CITy4ad CBBP3aHH C IUIA3MEHHs TIPOTEHH U TUPOKCHH-CBBp3Bamms rio0yins (TBG). Konmnenrparmsra
Ha T3 e MHOTO 1o-MaJIKa OT Ta3u Ha T4, HO MeTaboJIMTHATA aKTUBHOCT HA ITBPBHS € MHOTO IO-TOJIsIMa
OT Ta3M Ha BTOPHSL.

B. KianHWYHM NPUJIOKEHHUS

Ompenensaero Ha T3 e BaxeH (akTop NpH JUArHOCTHKATa HA 3a00JSIBAHUATA HA IIMTOBHUIHATA JKIIE3a.
[Tpu HeroBoTo M3MepBaHe O€ OTKPUT BapUaHT Ha XUIEPTUPEOUAN3MA NIPU TALMEHTH C THPEOTOKCHUKO3a
¢ nmoBuIIeHn HuBa Ha T3 m HOpMmanHM HHMBA Ha T4. YBennyaBaneTo Ha HUBaTa Ha T3 0e3 yBenm4aBaHe
Ha Te3u Ha T4 e yecTo MbTH MPEABECTHUK HA MOBTApsIIA C€ THPEOTOKCHKO3a INPH JIEKyBaHU Ipenu
TOBa manueHTu. [Ipu Apyrn manmeHTH eyTHPEOMIM3MBT Ce INPHITMCBA HAa HOPMAaJHH HHMBa Ha 13,
BBIIPEKH Y€ HHUBaTa Ha TeXHUs T4 ca aHOpMaITHH.

Omnpenensinero Ha T3 e ChINO Taka TMOJE3HO TNPU HAONIONABAHETO HA MAIMEHTH, MOJJIOKECHU Ha
JIeYeHNE 332 XWUIEPTUPEOUAN3bM U TMAIMEHTH C NpEeKpaTeHa JIEKapCTBEHA Tepanusi Ha LIMTOBHHATA
xie3a. To e 0coOeHO TOJIEe3HO 3a pa3rpaHNYaBaHETO Ha CyOEKTH C €yTHPEONTUIBM.

IIpu xenure HuBata Ha T3 ce MOBMIIABAT MO BpeMe Ha OPEMEHHOCT, Ha JICYEHHE C ECTPOreH U
XOpMOHaJIHA Tepanus ¢ KoHTpauentuBu. Korato HuBata Ha T3 ycmopenHo Ha TBG ce yBennuasar 1o
aHaJIOTMUEH HAayWMH Ha HuUBarta Ha T4, TO Te3uW NPOMEHH HE ca HMHAMKATOp 3a HM3MEHEHHE Ha
CBCTOSIHMETO Ha ITUTOBUIHATA XKJIE3a.



\V. ITPHHIIUIIH HA METO/]A

Onpe/ieieHo Koau4ecTBO HaToBapeH ¢ *2°1 T3 ce KOHKypHpa ¢ HAJMYHUS B Ipo6a
WM KaauOpaTop aHAPOCTEHAMOH, IIOJUIeKAIl HAa W3MEPBAHE, 3a OIPEICICHO
KOJIMYECTBO IIEHTPOBE Ha CICNU(UYHU aHTHUTENA, KOUTO Ca CBBP3aHU C KO3
aHTHTENIa IPOTUB MHINKH, MMOOWIM3HPAaHH KbM CTEHHTE HA IOJUCTHPOJIOBA
enpyserka. Cren  enHoyacoBa MHKyOauust Ha  cTailHa — Temieparypa
KOHKYpEHTHaTa peakiys MpHUKIoYBa ¢ acrupanus. Clex ToBa eNpyBETKHTE ce
u3muBar ¢ 2 ml Paboren M3mumBauy Pa3tBop u ce acnupupar. HauepraBa ce
KannOpalMoHHA KPHBa, a KOHIeHTpauuuTe Ha T3 B mpobute ce ompeaessr upe3
VMHTEPIIOAIMs Ha 103aTa OT KaIHOpaIliOHHaTa KPHBA.

