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hPTH-120 min-IRMA

INTENDED USE

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

GENERAL INFORMATION

Proprietary name: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Catalog number : KIP1491: 96 tests
Manufactured by : DIAsource ImmunoAssays S.A.

Rue del'Indudrie 8, B-1400 Nivelles, Belgium.

For technical assistance or ordering information contact :
Tel : +32 (0)67 88.99.99 Fax : +32 (0)67 88.99.96

CLINICAL BACKGROUND

Biological Activity

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

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

Clinical Application

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



IV.  PRINCIPLES OF THE METHOD

The DIAsource hPTH-120 min-IRMA is a two-step immunoradiometric assay
based on coated-tube separation. It allows the determination of intact human
PTH (hPTH) in serum. Goat antibodies specific to the 1-34 hPTH fragment (N-
terminal fragment) are attached to the lower and inner surface of the plastic tubes.
Calibrators or samples are added to the tubes. After 1 hour incubation, washing
removes the occasional excess of antigen, mid-regional and C-terminal fragments.
15| |abelled monoclonal antibodies specific to the 44-68 hPTH fragment are
added. After 1 hour incubation and washing the remaining radioactivity bound to
the tube reflects the intact h-PTH concentration. This two-step IRMA is highly
specific of the intact h-PTH and does not cross react with active and inactive
fragments even at high concentrations as suggested by HACKENG and al.

V. REAGENTS PROVIDED

Reagents Quantity Colour Reconstitution
96 tests Code
Tubes coated with 2x48 white Ready for use
anti PTH (goa
antibodies)
1via red Ready for use
= 105ml
680 kBq
Anti-PTH-'%| (monoclonal
antibodies) in Borate Buffer with
bovine casein, EDTA, sodium
azide (<0.1 %)
CAL n 1via yellow Add 3ml
lyophil. reconstitution
Zero Cdibrator in human serum solution
with thymol and benzamidin
6vids yellow Add 2ml
CAL lyophil. reconstitution
Cdibraors 1-6 in human serum solution
with thymol and benzamidin (see
exact va ues on vid |abels)
| REC | SOLN | 1lvia blue Ready for use
26 ml
Reconstitution solution with EDTA
and sodium azide (< 0.1%)
1via green Ready for use
| INC | BUF | 105m
Incubation Buffer: Borate Buffer
with sheep serum, EDTA and azide
(<0.1%)
1via brown Dilute 28x with
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 50 ml distilled water (use a
magnetic stirrer).
Wash solution (Tween 20-NaCl)
2vids silver Add 2ml
| CONTROL | N | lyophil. reconstitution
- solution
Controls 1 and 2 in human serum
with thymol

Note: 1. Usethe zero calibrator for seradilutions.
2. 1 pg of the calibrator preparation is equivalent to 1 pg of NIBSC
95/646

VI.  SUPPLIESNOT PROVIDED

The following material isrequired but not provided in thekit:

1. Distilled water

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

Vortex mixer

Magnetic stirrer

Tube shaker (700 rpm)

5 ml automatic syringe (Cornwall type) for washing

Aspiration system (optional).

Any gamma counter capable of measuring I may be used (minimal yield
70%).
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REAGENT PREPARATION

Calibrators : Reconditute the zero calibrator with 3 ml reconstitution
solution and the other calibrators with 2 ml reconstitution solution.
Controls: Recongtitute the controls with 2 ml reconstitution solution.

Wor king Wash solution : Prepare an adequate volume of Working Wash
solution by adding 27 volumes of digtilled water to 1 volume of Wash
Solution (28x). Use a magnetic stirrer to homogenize. Discard unused
Working Wash solution at the end of the day.

STORAGE AND EXPIRATION DATING OF REAGENTS

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

The calibrators and controls are very unstable, use them immediately after
recongtitution, freeze immediately in aliquots and keep them at —20°C for
maximally 3 months. Avoid subsequent freeze-thaw cycles.

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

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

SPECIMEN COLLECTION AND PREPARATION

Serum and plasma must be kept at 2 — 8°C.

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

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

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

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

PROCEDURE

Handling notes

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

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

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

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

Procedure

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

Briefly vortex calibrators, controls and samples and dispense 300 ul of
each into the respective tubes.

Dispense 100 pl Incubation Buffer in each tube except those for total
counts.

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

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

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

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

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

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

Dispense 100 ul of anti-PTH-"*| tracer into each tube, induding the
uncoated tubes for total counts.

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

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

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

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



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

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

19.  Count thetubesin a gamma counter for 60 seconds.

Xl.  CALCULATION OF RESULTS

1. Calculate the mean of duplicate determinations.

2. On semi-logarithmic or linear graph paper plot the c.p.m. (ordinate) for
each calibrator againgt the corresponding concentration of PTH (abscissa)
and draw a calibration curve through the calibrator points, reject the
obviousoutliers.

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

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

XIl.  TYPICAL DATA

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

D. Accur acy

RECOVERY TEST

hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%)

Total count 237132 100
Cdibraor 0 pg/ml 723 0.3
7.4 pg/ml 1011 04

12.9 pg/ml 1554 0.7

36.5 pg/ml 3949 17

116 pg/ml 9697 41

396 pg/ml 31685 134

973 pg/ml 54558 23.0

Sample Added PTH Recovered PTH Recovery
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
2 178 163 [£7)
247 228 [£7)
347 318 [£7)
DILUTION TEST
Sample Dilution Theoretical Measured
Concent. Concent.
(pg/ml) (pg/ml)
1 1 - 711.9
12 356.0 363.5
14 178.0 185.0
8 89.0 86.7
116 445 39.9
132 2.2 20.2
1/64 1.1 9.8
2 1 - 532.7
12 266.4 270.9
14 133.2 137.4
8 66.6 72.6
116 333 326
132 16.6 18.4
164 83 9.4

XI11. PERFORMANCE AND LIMITATIONS

A. Detection Limit
Twenty zero calibrators were assayed along with a set of other calibrators.
The detection limit, defined as the apparent concentration two standard
deviations above the average counts at zero binding, was4.1 pg/ml.

B. Specificity

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

Samples were diluted with zero calibrator.

E. Time Delay
As shown hereafter, assay results remain accurate even when a sample is
dispensed 30 minutes after the calibrator has been added to coated tubes.

TIME DELAY
o 10 15 20 30
C1 105.5 109 95.5 109.5 108.4
C2 264.7 266.6 273.2 257.9 258.7

Added analyteto alow Observed Added analyteto a high Observed
PTH level serum PTH level PTH level serum PTH level
(pg/ml) (pg/ml)
Nothing 43 Nothing 444
hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 453
hPTH-related protein hPTH-related protein
1-34 fragment 100000 pg/ml 42 1-34 fragment 100000 pg/ml 436
Nothing 11 Nothing 880
hPTH 53-84 fragment 100000 pg/m| | 18.4 hPTH 53-84 fragment 100000 pg/m| 841

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

C. Precision

INTRA ASSAY INTER ASSAY
Serum N <X>=+SD. CcVv Serum N <X>=+SD. CcVv
pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50.7+21 |42 C 20 959+63 |66
B 10 233+7 2.8 D 20 342+ 11 32

SD : Standard Deviation; CV: Coefficient of variation

XIV. INTERNAL QUALITY CONTROL

- If the results obtained for Control 1 and/or Control 2 are not within the
range specified on the vial labe, 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 L aboratory Practises

XV. REFERENCE INTERVALS

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

The range of PTH levels in 117 normal patients, expressed as 2.5% to 97.5%
percentiles, was 6.2 to 29 pg/ml.
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XVI. PRECAUTIONS AND WARNINGS

Safety

For in vitro diagnostic use only.

Thiskit contains*®| (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 legidation 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 radioi sotopes.

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

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

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

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

Do not smoke, drink, eat or apply cosmeticsin the working area. Do not pipette
by mouth. Use protective clothing and disposable gloves.
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XVIIT. SUMMARY OF THE PROTOCOL
TOTAL COUNTS CALIBRATORS SAMPLE(S)
ml ml CONTROLS

ml

Cdlibrators (0-6) - 0.3 -

Samples, controls - 03

Incubation Buffer - 0.1 0.1

Incubation 1 hour & room temperature with shaking at 700 rpm

Separation - aspirate (or decant)

Washing sol ution - 20

Separation - aspirate (or decant)

Washing sol ution - 20

Separation - aspirate (or decant)

Tracer 0.1 0.1 0.1

Incubation 1 hour & room temperature with shaking at 700 rpm

Separation - aspirate (or decant)

Washing sol ution - 20

Separation - aspirate (or decant)

Washing sol ution - 20

Separation - aspirate (or decant)

Counting Count tubes for 60 seconds

DlAsource Catdogue Nr : P.I. Number : Date of issue :
KIP1491 1700531/en 090821/1

Revision date : 2009-08-21
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Lire entiérement le protocole avant utilisation.

hPTH-120 min-IRMA

. BUT DU DOSAGE

Trousse de dosage radio-immunométrique pour la mesure quantitative in vitro de |I’Hormone
Parathyroidienne Humaine (PTH) dansle s&rum et le plasma.

[I. INFORMATIONS GENERALES
A. Nom du produit : DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B. Numérodecatalogue: KIP1491: 96 tests

C. Fabriquépar : DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue del'Indudrie, 8 B-1400 Nivelles Belgium.

Pour une assistance technique ou uneinformation sur une commande :
Tel : +32 (0)67 88.99.99 Fax : +32 (0)67 88.99.96

[1l. CONTEXTE CLINIQUE

A. Activitésbiologiques

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

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

B. Applicationscliniques

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



IV.  PRINCIPE DU DOSAGE

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

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

V. REACTIFS FOURNIS

Reactifs 96 tests Code Reconstitution
Kit Couleur
Tubes recouverts 2x48 Blanc Prét al’emploi
avec |'anti PTH
(anti corps de chévre)
15 1 flac0r|1 Rouge | Prét al’emploi
TRACEUR: anti-PTH marquée a égéskg
1'% odine (anticorps q
monocl onaux) ) dans un tampon
borate avec de |a caséine bovine,
EDTA, del’ azide de sodium
(<0,1%)
CAL n 1flacon Jaune Ajouter 3ml solution
L , i Iyophil. de reconstitution
Cdibrateur zéro dans du sérum
humain et du thymol et de la
benzamidine
CAL N 6 flacons Jaune Ajouter 2 ml solution
lyophilisés de reconstitution
Cdibrateur N =1 a6 dansdu
sérum humain avec du thymol et
de labenzamidine (cfr. Vdeurs
exactes sur chaque flacon)
REC SOLN 1 flacon Blue Prét al’emploi
26 ml
Solution de reconstitution avec
EDTA et del’ azide de sodium (<
0,1%)
1 flacon Vert Prét al’emploi
INC BUF 10,5 mi
Tampon d’ Incubation: Tampon
Borate avec du sérum de brebis,
EDTA et de |’ azide (<0,1%)
|WASH| SOLN |CONC| 1 flacon Brun Diluer 28 x avec de
50 ml I’eau distillée (utiliser
Solution de Lavage un agitateur
(Tween 20-NaCl) magnetique).
2 flacons Gris Ajouter 2 ml solution
lyophilisés de reconstitution
Contréles- N =1 ou 2 dansdu
sérum humain et du thymol

Note: 1. Utiliser le Calibrateur zéro pour la dilution des échantillons.
2. 1pg delapréparation du calibrateur est équivalent a1 pg du NIBSC
95/646.