V. H3IOJI3BAHU PEATEHTH

Kounuec LBeren Ipurorpsine
Pearentu TBO KO
96 Tecta
U Enpyserkn, nokputu ¢ GAM 2x48 HCpPCH Toros 3a
(KO3M aHTH-TEJIA IIPOTHB ynorpeba
MUILKH)
Ag 125|
1 ¢uakon
TIPOCJIEASIBALLIO 21 ml 4epBeH TorToB 3a
BEILIECTBO: T3, natopapen 111 kBq ynorpeba
¢ %jion (HPLC ckana) BbB
docdaten 6ydep ¢ Boscku
KazenH u asun (<0.1%)
1 dnaxon
Hysen Kanu6patop B noduus JKBIT Jo6asere 0,5 ml
YOBEIIKH CEPYM C THMOJI HpaHu AecTHIMpaHa BoAa
Kam6patop - N = 1 10 5 5 ¢nakon Jlo6asere 0,5 ml
(BH>X TOUHHTE cTOMHOCTH Ha moduu3 HKBIT JeCTUINPaHa BOJA
ernkera Ha ()IAKOHUTE) B Hpatu
YOBEIIKH CEPYM C THMOJI
AnTH-T3 (MOHOKJIOHAJTHH) 1 dnakon CHH Jlo6asere 11 ml
anrtuTena BbB ocharen mobunmus JIECTHIIMpaHa Boaa
Gydep ¢ BoJcKH cepyMeH UpaHu
IOyMHH U THMOJT
WASH | SOLN |conc Paspenere 70x c
1 dmakon kasB JIECTHJIMPaHa BoJa
W3musamy pasreop (TRIS- 10ml (u3non3Baiite
HCI) MarHuTeH
cenaparop)
| CONTROL I N I 2 Jobasere 0,5 ml
JTAKOHA cpedbpeH | IecTUIMpaHa BOAa
KonTponu 1 1 2 B yoBemku b pebmp P .
oGN3
I1a3Ma C TUMOI
UpaHH

3abenexka: V3non3Baiite HyIeBUs KATHOPATOp 32 CEPYMHUTE Pa3pekaaHms.

VI. CPE/JCTBA, KOUTO HE CE OCUT'YPABAT

Crnennute MaTepuaiau ca HGOGXOZH/IMPI, HO HE CC€ ocurypsBar B Ha60pa:

=

JecTunupana Boaa

2. Twunern or: 50 pl, 100 pl, 200 pl, 500 pl u 2 ml (mpenopwusa ce
M3MOJ3BAHETO HA MPEUM3HH IMIETH ¢ HAKpalHWIM 3a eIHOKpaTHa
ynotpeba ).

3aBUXpsII CMECUTEN

Marnuten cenaparop

Kuarero yerpoiictso 3a enpyserku (700 oGopora B MuHyTa)

5 ml aBromarnuna cipuHnoeka (tun Cornwall) 3a namuBane
AcnupainponHa cucrema (o uzoop).

BesikakbB rama Gposid, KOMTO MOXe Jia M3MepH yIoTpeGeHOTO KOIMIECTBO
15| (MpHuMarteH kananuret oT 70%)

O N OAW

VIl. IIPUTOTBAHE HA PEAT'EHTA

A. Kaan6paropu : PexoHnctuTynpaiite Hyneus kamiopartop ¢ 0,5 ml gecru-
JMpaHa BOJa, a ocTaHanute Kanuoparopu - ¢ 0,5 ml gectunupana Boaa.
B. Konrpouu: Pexoncruryupaiire kourponure ¢ 0,5 ml necrunupana Boza.

C. Awuru-T3: Pekoncruryupaiite antu-T3 ¢ 11 ml gecrunmpana Boza.

D. PaGoren m3mmBan pa3tBop: Iloarorsere amexkBaTeH o0eM OT pabOTHHS
M3MHBAIl Pa3TBOP Upe3 H0OaBsSHETO Ha 69 obeMa JecTUIHpaHa Boga KbM 1
obeM ot m3muBaius pa3teop (70X). M3momn3Baiite MarHuTeH cemnaparop, 3a
Ja XOoMoreHwsupare. V3XBbpieTe HEymOTPeOEHOTO KOJIMYECTBO OT
pabOTHHS H3MUBAI Pa3TBOP B Kpast Ha JICH.

VIIl. CbXPAHEHHE H CPOK HA I'O/JHOCT HA PEATEHTHUTE

- Bcudky KOMIIOHEHTH Ha KHTA ca CTaOWIHM 10 AaTaTa Ha CPOKa Ha TOJHOCT,
MIOCOYCH Ha ONAaKOBKAaTa, IIPU TeMIlepaTrypa Ha cbxpanenue ot 2 °C go 8°C
Hpe/M OTBapsiHE MM PEKOHCTUTYHPAHE.

- Cren pa3TBapsiHe, KOHTPOIM Ca CTAOWIHU B MPOJBIDKCHHE Ha 4 THU mpu

temneparypa 2-8 ° C, kanmubpaTopu ca CTaOMIHH / AHH IIPH TeMIepaTypa
2-8 ° Criel peKOHCTUTYHpaHe, KalHOpaTopuTe U KOHTPOJIHUTE Ca CTAOWIHU
3a cpok oT 7 mHH mpu Temmeparypu 2-8°C. 3a mo-mZBITH CPOKOBE Ha
CBhXpaHEeHHe, ce ONpenest KpaTHO U ce ChXpaHsBa Ipu Temmeparypa -20
°C 3a wMakcumMyM 3 Mecena. M30srBaiite mocienBalid LHKIA Ha
3aMpassiBaHe-pa3MpassBaHe.

- Cnelnl  pEeKOHCTUTYMPAHETO AaHTH-13  aHTUTENaTa ca CTaOWIHH B
npoabkenue Ha 6 ceamuru npu 2-8°C. HE 3AMPA3SIBAUTE.

- Ipsicho mnpurotBenust PaboTeH wu3MuBam pa3TBOp TpsiOBa Ia Obae
H3MO0JI3BaH ChHINUS JICH.

- Cnen mbpBara ynorpeba, Tpeiicepa € cTaOMiIeH 10 M3THYAHE CpPOKa Ha
TOIHOCT, aKO CE€ CHhXPaHsBa B OPUTHHAIHHS JN0oOpe 3aTBOpeH (IIAKOH IPH
Temmepatypu 2-8°C.

- Ilpomenu BbB (HU3UYECKUs BHJ HA PEAarcHTUTE HA KUTA HHIMLUPAT
HECTaOWIHOCT WM HETOHOCT.

IX. CBBUPAHE HA ITPOBUTE H ObPABOTKA

. CepyMbT TpsiOBa J1a ce chXpaHsBa npu temneparypu 2-8°C.

. AKO TecThT HE C€ HampaBM B paMKuTe Ha 24 uyaca, ce€ IpenopbyBa
ChbXpaHeHHe IpH Temreparypa -20°C.

. W30srBaiiTe nocneaBaly HMKIA Ha 3aMpa3siBaHe-pa3MpassBaHe.

X. IIPOLEAYPA

A. O0mm 6es1exXKH

He u3non3Baiite KuTa Wik KOMIIOHCHTHTE My CJIE/l aTaTa Ha H3THYaHe CPOKa Ha
rogHocT. He cMmecBaiiTe MarepmanM OT pasyIMYHM MapTUIM KutoBe. [Ipexm
yrnorpeba ocTaBeTe BCHUKH PEareHTH Ha CTaifHa TeMIepaTypa.

BHEMAaTeTHO CMecBaiiTe BCHUYKHM PEarcHTH ¢ MPOOWTE Upe3 HEXHO pakialiaHe
WIN BBPTENUBO pa3MecBaHe. 3a Ja M30erHeTe KPHCTOCAaHA KOHTAMUHAIIWS,
M3MO0JI3BaliTe YNCT NUIETEH HaKpaifHUK 3a eJHOKpaTHA yrmoTpeba 3a nob6aBsHETO
Ha BCEKH PeareHT KbM ChOTBETHATA MPOOa.

Bucoko mpernm3upaHuTe IMUIETH WIA aBTOMAaTHYHHATE MHUIETH OHXa IOJOOpHIH
ToyHocTTa. CHOOpa3sBaiiTe ce ¢ BpeMeTO 3a HHKYOaIsl.

IMoaroTsere KamMOPAIMOHHA KPHBA 32 BCSIKO M3MEpPBaHe M HE U3ION3BANTE TaHHU
OT NIPEVIIHY H3MEPBaHHU.