VI. MATERIEL NON FOURNI

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

1. Eau digtillée

2. Pipettes pour distribuer: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml et 3 ml (I’ utilisation de
pi pettes préci ses et de pointes jetables en plastique est recommandée)
Agitateur vortex

Agitateur magnétique

Agitateur de tubes (700 rpm)

Seringue automatique de 5 ml (type Cornwall) pour leslavages

o oA W
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Systéme d' aspiration (optionnel)
Tout compteur gamma capable de mesurer |
(rendement minimum 70%).

18] peut &re utilisé

PREPARATION DES REACTIFS

Calibrateurs : Recongituer le calibrateur zéro avec 3 ml de solution de
recongtitution et les autres calibrateurs avec 2 ml de solution de
recongtitution.
Controles :
recongtitution.
Solution de L avage : Préparer un volume adéquat de Solution de Lavage
en gjoutant 27 volumes d' eau digtillée a 1 volume de Solution de Lavage
(28x). Utiliser un agitateur magnétique pour homogénéiser. Eliminer la
Solution de Lavage non utilisée alafin delajournée.

Recongtituer les controles avec 2 ml de solution de

STOCKAGE ET DATE D'EXPIRATION DESREACTIFS

Avant |’ ouverture ou la reconsgtitution, tous les composants de la trousse
sont stables jusqu'a la date d expiration, indiquée sur I’ &iquette, s la
trousse est conservée entre 2 et 8°C.

Les calibrateurs et les contrdles sont trés instables et doivent étre utilisés
immédiatement apres la reconstitution, congel és immédiatement dans des
aliquots et gardés a -20°C pendant 3 mois au maximum. Eviter des cycles
de congélation et décongélation successifs.

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

Aprés la premiére utilisation, le traceur est stable jusqu'a la date
d expiration, s celui-ci est conservé entre 2 et 8°C dans|e flacon d' origine
correctement fermé.

Des atérations dans I'apparence physique des réactifs de la trousse
peuvent indiquer une instabilité ou une détérioration.

PREPARATION ET STABILITE DE L’ECHANTILLON

Les échantill ons de sérum ou de plasma doivent &re gardés entre 2 et 8°C.
S le test n'ed pas réalisé dans les 8 heures, un stockage a -20°C est
recommandé.

Eviter des cycles de congélation et décongéation successifs.

Le plasma( Héparine et EDTA ) donne desrésultats plus élevés

que le sérum.

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

r=0,91 n=6
r=0,94 n=10

MODE OPERATOIRE

Notes de manipulation

Ne pas utiliser la trousse ou ses composants apres avoir dépassé la date
d' expiration. Ne pas mélanger du matériel provenant de trousses de lots
différents.  Mettre tous les réactifs a température ambiante avant
utilisation.

Mélangez tous les réactifs et les échantillons sous agitation douce. Pour
éviter toute contamination croisée, utiliser une nouvelle pointe de pipette
pour |' addition de chaque réactif et échantillon.

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

Mode opératoire

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

Agiter au vortex brievement les calibrateurs, les contrdles et les
échantillons. Puis distribuer 300 pl de chacun d eux dans leurs tubes
respectifs.

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

Agiter |égérement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d'air emprisonnée.

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

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

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



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

XI.

XII.

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

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

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

Distribuer 100 pl de anti-PTH-'?| traceur dans chaque tube, y compris les
tubes sans anticorps pour la détermination del’ activité totale.

Agiter |égérement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d'air emprisonnée.

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

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

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

Aspirer (ou décanter) le contenu de chague tube (a I’ exception des tubes
utilisés pour la détermination de | activité total €)

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

Aprés le dernier lavage, laisser les tubes droits pendant 2 minutes et
aspirer (ou décanter) lereste deliquide.

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

CALCUL DES RESULTATS

Calculer la moyenne de chaque détermination réalisée en double.

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

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

L’ analyse informatique des données simplifiera les calculs. S un systéme
d'analyse de traitement informatique des données est utilisé il est
recommandé d' utiliser lafonction « 4 paramétres » du lissage de courbes.

DONNEES TYPES

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

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

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

C. Précision

hPTH-120 min-IRMA cpm B/IT (%)
Activitétotde 237132 100
Calibrateur 0 pg/ml 723 03
7.4 pg/ml 1011 04
12,9 pg/ml 1554 07
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/ml 9697 41
396 pg/ml 31685 134
973 pg/ml 54558 230
XI1l. PERFORMANCE ET LIMITES DU DOSAGE
A. Sensihilité
Vingt calibrateurs zéro ont éé testés en paralléle avec un assortiment
d'autres calibrateurs. La limite de détection, définie comme la
concentration apparente située 2 déviations standards au-dessus de la
moyenne déerminée ala fixation zéro, &ait de 4,1 pg/ml.
B.  Spécificité

Des peptides qui pourraient interférer ont éé gjoutés a un sérum avec un
taux en PTH bas et & un sérum avec un taux en PTH éevé. La réponse
PTH apparente a &é mesurée.

INTRA-ESSAI INTER-ESSAI
Sérum N <X>+SD. Ccv Sérum N <X>+SD. Ccv
pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 42 C 20 959+ 6,3 6,6
B 10 233+ 7 2,8 D 20 342+11 32
SD : Déviation Standard; CV: Coéfficient de variation
D. Exactitude
TEST DE RECUPERATION
Echantillon PTH ajoutée PTH récupérée Récupération
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
2 178 163 92
247 228 92
347 318 92
TEST DEDILUTION
Echantillon Dilution Concent. théorique | Concent. Mesurée
(pg/ml) (pg/ml)
1 1/1 - 711,9
12 356,0 3635
14 178,0 185,0
/8 89,0 86,7
116 44,5 39,9
1/32 22,2 20,2
1/64 11,1 98
2 1/1 - 532,7
12 266,4 270,9
1/4 1332 137,4
/8 66,6 72,6
116 333 32,6
1/32 16,6 18,4
164 83 94

Les échantillons ont éé dlilué avec le calibrateur zéro.

E. Déai entreladistribution du dernier calibrateur et celle de |’ échantillon
Comme montré ci-dessous, les résultats d'un restent précis méme
quand un échantillon est distribué 30 minutes apres que le calibrateur a éé
gjouté aux tubes avec I’ anticorps.

DELAI
o 10 15 20 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 257,9 258,7




XIV. CONTROLE QUALITE INTERNE

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

- Chague laboratoire est libre de faire ses propres stocks d' échantillons
controles, lesquel s doivent &re congel és aliquotés.

- Les criteres d acceptation pour les écarts des valeurs in duplo des
échantillons doivent étre basés sur |es pratiques de |aboratoire courantes.

XV. VALEURSATTENDUES

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

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

normal values (n=117)

100%

r 80%

r 60%

r 40%

number of samples

r 20%

cumulative frequency

r 0%

IR S R

class interval

XVI. PRECAUTIONS ET AVERTISSEMENTS

Sécurité

Pour utilisation en diagnostic in vitro uniquement.

Cette trousse contient de I''®| (demi-vie: 60 jours), une matiére radioactive
émettant desrayonnementsionisants X (28 keV) ety (35.5 keV).

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

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

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

Les composants de sang humain inclus dans ce kit ont &é évalués par des
méthodes approuvées par I Europe et/ou la FDA et trouvés négatifs pour HBSAg,
I"anti-HCV, I'anti-HIV-1 et 2. Aucune méthode connue ne peut offrir I'assurance
compléte que des dérivés de sang humain ne transmettront pas d' hépatite, le sida
ou toute autre infection. Donc, le traitement des réactifs, du sérum ou des
échantillons de plasma devront é&re conformes aux procédures local es de sécurité.
Tous les produits animaux et leurs dérivés ont éé collectés d'animaux sains. Les
composants bovins proviennent de pays ou I'ESB n'a pas éé déectée.
Néanmoins, |es composants contenant des substances animal es devront étre traités
comme potentiellement infectieux.

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

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

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

(ml)

Cdibraeurs (0-6) - 03 R

Echantillons,

Controles - - 0,3

Tampon - 01 0,1

d'Incubation

Incubation 1 heures a température ambi ante sous agitation continue (700 rpm)

Séparation - Aspiration (ou décanter

Solution de Lavage R spir |on§ 0 )

Séparation - P

Solution de Lavage i Aspiration é%u décanter)

Séparation ° Aspiration (ou décanter)

Traceur 01 0,1 0,1

Incubation 1 heures a température ambi ante sous agitation continue (700 rpm)

Separation - Aspiration (ou décanter

Solution de Lavage R P éo )

Séparation R Aspirti S

Soltion de L avage ) spiration 2(%u décanter)

Séparation . Aspiration (ou décanter)

Comptage Temps de comptage des tubes: 60 secondes

Numg&ﬁfg ogue Numérode P.l.: Numéro de révision :
KIP1491 170053V/fr 090821/1

Date derévision : 2009-08-21
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L ees het hele protocol voér gebruik.

hPTH-120 min-IRMA

BEOOGD GEBRUIK

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

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

Geproduceerd door: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue del'Indudrie 8, B-1400 Nivelles, Belgié

Voor technische assistentie of voor bestelinfor matie kunt u contact opnemen met:
Tel.: +32 (0)67 889999 - Fax: +32 (0)67 88 99 96

KLINISCHE ACHTERGROND
Biologische werkingsmechanismen

Humaan parathyroid hormoon (hPTH) is een belangrijke fysiologische regulator van het fosfo-calcium
metabolisme. hPTH verhoogt de calciumconcentratiesin serum door zijn werking op de nieren (verbetert de
tubulaire Ca™ reabsorptie en de fosfaatexcretie) en in de beenderen (stimuleert de osteocl astische activiteit
en de beenderresorptie). Het beinvlioedt onrechtstreeks de intestinale absorptie van Ca™ door het stimuleren
van rende lo-hydroxylatie van 25 hydroxyvitamine D. De vrijgave van PTH wordt gecontroleerd in een
negatieve feedback door de concentratie van Ca™ in serum.

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

Klinische toepassing

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



1V.  BESCHRIJVING VAN DE METHODE

hPTH-120 min-IRMA van DIAsource is een twee-staps immunoradiometrische
bepaling die gebaseerd is op een scheiding aan de hand van een gecoate buis . Het
laat de determinatie toe van intact humaan PTH (hPTH) in serum.
Geitantilichamen, specifiek voor het 1-34 hPTH fragment (N-terminaal fragment)
worden bevestigd op de onder- en binnenkant van de plastic buiges. Kalibrators
of monsters worden aan de buiges toegevoegd. Na 1 uur incubatie worden het
eventuele overbodige antigen en de mid-regionale en C-terminale fragmenten
weggewassen. Monoklonale antilichamen gelabelled met 2|, specifiek voor het
44-68 hPTH fragment worden toegevoegd. Na 1 uur incubatie en wassen, geeft de
overgebleven radioactiviteit gebonden aan het buisje de concentratie van intact h-
PTH weer. Deze twee-staps IRMA is zeer specifiek voor intact h-PTH en
kruisreageert niet met actieve en inactieve fragmenten, zelfs hij hoge
concentraties zoals voorgesteld door HACKENG et al.