B. IIpoueaypa

1. OsnHauere 1Be 1O JIBE IIOKPUTHTE ENpPYBETKM 3a BCEKH KalHOpaTop,
KOHTpoOJIa U npoba. 3a onpejensHe Ha obmms 6poit nMmyicy, obo3HadeTe 2
HOPMAJIHH €HPYBETKH.

2. Paskiarere 3a KpaTKO BpeMe KaJIOpaToOpHTe, KOHTPOJHUTE W NpoOHTEe U
pasnpezernere 1o 50 pl oT BCSKO B ChOTBETHUTE EIPYBETKH.

3. Pasmpenenere 200 pl T3, matoapen ¢ Pifon BBB BCAKa eNpyBeTKa,
BKJIFOYHTEITHO B HEIOKPHTHTE ENPYBETKHU 3a 0OIIOTO MpebposiBaHe.

4. Pasmpenenere 100 pl antu-T3 BB BesAKa enpyBeTKa, ¢ H3KIIFOUCHHE HA TE3W
3a ompeeNsHe Ha 00ums Opoi UMITYJICH.

5. PaskiaTere HEXHO ¢ pbka KOHTEHHEpa C ENpPyBETKHTE, 3a J]a OCBOOOINTE
BCSIKO OCTAHAJIO BB3/IYIIHO MEXypYe.

6. UmkyOupaiite 3a | wac Ha crailHa TemIepaTypa U HEMPEKBCHATO
pasKIamase.

7. Acnwmpwupaiite (WM mpeseiTe) ChIbPKaHUETO Ha BCAKA €MpyBETKa (OCBEH
CMpPYBETKUTE 3a ONpeAeNsHe Ha oOmus Opol MMIyJcH). YBepeTe ce, ue
IUIACTMACOBHMAT Kpail Ha acmupaTtopa JOCTHTa JBHOTO Ha IOKpHUTaTa
€TpyBETKa, 3a 1a MOXKeE 71a OTCTPAHH IsJ1aTa TeYHOCT.

8. Usmmiite empyserkure ¢ 2 ml PabGorern PasrBop 3a wu3mmBaHe (c
U3KIFOUeHHE Ha oOumst Opoil) u acnupupaiite (nm npeneiire). M36srsaiite
pasmeHBaHe 110 BpeMe Ha JobaBsiHeTo Ha PaGotHus Pa3tBop 3a m3mMuBaxe.

9. OcraBere €NPYBETKHTE B H3MPABCHO IOJIOKCHHE 33 JBE MHHYTH U
aCIMpPHpaiTe OCTAaHATINTE KallKH TEYHOCT.

10. OruereTe enpyBeTKHTE B rama 6posty 3a 60 cekyHau.



XI. H3YHUCIABAHE HA PE3YJITATUTE

1.  M3umcnere CpeqHOTO apUTMETUYHO HA PEe3yNTAaTUTE, IIOMyUCHH OT JBE II0
JIBE CIPYBETKUTE.

2.  V3uucrmere cBbp3BaIlaTa paJHOAKTUBHOCT KAaTO IPOLECHT OT CBBP3BAHETO,
ompeJielleH IpH HyneBaTa KamuOparuoHHa Touka (0) cmopex ciemHarta
tdopmya :

3. H3nomsBaiiku 3 nuKiInyHa ceMu-noraputmudsa min logit-log rpaduuana
xaptus, HaHecete (B/B0(%)) cToliHOCTHTE 3a BCsKa KaTHOPAIMOHHA TOUKa
Kkato QyHKuus Ha T3 KOHIEHTpALHUsITa Ha BCsAKA KaTMOPallMOHHA TOYKA.
OTXBBpIIETE OUCBUAHUTE OTKIOHCHUS. .

B/B0 (%) = 6poit (Kaaubparop u npoba) x 100

I'. IlpenusHoct

110 BPEME HA U3IIMTBAHETO MEXY U3IMMTBAHETO
Cepym | N <X>+SD CcVv Cepym N <X>+SD cVv
(nmol/l) (%) (nmol/l) (%)
A 10 1,06+£005 | 47 A 10 1,22 £0,05 37
B 10 5,49 +0,31 5,6 B 10 543+0,16 3,0

SD : CranpmaptHo otkioHeHue; CV: Koedunuent Ha Bapuanust

opoit (Hynes KammuGpato) D. Tounocr
TECT C PABPEXJIAHE
4.  KOMHIOTBPHO acHCTHPaHH METOIM CBIIO MOTaT Aa ObAAaT M3MOJIBAHU, 32 1
ce MOCTPOH KanuOpaloHHATa KpHBa. AKO CE H3M0JI3Ba aBTOMATHYEH METO Tpo6a Paspesxnane TeopeTnuna HM3smepena
Ha 00paboTKa Ha pe3yJTaTHTe, Ce MPEernopbhyBa MOAX0IsINa 4-apaMeTpoBa KOHLEHTpauust KOHIEHTpauust
JIOTHCTUYHA KPHUBA. (nmol/1) (nmol/1)
5. Upes untepnonamus Ha (B/BO (%)) croliHocTHTe OT Ipobara ce OmpenessT
T3 KOHIIEHTpalMKUTe Ha TPOOUTE OT KATHOpallMOHHATa KPUBA. A mn - 12,29
6. IIpoueHTHT Ha OOLIOTO HPOCIECABAILO BELIECTBO, CBHP3AHO MPH JIMIICA HA iﬁ gég gg;
nenaroBaper T3 (BO/T), Tps6Ba 1a ce IPOBEPH 3a BCSKO M3CIICIBAHE. 8 154 122
1/16 0,77 0,72
XIl. XAPAKTEPHH /JAHHH TIpoOute Gsixa pa3pelcHH ¢ HyJIEB KaITHOpaTop
JlaHHHTE, U3JI0KEHHU MO-I0JTy Ca CaMo 3a MIIIOCTPALUs U HUKOra He OuBa Ja ce BB3CTAHOBUTEJIEH TECT
M3II0J13BaT BMECTO HCTHUHCKATa KaIHOpalMoOHHa KPUBa.
IIpoda nodasen T3 Bb3cTaHoBeH Bb3cTaHoBeH
(nmol/1) T3 (%)
T3 cpm B/Bo (%) (nmol/l)
O6m1 6poit 40019 1 1 0,89 89%
2 2,1 105%
Kanu6parop 0,00 nmol/l 28572 100,0 4 4,37 109%
0,35 nmol/l 24781 86,7 8 8,17 102%
1,00 nmol/Il 18112 63,4 12 14,47 120%
2,50 nmol/I 10587 37,1
1250 nmo:; : ‘21622 161121 JIOKOJIKOTO HHM € H3BECTHO, 3a TO3M MapaMEThp HE CHIIECTBYBA MEXKITYHAPOIEH
00 nmo 68 S pedepeHTeH MaTepuai.

XU HU3ITBJIHEHHE H OTPAHUHYEHUA
A. OnpenesieH JIMMHT

LOB ce n3uncisiBa upe3 u3MepBaHe Ha IPA3HU HAKOJKO ITBTH U W3YHCIISIBAHETO
Ha 95-TH MPOLEHTUII Ha pas3MpeieNieHHeTo Ha croitHocTuTe oT Tecta. LOB ce
nzuncissa Ha 0.15 amo / .

LOD ce n3uncisiBa, KakTo € onrcano B Hacoka. LOD 6e u3uncnena Ha 0.22 HMOI
/.

LOQ ce n3uucnsgBa upe3 TecTBaHe Ha 5 MPOOM Ha HHMCKA CTOMHOCT 14 mbTH B
pazmmaan TectoBe. LOQ 6e n3unciena Ha 0.22 amon / 1. ¢ CV Ha 20%

B. Cnienuguynocr
IIpoueHTPT Ha KpbCTOCAHA peakuWs, MpPEleHEeH 4Ype3 CpaBHABaHE C
KOHIeHTpanusaTa npu 50% MoTHCKaHe, € ChOTBETHO!

1. 3akbcHeHue

KakTo e mokaszaHo mo-qoiy, pe3yJTaTHTe OT W3MUTBAHETO OCTABAT TOYHH IOPH
Korato mpobara e pasmpeznesieHa 60 MHHYTH cilex KaTo KaiuOpaTtopbT € OHiI
n00aBeH KbM MMOKPUTATA EIPYBETKA.