V. GELEVERDE REAGENTIA

Reagentia Kit met Kleur- Reconstitutie
96 testen code
buizen gecoa met 2x48 wit Klaar voor gebruik
anti-PTH (geit
antilichamen)
125 1 flacon rood Klaar voor gebruik
TRACER: Anti-PTH (monoklonde égéskg'
antilichamen) in Boraa Buffer met q
bovien caseine, EDTA, azide (< 0,1%)
CAL n 1 flacon geel 3ml
gevries- reconstitutieopl ossing
Nulkdibrator in humaan serum met droogd toevoegen

thymol en benzamidin

6 flacons, geel 2ml

gevries- reconstitutieopl ossing
Kadibrator - N = 1 tot 6 met thymol en droogd toevoegen
benzamidine.
(raadpleeg de flaconeti ketten voor de
exacte waarden)
| | | 1 flacon blauw | Klaar voor gebruik
REC SOLN 26 ml
Reconstitutieoplossing met EDTA en
sodium azide (< 0,1%)
| INC | BUF | 1flacon groen | Klaar voor gebruik
105ml
Incubatiebuffer: Boraat Buffer met
schapen serum, EDTA en azide
(<0,1%)
| WASH | SOLN |CONC | 1 flacon bruin 28 x met gedestilleerd
50 ml water verdunnen
Wasopl ossing (Tween 20-NaCl (gebruik een
P o ) magnetische roerder).
2 flacons, zilver | 2ml _
gevries- reconstitutieopl ossing
Controles- N = 1 of 2 droogd toevoegen

in humaan serum en thymol

Opmerking: 1. Gebruik de Nulkalibrator voor monsterverdunningen.
2. 1 pg van de kalibratorbereiding is gelijk aan 1 pg NIBSC
95/646.

VI. NIET MEEGELEVERDE MATERIALEN

De volgende materialen zijn noodzakelijk maar worden niet meegeleverd met de
kit:

1. Gedestilleerd water.

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

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

Schudder voor de buiges (700 rpm).

Vortexmenger.

Magneti sche roerder.

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

O N0~ W

VII.

VIII.
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10.

11.

12.

BEREIDING VAN HET REAGENS
Kalibrators:  Reconstitueer  de
recongtitutieoplossng en de andere
reconstituti eopl ossing.

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

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

nulkalibrator met 3 ml
kalibrators met 2 ml

OPSLAG EN VERVALDATUM VAN REAGENTIA

Vo6or opening of recongtitutie zijn alle kitcomponenten houdbaar tot de
vervaldatum, zoals vermeld op het etiket, indien zij bewaard werden bij 2
tot 8°C.

De klibrators en de controles zijn heel onstabiel; gebruik ze onmiddellijk
na de recongtitutie, vries ze onmiddellijk in aliquots in en bewaar ze bij -
20°C gedurende maximum 3 maanden. Vermijd opeenvolgende cycli van
bevriezen en ontdooien.

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

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

MONSTERAFNAME EN MONSTERBEREIDING

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

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

Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien

Serum (heparine en EDTA) leveren hogere resultaten op dan serum.

Y (serum) = 1,01 x (EDTA plasma) — 21,54 r=0,91 n=6

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

PROCEDURE

Opmer kingen bij de procedure

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

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

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

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

Procedure

Etiketteer de gecoate buiges in duplo voor eke kalibrator, voor ek
monster, voor elke controle. Etiketteer 2 normale buizen voor de bepaling
van de totaaltellingen.

Vortex de kalibrators, controles en monsters gedurende korte tijd en
pipetteer 300 pl van elk in de desbetreffende buis.

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

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

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

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

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

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

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

Pipetteer 100 pl van anti-PTH-'?| van de tracer in dke buis, inclusief de
niet gecoate buiges voor de totaaltelingen.

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



Incubeer gedurende 1 uur bij kamertemperatuur terwijl er voortdurend mee
Zuig de inhoud van elke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
(of decanteer). Zorg ervoor dat de plastic tip van de aspirator tot aan de
bodem van de gecoate buiskomt zodat alle vloeistof verwijderd wordt.

Was de buizen met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering van de
totaaltellingen). Vermijd schuimvorming tijdens toevoeging van de werk-
Zuig de inhoud van eke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
Was de buizen opnieuw met 2 ml werk-wasoplossing (met uitzondering

Na de laatste wassing, laat de buizen gedurende twee minuten rechtop

Tel de buizen in een gammateller gedurende 60 seconden.

Zet de cpm (ordinaat) uit voor elke kalibrator tegen de overeenkomstige
PTH -concentratie (abscis) op semi-logaritmisch of lineair millimeterpapier
en teken een kalibratiecurve door de kalibratiepunten, waarbij de duidelijke
Lees door interpolatie de concentratie voor elke controle en voor elk

Door computergestuurde gegevensreductie worden deze berekeningen

Indien de resultaten automatisch verwerkt worden, wordt de 4 parameter

13.
geschud wordt (700 rpm).
14.
15.
wasopl ossing.
16.
(of decanteer).
17.
van de totaal tellingen) en zuig op (of decanteer).
18.
staan en zuig daarna de overblijvende vloei stof op.
19.
Xl. BEREKENING VAN DE RESULTATEN
1. Bereken het gemiddelde voor de bepalingen in duplo.
2.
uitschi eters verworpen worden.
3.
monster op de kalibratiecurve.
4.
vereenvoudigd.
logi stische functie aanbevolen voor de gepaste curve.
XIl. KENMERKENDE GEGEVENS

De volgende gegevens dienen enkel ter illusiratie en mogen in geen geval
gebruikt worden ter vervanging van de real time kalibratiecurve.

C. Precisie

BINNEN EEN TEST TUSSEN TESTEN
Serum N <X>=+SD. CcVv Serum N <X>=+SD. CcVv
(pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 42 C 20 959+ 6,3 6,6
B 10 233+7 28 D 20 342+ 11 32

SD: standaarddeviatie; VC: variati ecoéfficiént

D. Nauwkeurigheid

RECOVERY —TEST

Monster Toegevoegd PTH Recovery van PTH Recovery

(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
2 178 163 92
247 228 92
347 318 92

VERDUNNINGSTEST
Monster Verdunning Theoretische Concentratiedie
concentratie bepaald werd
(pg/ml) (pg/ml)

1 11 - 711,9

12 356,0 3635

v4 178,0 185,0

/8 89,0 86,7

116 44,5 39,9

1/32 22,2 20,2

164 111 98

2 11 - 532,7

12 266,4 270,9

14 1332 137,4

/8 66,6 72,6

116 333 32,6

132 16,6 184

64 83 94

hPTH-120 min-IRMA cpm B/IT (%)
Totadtelling 237132 100
Kdibrator 0 pg/ml 723 03
7.4 pg/ml 1011 04
12,9 pg/ml 1554 07
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/ml 9697 41
396 pg/ml 31685 134
973 pg/ml 54558 230
XI1l. EIGENSCHAPPEN EN GRENZEN
A. Detectielimiet
Twintig nulkalibrators werden bepaald, samen met een reeks andere
kalibrators. De detectielimiet, omschreven als de schijnbare concentratie
van twee standaarddeviaties boven de gemiddelde tellingen bij nulbinding,
bedroeg 4,1 pg/ml.
B. Specificiteit
Mogdijk interfererende peptiden werden toegevoegd aan een serum met
een laag en met een hoog PTH-gehalte. De bijhorende respons van PTH
werd gemeten.
Toegevoegd reagens aan een Vastgestel || Toegevoed reagens aan een serum | Vastgestel
serum met een laag d PTH- met een hoog PTH-gehalte d PTH-
PTH-gehalte gehalte gehalte
(pg/ml) (pg/ml)
Niets 3 Niets 444
hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 fragment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 fragment 100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 fragment 100000 pg/ml 453
hPTH-gerelateerd proteine hPTH-gerelateerd proteine
1-34 fragment 100000 pg/ml 42 1-34 fragment 100000 pg/ml 436
Niets 1 Niets 830
hPTH 53-84 fragment 100000 pg/m| 18,4 hPTH 53-84 fragment 100000 pg/m| 841

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

De monsters zijn verdund met de nulkalibrator.

E. Tijdspanne tussen de laatste kalibrator en distributie van het monster
Zoals hieronder weergegeven wordt, blijven de resultaten van de
bepaling nauwkeurig, zelfs wanneer een monster 30 minuten na
toevoeging van de kalibrator over de gecoate buizen gedistribueerd
wordt.

TIJIDSPANNE
o 10 15' 20 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
Cc2 264,7 266,6 273,2 257,9 258,7
XIV. INTERNE KWALITEITSCONTROLE

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

Indien gewenst, kan ek laboratorium zjn egen pools voor
controlemonsters maken, die dan in aliquots bewaard moeten worden in de
diepvriezer.

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



XV. REFERENTIE-INTERVALS

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

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

normal values (n=117)

100%

>
8 L 80% 2
E_ [}

>
= L 60% S
%) -
S )
5 F40% =
a ©
E >
5 F20% E
o >

(&)

0%

S eS e D p S oS P

class interval

XVI. VOORZORGSMAATREGELEN EN WAARSCHUWINGEN

Veiligheid

Uitduitend voor in vitro diagnostisch gebruik.

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

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

Alle handelingen met radioactief materiaal moeten plaatsvinden in een daartoe
bestemde ruimte, waar uitduitend bevoegd personed toegelaten wordt. Een
logboek met ontvangst en opslag van radioactieve materiallen moet worden
bijgehouden in het laboratorium. Laboratoriumapparatuur en glaswerk, dat
eventueel gecontamineerd werd met radioactieve bestanddelen, moeten worden
gesegregeerd om krui sbesmetting van verschillende radioi sotopen te vermijden.
Als radioactief materiaal gemorst werd, dan moet dat onmiddellijk gereinigd
worden in overeensemming met de procedure voor dralingsveiligheid. Het
radioactieve afval moet worden weggegooid in overeensemming met de
plaatselijke voorschriften en richtlijnen van de autoriteiten waaronder het
laboratorium valt. Naleving van de bas sregels van stralingsveiligheid zorgt voor
een juiste bescherming.

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

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

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

Niet roken, drinken, eten of cosmetica aanbrengen in de werkruimte. Niet met de
mond pipetteren. Draag beschermende kleding en gebruik

wegwer phandschoenen.

XVII. BIBLIOGRAFIE

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

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

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

4. POTTSJT. J., KRONENBERG H.M., ROSENBLATT M. (1982)
" Parathyroid hor mone : Chemistry, biosynthesis and mode of action" .
Adv. Protein Chem., 323.