3akbcHeHHE
Cepym 0 20" 40 60"
nmol/l
Cl1 1,04 1,07 1,05 1,10
Cc2 5,15 5,74 6,13 5,76

Cobeaunenne KpbcrocaHa peakTHBHOCT

(%)

L-3,3°,5 - tpuitoctuporun (L-T3) 100

3,3°,5” - tpuitoctuporu (r'T3) ND

L- tupokcuu (L-T4) 0,17

D- tupokcun (D-T4) 0,04

3,3’,5 - tpuitoporupoouersa kuceiuna (TRIAC) 52

3,5 — nmitono-L-trupo3ux 0,22

ND = nemsmepum
3abesexKa: Ta3n TabNMIA TOKa3Ba KPCTOCAHATAa PEAKTHBHOCT 3a aHTH T3

XIV. BBTPEIIIEH KAYECTBEH KOHTPOJI

- Axo pesyntature, nonydenu 3a Konrpona 1 w/mmu Kontpona 2 He ca B
paMKuTe Ha HMBOTO, YKa3aHO Ha €THKETa Ha (pJIaKOHa, TO Pe3yNTaTuTe He
Morat Ja ObJaT M3MON3BaHH, OCBEH aKo HE Ce MPEJOCTABU 330BOJHTEIHO
00sICHEHHE Ha TOBA HECHOTBETCTBHE.

- TTo xenaHue, Besika TaGOpaTOPHS MOXKE Jla CU HATIPaBH COOCTBEH KOMILIEKT
OT KOHTPOJIHH MPOOH, KOUTO TPsIOBa Jia Ce ChXPaHsBAT 3aMPa3eH! B KPaTHH
CHOTHOIICHNS.

- Kpurepuurte 3a npueMaHe Ha pasinMKara OT JBOMHHTE pe3yiTaTd Ha
npobute TpsiOBa a ce onmpar Ha JloOpata JlaGoparopha [IpakTuka.

XV. PE@QEPEHTHH HHTEPBAJIH

CroifHocTuUTE, MOKa3aHU MO-J0IIy, Ca MPEJOCTaBEHN CaMO 3a HaI'bTCTBUE; BCSAKA
naboparopust TpsOBa Ja YCTAaHOBH CBOM COOCTBEH HOpMajleH oOXBaT Ha
CTOHHOCTH.

Konuenrpauunure Ha T3 npH HeleKyBaHH CYOEKTH C €yTHPEOUIH3BM BapHpaT OT
1.7 no 2.9 nmol/l (n=80).



XVI. IPEJIIA3HH MEPKH H ITPE/]IYIIPEK/IEHHUA

Besonacnoct

Cawmo 3a in vitro anarsocruka.

To3u Habop chabpxa 21 (monyxusot: 60 auu), emutupant ionusupanm X (28
keV) u y (35.5 keV) rpuenust.

To3u paanoakTHBEH MPOAYKT MOXKE Ja Ce IpeHacst M Ja ce M3IO0J3Ba CaMo OT
OTOPU3HMpPAHU JIHIA; IIOKYNKaTa, ChXpaHEHHETO, ymoTpebaTa M pa3MsHATa Ha
PaJMOaKTUBHY MPOMYKTH ca IpeIMeT Ha 3aKOHOAATENICTBOTO Ha JbpiKaBaTa, Ha
Kkpaitaust notpeduren. To3u mpoAykT He OMBa B HUKAKbB CIIydYail ja ce mpuiara
Ha XOpa MU KUBOTHH.

BopaBenero ¢ paguakTUBHUS NMPOIYKT TPsIOBa Ja ce M3BBPIIBA B ONpe/elieHa 3a
LieJITa TEPUTOPHUS, Jaied OT PEryJIIPHH 30HU Ha IpeMuHaBaHe. B nabopatopusra
TpsiOBa 1a ce TOJAbpXKA [HEBHHK 3a IIOMyYaBaHETO M CBHXPAaHEHHETO Ha
paguoakTUBHU Marepuand. JlaGopaTopHaTa EKHIIUPOBKA U CTHKJIApHs, KOUTO
MoraT Ja ObJaT KOHTAMUHHUPAHU C PaAHOAKTHBHH CYyOCTaHLHH, TPsOBa 1a ObaaT
OTHENECHH C Iel Ja ce H30erHe KpbCTOCaHAa KOHTAMUHAIUS C Pa3IHIHHI
PaJHOU30TOIIH.

BesikakBH  pafiiOaKTHBHU TPBCKM TpsibBa Ja ce II0YMCTBAT He3a0aBHO B
CHOTBETCTBHE C NPOLENYPHUTE 3a paJHalliOHHAa 0e30macHOCT. PagmoakTHBHHTE
OTHambIy TpsiOBa J1a ce U3XBBPIT, ClIEABAlKH MECTHHTE HapelIOH H
PBKOBOJICTBA HA BIIACTHUTE, YIPAXKHABALIN IOPUCAUKIMATA, HAJ J1aOOPATOPUUTE.
IIpunbpxkaHeTo KbM OCHOBHHTE IIpaBWJIa 3a paJUIMiOHHa 0e30IacHOCT
OCHUTypsIBaT aJIeKBaTHA 3allIUTA.

YoBemkuTe KPbBHU KOMIIOHCHTH, BKJIFOYEHH B KHMTa, ca OWIM TECTYBaHH 4pe3
onobpern ot Esponeiicku w/mmn FDA (AMepukaHcka areHIMs 10 XpaHHTE U
JieKapcTBaTa) METOIM M ca Jamu otpunareieH pesynrar 3a HbsAg, antu-HCV,
antu-HIV-1 u 2. Hsama u3BecteH MeTo/, KOMTO Jja JaBa I'bJIHA rapaHiys 3a TOBa,
4ye 4YOBEIIKHTe KPBBHHU JepuBaTH He mpeHacaT xematut, CIIMH wmm npyru
nadexnun. Eto 3amo, 6opaBeHeToO ChC peareHTHTE, CEPYMHUTE MM IUIa3MEHUTE
1npo0u TpsAdBa 1a ObJie B CbOTBETCBUE C MECTHUTE MPOLIELYPHU 110 OE30I1aCHOCT.
Benuky KMBOTHHCKH TNIPOITYKTH M AEPUBATH ca OWIM CHOMPAaHH OT 3ApaBH
JKHBOTHH. BOJICKHTE KOMIIOHEHTH ca ¢ MPOM3X0J OT CTpaHu, Kpaeto BSE (Boscka
cepyMHa eHuedanonaTus) He € Owna ycraHoBsBaHa. HesaBucumMo OT TOBa,
KOMIIOHEHTHTE, ChIbPIKAIIH KUBOTHHCKH CyOCTaHIMM TpsOBa Jia ce TpeTHpaT
KaTo MOTEHIHAITHO HH(PEKIHO3HH.

N30srBaiite KakbBTO M Jla OMJIO KOXEH KOHTaKT C peareHTUTe (ChIbpikar
HATPHEB a3uJ{ KATO KOHCEPBAHT). AT B TO3H KMT MOXKE JIa pearupa ¢ 0JI0BOTO
¥ MelTa BbB BOJIOIPOBOJHHTE MHCTAJAIMU KaToO II0 TO3HM HAYHH CE IOJIydYaBaT
CHJIHO CKCIUIO3MBHH MeTaiHM asuau. Ilo Bpeme Ha M3MMBHHS €Tall, MPOMHHATE
ChC CHJIHA M OOWJIHA CTPYsI BOAA KaHAIM3alMATA, 3a Ja u3dernere GopMupaHeTo
Ha a3uIH.

He nymiere, He muiite, He sDKTE W HE CH claraiite Ko3MeTHKa B paboTHaTa
teputopus. He nunerupaiite ¢ ycra. M3non3Baiite 3aiiuTHO 0OJIEKIO M PHKABUITH
3a eJJHOKpaTHa yroTpeoa.
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XVIII. OBOBLIEHUE HA ITPOTOKOJIA
OBIIA MPOBA (1)
AkTHBHOCT | KATMBPATOPH | i yrposn
ul
ul ul
Kanu6paropu (0-5) - 50 -
TIpo6u, KoHTpOIH - - 50
Tpeiicsp 200 200 200
Antu-T3 - 100 100
WukyGanus 1 4ac Ha craifHa TeMIIepaTypa [PU HEMPEKbCHATO Pa3KIIAlaHe
Cenapauus - acripupaiite (1nu npeneiire)
WsmuBam pasrteop - 2.0ml
Cenapauus - acrpupaiite (1u npeneiire)
Bpoene Otyerere enpyBeTkuTe 3a 60 ceKyHau
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