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

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

XVIII.SAMENVATTING VAN HET PROTOCOL

TOTAAL- KALIBRA-TORS MONSTER(S)
TELLINGEN (ml) CONTROLES

(ml) (ml)
Kaibrators (0 -6) - 03 -
Monsters, Controles - 03
Incubatiebuffer - 0,1 01
Incubatie 1uur bij kamertemperatuur met schudden aan 700 rpm
Scheiding . - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasopl ossing - 20
Scheiding . - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasopl ossing - 20
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Tracer 01 0,1 01
Incubatie Tuur bij kamertemperatuur met schudden aan 700 rpm
Scheiding . - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasopl ossing - 20
Scheiding . - opzuigen (of decanteren)
Werk-wasopl ossing - 20
Scheiding - opzuigen (of decanteren)
Telling Tel de buisjes gedurende 60 seconden
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hPTH-120 min-IRMA

VERWENDUNGSZWECK

Ein Radio-lmmunoassay fur die quantitative in vitro Bestimmung von humanem Parathormon (PTH) in
Serum und Plasma.

ALLGEMEINE INFORMATION
Handelsbezeichnung: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
Katalognummer : KIP1491: 96 Tests

Her gestellt von: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue del'Indudtrie, 8, B-1400 Nivelles, Belgien.

Fur technische Unterstiitzung oder Bestellungen wenden Sie sich bitte an:

Td : +32 (0)67 88.99.99 Fax: +32 (0)67 88.99.96
Fur Deutschland : Kostenfreie Rufnummer : 0800 1 00 85 74 - K ostenfr eie Faxnummer : 0800 1 00 85 75
E-mail Ordering : ordering@diasour ce.be

KLINISCHER HINTERGRUND

Biologische Aktivitaten

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

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

Klinische Anwendung

Die Messung von intaktem hPTH durch den vorliegenden IRMA-Kit wird zur Diagnostizierung eines
priméren Hyperparathyreoidismus eingesetzt, indem erhdhte Serumwerte von bioaktivem PTH
nachgewiesen werden. Se emdglicht den Nachweis des Vorliegens eines sekundédren
Hyperparathyreoidismus bel  Patienten mit Vitamin-D Mangel, intestinaler Maabsorption oder
Nierenversagen. In diesem letzten Fall ist vor allem das Fehlen einer Interferenz mit den inaktiven carboxyl-
terminalen Fragmenten wertvoll. Die Spezifitdt und hohe Sensibilitét des Assay erlaubt auch eine deutliche
Unterscheidung zwischen niedrigen Serumwerten von PTH bei Hypoparathyreoidismus oder bei tumor-
induzierter Hypercalcamie.
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IV. GRUNDSATZLICHES ZUR DURCHFUHRUNG

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

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

V. MITGELIEFERTE REAGENZIEN

Reagenzien 96 Test Farb Rekonstitution
Kit Code
Mit anti PTH- 2x48 weill | gebrauchsfertig
beschichtete Réhrchen

(Ziegen-Antikorper)

1 Gefdl3 rot gebrauchsfertig
125, - : 10,5 ml
TRACER: ““lodmarkierter Anti-

PTH (monoklonae Antikorper) in 680kBq
Boratpuffer mit bovinem Kasein,
EDTA, Azid (<0,19%)
CAL n 1Gefa gelb | 3ml Rekonstitutions-
- lyophil. 16sung zugeben
Null Kdibraor in humanem
serum, Thymol und benzamidin
6 Gefésse gelb 2 ml Rekonstitutions-
CAL Iyophil. Iésung zugeben
Kdibrator -N=1to6
In humanem serum, thymol und
benzamidin (genaue Werte auf
Gefal-Etiketten)
| REC | SOLN | 1Gefa blau gebrauchsfertig
26 ml
Rekonstitutionsldsung mit EDTA
und Azid (< 0,1%)
| INC | BUF | 1Gefa grin gebrauchsfertig
105ml
Inkubati onspuffer: Boratpuffer mit
Schafserum, EDTA und Azide
(<0,1%)
| WASH | SOLN | CONC | 1Gefad braun | 28 x mit dest. Wasser
50 ml verdiinnen
Waschl dsung (Tween 20-NaCl) (Magretriihrer

benutzen).

2 Gefésse silber | 2 ml Rekonstitutions-
lyophil. 16sung zugeben

Kontrollen-N=1o0r2
Humanserum und Thymol

Bemer kung: 1. Benutzen Sie den Null Kalibrator zur Probenverdiinnung.
2.1 pg der Kalibrationszubereitung ist aquivalent zu 1 pg NIBSC
95/646.

VI. ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL

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

1. Dest. Wasser

2. Pipetten: 100 pl, 300ul, 1 ml, 2 ml und 3 ml (Verwendung von
Prézi sionspi petten mit Wegwerf-Plastikspitzen wird empfohlen)

5 ml automati sche Spritze (Cornwall Typ) zum Waschen

Absaugsystem (optional)

Rohrchenschittler (700 rpm)

Vortex Mixer

Magnetrihrer

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

O N0 AW

VII.

VIII.

10.

11.

12
13.

VORBEREITUNG DER REAGENZIEN

Kalibratoren: Rekongtituieren Sie den Null-Kalibrator mit 3 ml
Rekondtitutionslosung, die anderen Kalibratoren mit 2 ml
Rekongtitutionsldsung.

Kontrollen: Rekondituieren Sie die Kontrollen mit 2 ml
Rekonstitutionsldsung.

Waschlosung: Bereiten Sie eéin angemessenes Volumen Waschl 6sung aus
einem Anteill Waschlésung (28x) mit 27 Anteilen dest. Wasser zu.
Verwenden Sie einen Magnetriihrer zum gleichméigen Durchmischen.
Verwerfen Sie die nicht benutze Waschlosung am Ende des Tages.

AUFBEWAHRUNG UND LAGERUNG DER REAGENZIEN

Vor dem Offnen oder Rekonstitution sind die Reagenzien des Kits bis zum
Ablaufdatum (Angaben auf Etikett) bei Lagerung bel 2°C bis8°C stabil.
Die Kalibratoren und Kontrollen sind sehr instabil, se sind sofort nach
Rekongtitution zu verwenden, sofort aliquot einzufrieren und bei -20°C
hochstens 3 Monate zu lagern. Vermeiden Sie wiederholtes Einfrieren und
Auftauen.

Frisch zubereitete Waschl 6sung sollte am selben Tag benutzt werden.

Nach der ersten Benutzung ist der Tracer bei Aufbewahrung im
Originalgefal3 und bei 2° bis8° C biszum Ablaufdatum stabil.
Veranderungen im Aussehen der Kitkomponenten konnen ein Anzeichen
fur Ingtabilitéat oder Zerfall sein.

PROBENSAMMLUNG UND -VORBEREITUNG

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

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

Vermeiten Sie wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

Serum- oder Plasmaproben (EDTA und heparinisertes) liefern &hnliche
Ergebnisse.

Y (Serum) = 1,01 x (EDTA Plasma) — 21,54 r=0,91 n=6

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

DURCHFUHRUNG

Bemer kungen zur Durchfuhrung

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

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

Prézisionspipetten oder ein automatisches Pipettiersyssem erhéhen die
Prézision. Achten Sieauf die Einhaltung der Inkubationszeiten.

Erstellen Sie fir jeden Durchlauf eine Kalibrationskurve, verwenden Sie
nicht die Daten von fritheren Durchl&ufen.

Dur chfiihrung

Beschriften Sie je 2 beschichtete Rohrchen fir jeden Kalibrator, jede
Probe und Kontrolle. Zur Bestimmung der Gesamtaktivitét, beschriften Sie
2 normal e Réhrchen.

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

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

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

Inkubieren Sie 1 Stunden be Raumtemperatur auf einem
Rohrchenschittler (700 rpm).

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

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

Saugen Sie den Inhalt jeden Rohrchens (auRer Gesamtaktivitét) ab.
Waschen Sie die Réhrchen mit 2 ml Waschl dsung (auRer Gesamtaktivitat)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie).

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

Geben Sie 100 pl des Tracers anti-PTH-'*| in jedes Réhrchen,
einschieBlich der unbeschichteten Rohrchen fir die Gesamtakti vitét.
Schitteln Sie vorsichtig die Halterung mit den Réhrchen um Blasen zu
Inkubieren Sie 1 Stunde bei Raumtemperatur auf einem Roéhrchenschiittl er
(700 rpm).



C. Préazision
INTRA ASSAY INTER ASSAY
Serum N <X>=+SD. CcVv Serum N <X>=+SD. CcVv
pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
A 10 50,7+ 2,1 42 C 20 959+ 6,3 6,6
B 10 233+ 7 2,8 D 20 342+11 32

SD : Standardabweichung; CV: Variationskoeffizient

D. Genauigkeit

WIEDERFINDUNGSTEST

Probe Zugeg. PTH Wiedergef. PTH Wiedergefunden
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
2 178 163 92
247 228 92
347 318 92
VERDUNNUNGSTEST
Probe Verdunn. Theoret. K onzent. Gemess. K onzent.
(pg/ml) (pg/ml)
1 11 - 711,9
12 356,0 363,5
v4 178,0 185,0
/8 89,0 86,7
116 44,5 39,9
1/32 22,2 20,2
164 11,1 938
2 11 - 532,7
12 266,4 270,9
14 1332 1374
/8 66,6 72,6
116 333 32,6
1/32 16,6 18,4
164 83 9,4

Die Proben wurden mit Null Kalibrator verdiinnt.

E. Zeitver zdger ung zwischen letzter Kalibrator- und Probenzugabe
Es wird im folgenden gezeigt, dass die Genauigkeit der Tests selbst dann
erhalten bleibt, wenn die Probe 30 Minuten nach Zugabe des Kalibrators
in die beschichteten Réhrchen zugefiigt wird.

ZEITABSTAND
o 10 15 20 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 257,9 258,7

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

15.  Waschen Sie die Rohrchen mit 2 ml Waschl6sung (auBer Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Vermeiden Sie Schaumbildung
bei Zugabe der Waschl dsung.

16.  Saugen Sieden Inhalt jeden Rohrchens (auler Gesamtaktivitat) ab.

17.  Waschen Sie die Rohrchen mit 2 ml Waschl6sung (auBer Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie).

18.  Lassen Sie nach dem letzten Waschen die R6hrchen 2 Minuten aufrecht
stehen und saugen Sie den verbleibenden Fliissigkeitstropfen ab.

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

Xl. BERECHNUNG DER ERGEBNISSE

1.  Berechnen Sie den Durchschnitt aus den Doppel bestimmungen.

2. Tragen Sie auf semilogarithmischem oder linearem Millimeterpapier den
c.p.m. (Ordinate) fur jeden Kalibrator gegen die entsprechende
Konzentration PTH (Abszisse) und zeichnen Sie eine Kalibrationskurve
durch die Kalibrationspunkte, schlielen Sie offensichtliche , AusreiRer”
aus.

3. Berechnen Sie die Konzentration fur jede Kontrolle und Probe durch
Interpolation aus der Kalibrationskurve.

4. Computergestiitzte 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.

XIl.  TYPISCHE WERTE

Die folgenden Daten dienen nur zu Demonstrationszwecken und kénnen
nicht al's Ersatz fur die Echtzeitkalibrationskurve verwendet werden.
hPTH-120 min-IRMA cpm BI/T (%)
Gesamtaktivita 237132 100
Kdibrator 0 pg/ml 723 03
7.4 pg/ml 1011 04
12,9 pg/ml 1554 07
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/ml 9697 41
396 pg/ml 31685 134
973 pg/ml 54558 230

XIl. LEISTUNGSMERKMALE UND GRENZEN DER METHODIK

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

Die Nachweisgrenze, definiert a's die scheinbare Konzentration bei zwei
Standardabweichungen Uber dem gemessenen Durchschnittswerts bei
Nullbindung, entsprach 4,1 pg/ml.

B. Spezifitat
Mdoglicherweise interferierende Peptide wurden einem Serum mit
niedrigem und hohem PTH-Wert zugesetzt. Das scheinbare PTH Ergebnis
wurde gemessen.

Analyt zu einem Serum mit Beobach- || Analyt zu einem Serum mit hohem | Beobach-
niedrigem PTH-Wert teter PTH PTH-Wert teter PTH
Wert Wert
(pg/ml) (pg/ml)
Nichts 43 Nichts 444
hPTH 1-34 Fragment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 Fragment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 Fragment 100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 Fragment 100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 Fragment 100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 Fragment 100000 pg/ml 453
hPTH-bezogenes Protein hPTH-bezogenes Protein
1-34 Fragment 100000 pg/ml 42 1-34 Fragment 100000 pg/ml 436
Nichts 11 Nichts 880
hPTH 53-84 Fragment100000 pg/mli 18,4 hPTH 53-84 Fragment100000 pg/mli 841

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

hPTH Fragmenten und hPTH-bezogenem Protein aufweist.

XIV.

INTERNE QUALITATSKONTROLLE

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

Falls Extra-Kontrollen erwiinscht sind, kann jedes Labor seinen eigenen
Pool herstellen, der in Aliquots engefroren werden sollte.
Akzeptanzkriterien fur die Differenz zwischen den Resultaten der
Wiederholungstests anhand der Proben missen auf Guter Laborpraxis
beruhen.



XV. REFERENZINTERVALLE

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

Der Bereich der PTH-Werte bel 117 gesunden Patienten, ausgedriickt als 2,5%
bis 97,5% Perzentilen, betrug 6,2 bis29 pg/ml.

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

Sicherheit

Nur fiir diagnostische Zwecke.

Dieser Kit enthalt *°| (Halbwertzeit; 60 Tagen) , dasionisierende 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 spezidl ausgewiesenen Bereich attfinden. Ein Logbuch fir Protokolle
und Aufbewahrung muss im Labor sein. Die Laborausriisung und die
Glasbehdlter, die mit radioaktiven Substanzen kontaminiert werden kénnen,
miissen ausgesondert werden, um Kreuzkontaminationen mit unterschiedlichen
Radioi sotopen zu verhindern. Verschiittete radioaktive Substanzen miissen sofort
den Sicherheitsbestimmungen entsprechend entfernt werden. Radioaktive Abfélle
miissen entsprechend den lokalen Bestimmungen und Richtlinien der fur das
Labor zustdndigen Behtrden gelagert werden. Das Einhaten der
Sicherheitsbestimmungen fir den Umgang mit radioaktiven Substanzen
gewahrleistet ausreichenden Schutz.

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

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

Trotzdem sollten Komponenten, die tierische Substanzen enthalten, a's potenziell
infekti0s betrachtet werden.

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

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

GESAMT- KALIBRA- PROBE(N)
AKTIVITAT TOREN KONTROLLEN

(ml) (ml) (ml)
Kalibratoren (0-6) - 03 -
Proben, Kontrollen - 03
Inkubati onspuffer - 0,1 0,1
Inkubation 1 Std. bei Raumtemperatur durch Schiitteln bei 700 rpm
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl ésung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl ésung - 2,0
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Tracer 01 01 01
Inkubation 1 Std. bei Raumtemperatur durch Schiitteln bei 700 rpm
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl 6sung - 20
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl 6sung - 20
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Gamma Counter 60 Sekunden messen
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C€

Primadi utilizzareil kit legger e attentamente leistruzioni per I'uso

hPTH-120 min-IRMA

. USODEL KIT

Kit radioimmunol ogico per |a determinazione quantitativain vitro dell’ ormone paratiroideo (PTH)
umanain siero o plasma.

[I. INFORMAZIONI DI CARATTERE GENERALE

A. Nome commerciale: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B. Numero di catalogo: KIP1491: 96 tests
C. Prodotto da: DI Asour ce ImmunoAssays SA.

Rue del’Industrie, 8, B-1400 Nivelles, Belgio.

Per informazioni tecniche o su come ordinareil prodotto contattare:
Tel: +32 (0) 67 88.99.99 Fax: +32 (0) 67 88.99.96

I11. INFORMAZIONI CLINICHE
A Attvitabiologiche

L’ ormone paratiroideo umano (hPTH) & uno dei principali regolatori fisiologici del metabolismo del calcio e del
fosforo. L’ hPTH fa aumentare le concentrazioni di calcio nel siero agendo sui reni (aumentando il riassorbimento
tubolare del Ca™ e I’escrezione dei fosfati) e sulle ossa (stimolando |’ attivita osteoclastica e il riassorbimento
0sse0).  Questo ormone influisce in maniera indiretta sull’ assorbimento intestinale del Ca™ gimolando la la-
idrossilazione renale della 25-idrossivitamina D. 1l rilascio del PTH & controllato da un meccanismo di feedback
negativo sulla base della concentrazione di Ca™ nel siero.

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

B. Applicazioneclinica

La misurazione del hPTH intatto mediante questo kit di misurazione serve a diagnosticare eventuai condizioni di
iperparatiroidismo primario in base a livelli di PTH bioattivo nel siero. Essa consente inoltre di documentare la
presenza di iperparatiroidismo secondario nel pazienti interessati da carenza di vitamina D, problemi di
mal assorbimento intestinale oppure insufficienza renale. Nell’ ultimo caso, € particolarmente indicativa |’ assenza
di interferenza con i frammenti carbossil-terminali inattivi. Data la specificita e I’ devata sensibilita di questa
verifica, € possibile anche differenziare chiaramente i livelli bass di PTH nel siero nei cas di ipoparatiroidismo o
nell’ipercal cemiaindotta da tumore.



1V.  PRINCIPIO DEL METODO

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

Al frammento specifico 44-68 hPTH vengono aggiunti gli anticorpi monoclonali
15| _marcati. Dopo 1 oradi incubazione e dopo aver lavato la radioattivita residua
legata a tubo € possibile rilevare la concentrazione di h-PTH intatto. Questa
procedura IRMA in due fas € altamente specifica per il h-PTH intatto e non
cross-reagisce con i frammenti attivi e inattivi neanche ad alte concentrazioni
come suggerito daHACKENG et al.

V. REATTIVI FORNITI

Reattivi Kit da 96 Codice Volume di
test colore ricostituzione
Provette sensibilizzate . ,
]] con anticorpo anti PTH 2x48 Bianco Pronte per I’uso
(anticorpi di capra)
Ab 125
: | 1flacone Rosso Pronto per I’ uso
Marcato: anti-PTH (Anticorpi
monoclondi) marcati con 2 in| 10.5ml
tampone borato con BSA, sodio azide | g0 kBq
(<0,1%) e EDTA
«To] |
Cdibraore zero in siero umano Gidlo Aggiungere 3 ml di
contenente benzamidinae timolo soluzione di
ricostituzione
Cdibraore 1-6 (le concentrazioni 6 flaconi Gidlo Aggiungere 2 ml di
esatte degli calibratore sono riportate liofiliz. soluzione di
sulle etichette dei flaconi), in siero ricostituzione
umano contenente benzamidina e
timolo
REC SOLN ;g 'r?l“ blu
K . Pronto per |’ uso
Soluzione di ricostituzione con
EDTA e sodio azide (< 0,1%)
[ o] | g | v
. - ' Pronto per |’ uso
Tampone di incubazione: Tampone
borato con siero di pecora, EDTA e
azide (<0,1%)
WASH SOLN |CONC
‘ ‘ ‘ ‘ Diluire 28 x con
1 flacone Bruno acquadigtillata
Tampone di lavaggio (Tween 20- 50 ml usando un agitatore
NaCl) magneti co
| CONTROL | N | Aggiungere 2 ml di
Controlli: N =102, in siero umano 2 flaconi Argento ?;‘;?S;g;e
contenente timolo liofiliz.

Note:
1. UsareCalibratore zero per diluirei campioni.
2. 1pgdi preparato di taratura corrisponde a1 pg NIBSC 95/646.

VI. REATTIVI NON FORNITI

Il seguente materiale érichiesto per il dosaggio ma non & fornito nel kit.

1. Acquadistillata

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

3. Agitatore tipo vortex.

4. Agitatore magnetico.

5 Agitatore per provette (700 g/m)

© N o

VII.

VIII.

= @

Pipettaaripetizione automatica5 ml per i lavaggi.
Sistema di aspirazione dei campioni (facoltativo).
Contatore gamma con finestra per "I (efficienza minima 70%)

PREPARAZIONE DEI REATTIVI

Calibratore: Ricogtituirelo calibratore zero con 3,0 ml di soluzione di
ricostituzione e gli altri calibratori con 2,0 ml di soluzione di ricostituzione.
Controlli: Ricogtituirei controlli con 2,0 ml di soluzione di ricostituzione.
Soluzione di lavoro del tampone di lavaggio: Preparare la quantita
necessaria di soluzione di lavoro del tampone di lavaggio aggiungendo 27
parti di acqua digtillata ad una parte di tampone di lavaggio concentrato (28
x). Usare un agitatore magnetico per rendere la soluzione omogenea. La
soluzione di lavoro va scartata a 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 laricostituzione, i calibratori ei controlli sono molto instabili, quindi
utilizzarli immediatamente dopo la ricodituzione. Per periodi di
conservazione molto lunghi, preparare e mantenere le aliquote a —20°C per
un periodo non superiore a 3 mesi. Evitare cicli consecutivi di
congelamento-scongelamento

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

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

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

RACCOLTA E PREPARAZIONE DEI CAMPIONI

Conservareil seroeil plasmaa2 —8°C.

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

Evitare cicli consecutivi di congelamento-scongelamento.

Il plasma (eparinae EDTA) producerisultati piu € evati rispetto al siero.
Y(siero) = 1,01 x (plasma EDTA) — 21,54 r=0,91 n=6

Y (siero) = 0,99 x (plasma eparina) — 6,14 r=0,94 n=10

METODO DEL DOSAGGIO

Avvertenze gener ali

Non usare il kit o suoi componenti oltre la data di scadenza. Non
mescolare reattivi di lotti divers. 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 s
usi un NUOVO reattivo o campione.

L'uso di pipette ben tarate e ripetibili o di sisemi di pipettamento
automatici migliora la precisone del dosaggio. Rispettare i tempi di
incubazione.

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

M etodo del dosaggio
Numerare le provette sensi bilizzate necessarie per dosare in duplicato ogni
standard, campione o controllo. Numerare 2 provette non sensibilizzate per
ladeterminazione dell’ attivita totale.
Agitare brevemente su vortex standard, campioni e controlli. Dispensare
300 m di standard, campioni e controlli nelle rispettive provette.
Dispensare 100 pl di tampone di incubazionein ogni provetta, ad
eccezione di quelle per I'attivita totale.
Scuotere delicatamente il portaprovette per liberare eventuali bolle d’aria
intrappolate nel liquido contenuto nelle provette.
Incubare 1 ora a temperatura ambiente.in un agitatore per provette
(700 g/m).
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 I'attivita totale, con 2 ml di
soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la
formazione di schiuma.
Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in
quelle per Iattivitatotale.



9. Lavare tutte le provette, tranne quelle per I'attivita totale, con 2 ml di
soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la
formazione di schiuma.

10. Lasciare decantare le provette in posizione verticale per due minuti circae
aspirare eventuali gocce di liquido residue.

11. Dispensare 100 pl di marcato in tutte le provette, comprese quele per
|"attivita totale.

12.  Scuotere delicatamente il portaprovette per liberare eventuai bolle d' aria
intrappolate nel liquido contenuto nelle provette.

13. Incubare 1 ora a temperatura ambientein un agitatore per provette

(700g/m).

14.  Aspirare (0 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.

15. Lavare tutte le provette, tranne quelle per I'attivita totale, con 2 ml di
soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la
formazione di schiuma.

16.  Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, tranne in
quelle per Iattivitatotale.

17.  Lavare tutte le provette, tranne quelle per I'attivita totale, con 2 ml di
soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la
formazione di schiuma.

18.  Lasciare decantare le provette in posizione verticale per due minuti circae
aspirare eventuali gocce di liquido residue.

19.  Contaretutte le provette per 1 minuto con il contatore gamma.

Xl. CALCOLO DEI RISULTAT

1. Calcolarelamediadelle determinazioni in duplicato.

2. Codtruire la curva di calibrazione su carta millimetrata semilogaritmica o
lineare ponendo in ordinata le medie dei colpi per minuto (cpm) dei replicati
degli sandard e in ascissa le rispettive concentrazioni di PTH. Scartare i
risultati pal esemente discordanti.

3. Determinare le concentrazioni e controlli per interpolazione sulla curva di
taratura.

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

XIl.  CARATTERISTICHE TIPICHE

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

Precisione
INTRA SAGGIO INTER SAGGIO
Siero N <X>+SD CcVv Siero N <X>+SD CcVv
(pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
10 50,7+ 2,1 42 C 20 959+ 6,3 6,6
10 233+ 7 2,8 D 20 342+ 11 32

SD : Deviazione Standard; CV: Coefficente di Variazione

D. Accuratezza

TEST DI DILUZIONE

Campione Diluizione Concentrazione Concentrazione
teorica misurata
(pg/ml) (pg/ml)
1 1 - 711,9
12 356,0 363,5
14 178,0 185,0
/8 89,0 86,7
116 44,5 39,9
1/32 22,2 20,2
164 111 98
1 . 532,7
12 266,4 270,9
14 1332 137,4
2 1/8 66’ 6 72,6
116 33’3 32,6
132 16’6 18,4
164 83 94

| campioni sono stati diluiti con calibratore zero.

TEST DI RECUPERO

Campione PTH aggiunta PTH recuperata Recopero

(pg/ml) (pg/ml) (%)

1 49 47 97
118 111 94
218 212 97

2 178 163 92
247 228 92
347 318 92

hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%)

Attivitatotae 237132 100

Cdibratore 0 pg/ml 723 03

7.4 pg/ml 1011 04

12,9 pg/ml 1554 07

36,5 pg/ml 3949 17

116 pg/ml 9697 41

396 pg/ml 31685 134

973 pg/ml 54558 23,0

Tempo trascorso tral’aggiunta dell’ultimo calibr atore e il campione

Come mostrato nella seguente tabella, il dosaggio s mantiene accurato anche
quando un campione viene aggiunto nelle provette sens bilizzate 30 minuti dopo
I’ aggiunta del calibratore.

XIll. CARATTERISTICHE E LIMITI DEL METODO

A.  Sensibilita

TEMPO TRASCORSO
o 10 15 20 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
c2 264,7 266,6 2732 2579 258,7

Venti replicati dello standard zero sono stati dosati inseme agli altri standard.

La sensihilita, calcolata come concentrazione apparente di un campione con cpm
pari ala media pit 2 deviazioni standard di 20 replicati dello standard zero, &
risultata essere 4,1 pg/ml.

B.

Specificita

Eventuali peptidi interferenti sono stati aggiunti a un siero con un livello basso e

XIV. CONTROLLO DI QUALITA' INTERNO

altodi PTH. Si & misuratalareazione apparente del PTH.
Analita aggiuntoaun Livellodi Analita aggiuntoaun Livello
siero a bassa concentrazionedi PTH sieroaaltaconcentrazionedi PTH di PTH
PTH osservato osservat
(pg/ml) [¢]
(pg/ml)
Nulla 43 Nulla 444
frammento 1-34 hPTH 2000 pg/ml 42 frammento 1-34 hPTH 2000 pg/ml 443
frammento 44-68 hPTH100000 pg/ml 44 frammento 44-68 hPTH100000 pg/ml 448
frammento 73-84 hPTH100000 pg/ml 45 frammento 73-84 hPTH100000 pg/ml 453
proteinalegataal hPTH proteinalegataa hPTH
frammento 1-34 100000 pg/ml 42 frammento 1-34 100000 pg/ml 436

Questo dimostra che il hPTH-120 min-IRMA non cross-reagisce con i frammenti

di hPTH elaproteinalegataa hPTH.

Se i risultati ottenuti dosando il Controllo 1 e il Controllo 2 non sono
al’interno del limiti riportati sull’ etichetta dei flaconi, non € opportuno
utilizzare i risultati ottenuti per i campioni, @ meno che non si trovi una
giustificazione soddi sfacente.

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

| criteri di accettazione per la differenzatrai risultati doppi dei campioni
devono riflettere laBuona prass di laboratorio



XV.INTERVALLI DI RIFERIMENTO

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

Il range dei livelli di PTH in 117 pazienti normali, espresso in percentili da 2,5%
a97,5% era compreso tra 6,2 €29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVI. PRECAUZIONI PER L'USO

Sicurezza

I1 kit € solo per uso diagnostico in vitro.

Il kit contiene *°| (emivita: 60 giorni) emettente raggi X (28 keV) ey (35.5 keV)
ionizzanti.

L'acquisto, a detenzione, I'utilizzo e il trasporto di materiale radioattivo sono
soggetti a regolamentazione locale. In nessun caso il prodotto pud essere
somministrato ad esseri umani o0 animali.

Usare sempre guanti e camici da laboratorio quando s manipola materiale
radioattivo. L e 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 material e 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
ale 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 radi oattive fornisce una protezione adeguata agli utilizzatori.

| reettivi di origine umana presenti nel kit sono stati dosati con metodi approvati
da organismi di controllo europei o0 da FDA e s 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 paes dove non sono stati segnalati
cas di BSE. E' comunque necessario considerare i prodotti di origine animale
come potenziali fonti di infezioni.

Evitare ogni contatto dell’epidermide con i resttivi 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 resttivi
facendo scorrere abbondante acqua negli scarichi.

Nei luoghi dove s usano sostanze radioattive non & consentito consumare cibi o
bevande, fumare o usare cosmetici. Non pipettarei reattivi con pipette a bocca.
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XVIII. SCHEMA DEL DOSAGGIO

Attivitatotale Calibratore Campioni
Contralli
m m m

Cdibratore (0-6) R 300 -
Campioni, controlli R 300
Tampone di : 100 100
incubazione .
Incubazione 1 oraatemperatura ambiente agitando a 700 g/m
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Marcato 100

100 100
Incubazione 1 ora atemperatura ambiente agitando a 700 g/m
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2ml
tampone di lavaggio
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 2ml
tampone di lavaggio .
Separazione Aspirare
Conteggio Contare le provette per 1 minuto

Numero di cataogo di DI Asource : P.l. numero: Revisione numero :
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Datadi revisione: 2009-08-21
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Leer el protocolo completo antesde usar.

hPTH-120 min-IRMA

INSTRUCCIONES DE USO

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

INFORMACION GENERAL
Nombre: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
NUmerode Catdlogo: KIP1491: 96 Tests

Fabricado por: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue del'Indudtrie, 8, B-1400 Nivelles, Belgium.

Para cuestiones técnicas y informacion sobr e pedidos contactar :
Tel : +32 (0)67 88.99.99 Fax : +32 (0)67 88.99.96

INFORMACION CLiNICA
Actividades Bioldgicas

La hormona paratiroidea humana (hPTH) es un regulador fisioldgico importante del metabolismo
fosfocélcico. La hPTH aumenta las concentraciones del calcio en suero por su influencia sobre € rifion
(mejora la reabsorcion tubular del Ca™ y la excrecion fosfética) y e hueso (estimula la actividad
osteoclastica y la resorcion 6sea). Influenciaindirectamente |a absorcion intestina del Ca™ porque estimula
la 1o-hidroxilacion renal de la 25 hidroxivitamina D. Laliberacién de la PTH es controlada por un sistema
de feedback negativo por la concentracion del Ca™ en suero.

La PTH es sintetizada en las cé ulas principales de | as glandul as paratiroides y secretada como una molécula
con 84 aminoacidos que se llama "PTH intacta’, € producto bioactivo principal. Esta molécula es
degradada por una escision proteolitica entre los aminoacidos 33-37 a sitios periféricos para formar
fragmentos amino-terminales biol égicamente activos y fragmentos carboxilo-terminales biol 6gicamente
inactivos. Los fragmentos carboxilo-terminades son purificados solamente por filtracion glomerular,
mientras que la PTH intacta bioactive y los fragmentos amino-terminaes son degradados metabdlicamente
en e higado y otros tejidos también. La media vida de los fragmentos carboxilo-terminales aumenta
enormemente en pacientes con una fallarenal. Asi la medicion de la PTH intacta corresponde major con la
produccion hormonal y la actividad biol 6gica

Aplicacion clinica

La medicion de la hPTH intacta por este ensayo IRMA es utilizada para € diagnéstico del
hiperparatiroidismo primario por la demonstracion de niveles elevados de PTH bioactiva en suero. Permite
la documentacion de la aparicion del  hiperparatiroidismo secundario en pacientes con una deficiencia de
Vit.D, malabsorcion intestinal, o falla rena. En esta Ultima situacion, la absencia de interferencia con los
fragmentos corboxil o-termina es inactivos es muy importante. La especificidad y |a sensibilidad elevada del
ensayo permite una diferenciacion clara entre niveles de PTH en suero bajos en hipoparatiroidismo o en
hi percal cemiainduci da por un tumor.



IV. PRINCIPIOSDEL METODO

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

V. REACTIVOS SUMINISTRADOS

Reactivos 96 tests Cadigo de Recongtitucion
Kit Color
Tubos recubiertos 2x48 Blanco Listo parauso
con anti PTH
(anticuerpos de
cabra)
125) 1via rojo Listo parauso
105ml
680 kBq
TRAZADOR: anti-PTH
(anti cuerpos monoclonaes) en
Tampdn Borato con caseina
bovina, EDTA, azida (<0,1%)
CAL n 1via amaillo Afadir 3 ml de
liofilizados solucién de
Cdlibrador cero en suero reconstitucion
humanay thymol y
benzamidina
cAL 6vides amaillo | Afadir 2mi de
liofilizados solucién de
CdibradoresN =1a6 reconstitucion
en suero humana y thymol y
benzamidina
(mirar los va ores exactos en
|as etiquetas)
REC SOLN 1lviales azul Listo parauso
26 ml
Solucién de Reconstitucion
con EDTA y azida(< 0,1%)
1lviales verde Listo parauso
INC BUF 10,5 ml
Tampdn de | ncubacion:
Tampdn Borato con suero de
oveja, EDTA y azida (<0,1%)
1via marrén Diluir 28 x con agua
|WASH| SOLN |C°NC| 50 mil destilada (utilizar
Solucion de lavado (Tween agitador magneti co)
20-NaCl)
2vides plaeado | Afadir 2 ml de
liofilizados solucién de
Controles-N =102 reconstitucion
En suero humano y thymol.

Nota:
1. Paradiluciones de muestras utilizar Calibrador cero.
2. 1pgdelapreparacion del calibrador es equivalente a1 pg
NIBSC 95/646.

VlI. MATERIAL NO SUMINISTRADO

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

1. Aguadedilada

2. Pipetasde 100 n, 300 pl, 1 ml, 2ml y 3 ml (Se recomienda el uso de pipetas
precisas con puntas desechabl es de pléastico)

Vortex

Agitador magnético

Agitador de tubos

Jeringa automética 5 ml (tipo Cornwall) para e lavado

oA W

7.
8.

VII.

VIII.

10.

11.

Sistema de aspiracion (opcional)
Contador de radiaciones gamma para medir 1"® ( minima eficiencia 70%)

PREPARACION REACTIVOS

Calibradores. Reconstituir € calibrador cero con 3 ml de solucion de
recongtitucion y otros calibradores con 2 ml de solucién de reconstitucion.

Controles: Recondituir los controles con 2 ml de solucion de
recongtitucion.

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

ALMACENAJE Y CADUCIDADESDE LOS REACTIVOS

Antes de abrir 6 recongtituir todos los componentes de | os kits son estables
hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta, si se guardan a 2-8°C.
Los calibradores y los controles son muy inestables, utilizar
immediatamente después de la recongtitucion, congelar immediatamente
en alicuotas y guardar a —20°C durante 3 meses. Evitar congelar y
decongelar sucesivamente.

La solucién de lavado de trabajo recién preparada solo debe utilizarse en e
mismo dia.

Después del primer uso, el trazador es estable hasta la fecha de caducidad,
s seguardaen el via origina cerrado a2-8°C.

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

RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

Las muestras de suero 6 plasma deben ser guardadasa 2 — 8°C.
Si d ensayo no seredliza en 8hrs., almacenar las muestrasa—20°C.
Evitar congelar y decongelar sucesivamente.
Plasma (heparinay EDTA) proporciona resultados mas el evados que €
Suero.

Y (suero) = 1,01 x (plasma EDTA) — 21,54 r=0,91 n=6
Y (suero) = 0,99 x (plasma heparina) — 6,14 r=0,94 n=10
PROTOCOLO
Notas de manejo

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

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

El uso de pipetas de precision 6 equipamiento de dispensacion automética
meorarala precision. Respetar | ostiempos de incubacién.

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
estdndares, muestras y controles. Para la determinacion de las Cuentas
Totales, marcar 2 tubos normales.

Agitar brevemente los calibradores, controles y muestras y dispensar 300
m de cada uno en susrespectivos tubos.

Dispensar 100 pL del Tampdn de | ncubacion en cada tubo, excepto |os de
Cuentas Totales.

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

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

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

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

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

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

Después del Ultimo lavado, dejar los tubos en posicion inversa durante 2
minutosy aspirar € liquido restante.

Dispensar 100 pL del anti-PTH-'%| trazador en cada tubo, incdluyendo los
tubos correspondientes alas Cuentas Totales.



12.  Agitar suavemente la gradilla de tubos para eliminar cualquier burbuja
pegada de |as paredes de los tubos. C. Precision
13.  Incubar durante 1 hora a temperatura ambiente en agitacion constante (700
rpm). i 3
14.  Aspirar (o decantar) €l contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas PRECISION INTRA-ENSAYO PRECISION INTER-ENSAYO
Totales). Asegurarse que la punta de la pipeta de aspiracion toca € fondo
del tubo con € fin de aspirar todo € liquido. Suero N <X>+SD.| CV [ Suero N <X>#+SD. cv
15.  Lavar lostubos con 2 ml de Solucién de lavado de trabajo (excepto los de (pg/ml) (%) (pg/ml) (%)
Cuentas Totales) y aspirar (0 decantar). Evitar la formacion de espuma
durante la adicion de la Solucién de lavado. A 10 507+21 42 C 20 95,9+6,3 6,6
16.  Aspirar (o decantar) & contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas B 10 233+7 28 D 20 342+11 32
Totales) - — = . . — Y
17.  Lavar de nuevo con 2 ml de Solucién de lavado de trabajo (excepto los de SD : Desviacion Bstandar; CV: Coeficiente de Variacion
Cuentas Totales) y aspirar (o decantar). .
18. Después dd dltimo lavado, dgar los tubos en posicién inversa durante 2 D. Exactitud
minutosy aspirar € liquido restante.
19. Medir la actividad de cada tubo durante 60 segundos en un Contador TEST DILUCION
Gamma. .
Muestra Dilucion Concent. Concent.
Tedrica Medida
XI. CALCULO DE RESULTADOS (pg/mh (pg/mh
1 Calcular la media de | os duplicados. ! gi 356,0 ;{15;2
2. Representar en un grafico semilogaritmico o linear & c.p.m. (ordenada) 14 178,0 185,0
para cada calibrador frente a las concentraciones de PTH (abscisa) y 18 89,0 86,7
dibujar una curva de calibracion por los puntos de calibracién, rechazando 16 44,5 39,9
los extremos claros. /32 222 202
3. Leer la concentracion para cada control y muestra por interpolacion en la 64 n1 98
curva de calibracion. 2 " B 5327
4, Métodos computarizados de proceso de resultados pueden ser utilizados 2 266,4 270:9
para la construccion de la curva de calibracion. S se utiliza un sissema 14 1332 137,4
automético de calculo de resultados, se recomienda usar la representacion 18 66,6 72,6
gréfica“ 4 pardmetros’. 16 333 32,6
1/32 16,6 18,4
1/64 83 94
XIl. EJEMPLO DE RESULTADOS
Las muestras fueron diluidas con calibrador cero.
Los datos mostrados a continuacion sirven como ejemplo y nunca deberan ser
usados como una calibracion real . i
TEST DE RECUPERACION
hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%) Muestra PTH PTH Recuperado
afiadido Recuperado %)
Cuentas Totaes 237132 100 (pg/ml) (pg/ml)
Cdlibrador 0 pgml 723 03 1 49 a7 97
7,4 pglml 1011 0,4 118 111 [eY]
12,9 pgml 1554 07 218 212 97
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/ml 9697 41 2 178 163 ®
396 pg/ml 31685 134 247 228 @2
973 pgmi 54558 23,0 347 318 2
XIll. REALIZACION Y LIMITACIONES E.  Tiempo deesperaentreladispensacion del tltimo calibrador ylade
o o lamuestra
A Limite de deteccion Como se muestra a continuacion la precision del ensayo se mantiene
Vente calibradores cero fueron medidos en una curva con otros incluso en el caso de dispensar la muestra 30 minutos después de haberse
calibradores. adicionado el calibrador alos tubos cubiertos.
El limite de deteccion, definido como la concentraci 6n aparente resultante
de dos desviaciones estandares sobre la media de enlace del calibrador
cero, fuede 4,1 pg/ml .
TIEMPO DE ESPERA
B. Especificidad
Péptidos que podrian interferir fueron afiadidos a un suero con un nivel de o 10 S 20 30
PTH bajo y a un suero con un nivel de PTH devado. La respuesta
gparente fue medida. c1 1055 | 109 955 | 1095 | 1084
Cc2 264,7 266,6 273,2 257,9 258,7
Substanciaafiadidaaun sueroconun | Nivel Substancia afiadida aun suero con Nivel
nivel de PTH bajo de un nivel de dePTH
PTH PTH elevado observe
obser do
vado (pg/ml) XIV. CONTROL DE CALIDAD INTERNO
(pg/m
h - Si los resultados obtenidos para € Control 1 y/6 Control 2 no estan dentro
Nada 43 || Nada a4 del rango especificado en la etiqueta del vial, los resultados obtenidos no
Fragmento hPTH 1-34 2000 pg/ml | 42 [ Fragmento EPTH 414_,34 12000 pg/mlI 443 podran ser utilizados a no ser que se pueda dar una explicacion
Dot i S il | & | raneoitiss oonint | 4 convincente cedichacirepnda |
Proteina emparentadaalahPTH 45 || ProteinaemparentadaalahPTH - S es conveniente, - cada laboratorio puede utilizar sus propios pools de
Fragmento 1-34 100000 pg/mi Fragmento 1-34 100000 pg/mi 436 controles, lo cuales se guardan en alicuotas congeladas.
42 - Los criterios de aceptacion de la diferencia entre los resultados de os
duplicados de las muestras se apoyan en las préacticas de laboratorio
Nada 11 || Nada 880 .
Fragmento hPTH 53-84 100000 pg/ml 18,4 || Fragmento hPTH 53-84 100000 py/m 841 corrientes.

Esta tabla indica que el hPTH-120 min-IRMA presenta ninguna reaccion cruzada

con los fragmentos hPTH y la proteina emparentada a la PTH.



XV. INTERVALOSDE REFERENCIA

Estos valores solamente sirven de guia; cada laboratorio tiene que establecer sus
propios val ores normal es.

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

normal values (n=117)
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XVI. PRECAUCIONESY ADVERTENCIAS

Sequridad

Para uso solo en diagnéstico in vitro.

Este kit contiene I'® (vida media : 60 dias) emisor derayos X (28 keV) y derayos
v (35.5 keV) ionizantes.

Este producto radiactivo solo puede ser mangado y utilizado por personas
autorizadas; la compra, almacenaje, uso y cambio de productos radiactivos estan
sujetos alalegidacion del paisde usuario. En ningin caso € producto debera ser
suministrado a humanos'y animal es.

Todo & manejo de producto radiactivo se hard en una érea 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 otrosisétopos.

Cualquier derramamiento radiactivo debera ser limpiado de inmediato de acuerdo
con los procedimientos de seguridad. Los desperdicios radiactivos deberan ser
amacenados de acuerdo con las regulaciones y normativas vigentes de la
legidacion alacual pertenezca el laboratorio. El gjustarse a las normas basicas de
seguridad radiolégica facilita una proteccién adecuada.

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

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

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

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

CUENTAS | CALIBRADORES | MUESTRA(S
TOTALES (ml) CONTROL(S)
(ml) (ml)
Calibradores (0 a 6) - 03 -
Muestras, controles - 0,3
Tamp6n de - 0,1 0,1
Incubacion
- 1 horaaT.A. en agitacion constante en agitacion
Incubacion constante (700 rpm).
Separacion - aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - 20
Separacion - aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - 2,0
Separacion - aspirar (o decantar)
Trazador 0,1 01 01
- 1 horaaT.A. en agitacion constante en agitacion
Incubacion constante (700 rpm).
Separam on - aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - 20
Separacion - aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - !
Separacion - aspirar (o decantar)
Contaje Contar los tubos durante 60 segundos
DIAsource Catalogo Nr: P.I. Numero: Revisoénnr:
KIP1491 1700531/es 090821/1

Fecha delarevision : 2009-08-21
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Awpacte 0L0KANPO TO TPOTOKOALO TPV €O TN YP1iON.

hPTH-120 min-IRMA

1. XPHXHTIA THN OIIOIA IIPOOPIZETAI

Kt avocopadiopetpikod mpoodioptopon yia Ty in Vitro tocotikn pétpnon g avipdmivng mapabopuovig
(PTH) otov op6 kat 0 mAdo .

I[I. TENIKEX IINAHPO®OPIEX
A. Epmopwki| ovopacia: Kt hPTH-120 min-IRMA ¢ DIAsource
B. ApOpog kataréyov: KIP1491: 96 mpocdopiopLol

I' Koataokevaletor amo tqv:  DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue de I'Industrie 8, B-1400 Nivelles, Belgium.

TN teyviki] fo10gia 1| IANpoP opics oYeTIKG pe TOPOYYEMES EMKOIVOVI|GTE GTA:
Tnl.: +32 (0)67 88.99.99 Dog: +32 (0)67 88.99.96

1. KAINIKO YIIOBAO®PO
A.  Bioloyixi dpdon

H avbpomvn mapabopudvn (hPTH) eivar évag onpovtikds @uotoloyikds pubuothc tov  petafolopod
pwopdpov-acPeotiov. H hPTH av&dver tig ovykevipdoels tov acfectiov otov opd pécm tng dpdong g 6Tovg
veppovg (evioyvon tng enavamoppdpnong tov Ca™ amd T vEPPIKE COMVAPLL KoL TS EKKPIGTIC POGPOPOL) KoL
ot 00td (816yepoT TG 0GTEOKANGTIKNG dpaoTnPOTNTOG KAl TG amoppoenong twv ootdv). Emnpedler éupeca
™mv eviepiky omoppognon tov Ca™ Seysipovrag ™ veppua) la-vdpofvrioon g 25 vépoévPrranivng D. H
amerevBipmon g PTH eléyyetan pe éva Bpoyo apvnTikig avotpopoddtnong omd ) cuykévipoon tov Ca™* otov
opo.

H PTH ocvuvrifetot ota koplo kdttopa Tomv mopadupeoeddv adévev kot amekkpivetar og poplo 84 apvoléov to
onoio ovoudleton "axéporn PTH" kot givor 1o kopo Prodpactkd mpoidv. To popo avtd amodopeitor pHéEcm
TPOTEOAVTIKNG dtdomaons petald tov apwoléov 33-37 oe mepupepikés Béoelg mpog oynuaticpd Proloykd
SpoacTik®v  apwvotelMkdY  Kioopdtov kot Poloywkd  adpavav - kapPofviiotehkedv  Khaopdtov.  Ta
kapPo&viiotehkd kK dopota kabapilovtar povo pe omepopatikny dmbnon, evo 1 Prodpactikny aképom PTH kot
TO. QUVOTEMKG KAAGHOTO 0TOS0[LOVVTOL EMIONG LECH HETOPOAMCHOD amd TO Nop Kot GAAOVG 16TovG. H nulon
Tov KopPobuiotelkdv Khaoudtov avéavetar eEopetikd og acbevels pe veppkn avendpkeo. Etot, n pétpnon
™mc aképoms PTH cuoyetileton kaAvtepa e Vv mopaymyr| Kot T Pohoyikn dpdot oppovav.

B. Kiwxij epapuoyi

H pétpnon mg aképomg hPTH pe to mapdv kit mpoodwopiopdv IRMA ypnowonoeitar yoo tn didyvoon
npoTonofovg vrepBupeoetdicod HEcm Tov eviomopoy avénuévev emmédwv Prodpactikic PTH otov opd.
Emtpéner v tekpunpioon devteponabovg vrepnopabupeoctdicpod o acbeveic pe avemdpkeo Preapivng D,
EVIEPIKN SVGOTOPPOPNON 1| VEPPIKT] OVETAPKELD. TNV TEAEVTOLN TEPIMTOOT, Eivar W10HTEPA TOAVTIIN 1] OTOVGiaL
emidpaong and to adpavn kapPosvitoterkd kKAdopate. H ewdikdmTa kot n vynin gvaisdncia tov mpocsdlopicpod
empénel eniong g Swpopomoinon copdg yauniov emmédwv g PTH otov opd oe vonoapadupeoetdiopnd M o
vrepacPorotiopio emayopeVn amd GYKOLG.



IV.  BAXZIKEX APXEX THX MEGOA0Y

H g&éraon hPTH-120 min-IRMA ¢ DIAsource givar évog avocopadiopetpikds
Tpoodlopopds dvo Prudtev, mov Poociletor o dloOPOUO EMGTPOUEVOV
colvapiov. Exttpénet tov npocdiopiopd g aképang aviporvng PTH (hPTH)
610V 0p0. Aviichpota aiyog €181kd yio 10 kKAdopa h PTH 1-34 (khdopo dkpov
N) 7PooKOA@VTIOL oTNV KOT® KOl ECMTEPIKY EMPAVEIL TOV TAACTIKOV
coAvapiov. Zta corlnvapla tpootifevtar Babpovountéc M delypata. Metd and
1 dpa endoong, apapeitar pe TAVON TVYOV TEPIGOELN OVTLYOVOV, KAAGHATO TG
péong mepLoyng ko tov akpov C.

TIpooTifevTal LOVOKAMVIKG avTiohuoTa onpacpéva pe 22l e1dikd yio 1o kKAGoa
hPTH 44-68. Metd and 1 dpo exdoong Kot TV TAOGT, N VTOAEWOMEVN
padievépyela, mov gival dECUEVUEVT] GTO COANVAPLO, AVTAVOKAG TN GLYKEVTPOOT
g hPTH. Avtdg o nposdiopiopdg IRMA Vo Brudtov sivar e&apetikd €181k
yo v oxépon h-PTH kot 8ev mapovsidlel diactavpoduevn aviidpoaon pe
SpooTikd Kot adpavi) KAAGHOTO 0KOUN Kol 68 VYNAOTEPEG GVYKEVIPMOELS, OTWG
avaeépovy oo HACKENG and al.

V. ITAPEXOMENA ANTIAPAXTHPIA

AvTidpaoctipla MocétnTa Xpopari- AvocieTaon
9%6 E(cfﬁucé
TPOGIL0PL- <
opoi
]] Sohvépia 2x48 Aevkd "Etowpo yia ypnon
EMOTPOUEVOL [LE
avti-PTH
1 prakido KOKKLVO "Etowpo yia ypnon
= 105m
680 kBq
Avti-PTH (povokimvikd
OVTIGMUOTO) OMULOGUEVO UE
o6& pLOETIKO SLGAV 0L
Bopwdv pe Bosta kaleivn,
EDTA, a(idtwo tov vatpiov
(<0,1%)
n 1 paridio kitpvo MpocOicte 3 ml
CAL N , .
AVOQIA. S10A0IATOG AVOGVGTACTG
Mndevikog Badpovopntg
og avOpdTvo opd pe
Bopoin ko Beviapudivny
- 6 pradidia kitpvo MpocOicte 2 ml
CAL N , .
AVOQIA. S10A0IATOG AVOGVGTACTG
Babpovountég 1-6 o
avOpdrvo 0po pe Bopdin
kot Bevioyudivn (deite
aKpiPeig TéEG TaVo OTIG
£TIKETEG TOV PLOMSIOV)
| REC | SOLN | 1 groAido umhe "Etowpo yio xprion
26 ml
Addvpo avacHeTaonG He
EDTA kot aidio tov
vazpiov (< 0,1%)
INC BUE 1 prakido TPAGIVO "Etowpo yia ypnon
10,5 ml
PuBpiotikd diéhopa
ENMOAONG: PLOUIOTIKO
Siélopa Bopikdv pe opd
mpoparov, EDTA kot alido
(<0,1%)
1 pradido KopE Apuriote 28X pe
50 ml OMEGTAYUEVO VEPO
(xpnowonowiote
Awdhopa thdong (Tween UOyVITIKO OVadELTHPa).
20-NaCl)
2 puokidio aonui MpocOiote 2 ml
| CONTROL N | AOPIA. Sraddpatog avachotaong
Opoi gréyyov 1 kot 2 og
avOpdrvo 0po pe Bopndin

Inpeioon: L.Xpnoyonotgite 1o undevikd Pabpovountn yio apoidoelg opmv.
2. 1 pg tov mapackevdopatog Padpovount givar wwodvvapo pe 1 pg
NIBSC 95/646

VI. ANAAQXIMA I10Y AEN IIAPEXONTAI

Ta akdAovBo VAKE arwartovvTon aAAG dev TapEyovToL 6TOo KIT:
1. Ameotaypévo vepo

N

© N O W

VII.

VIII.

= m

IMuéteg yu davopn: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml ko 3 ml. (cvvictéror 1
xpnon mmetdv akpieiog pe avoldoipe TAaSTIKG poyyN).

Avapeiktmg otpofiiiopod

MoyvnTikog avadenTnpog

Yvokevn avadevong coinvapiov (700 rpm)

Avtéparn ovpryye twv 5 ml (torov Cornwall) yio Thvon

ZooTnuo avoppoenong (TpoatpeTiko).

Mmnopei va ypnotporomndei omolocdnmote peTpnthic ¥ oktvoPoriog pe
duvarotna pérpnong g 2l (edyiot anddoon 70%).

ITAPAXKEYH ANTIAPAXTHPIOY

BaOpovopuntés: Avacvotiote 10 undevikd Pabuovountiy pe 3 ml
StolopoTog  avoclhotoong kot Tovg GAlovg Pabuovountég ue 2 ml
S10ADHOTOC aVOoVOTAOG.

Opoi ghéyyov: Avoovotiote tovg opodg eréyyov pe 2 ml Sradvpatog
OVOGVGTOONG.

Awdopa whdong spyosiog: Ilpostodote emapkn Oyko StaAdpotog
mAvoNG epyaciog pe Tpoohnkn 27 dykev amectaypévov vepov og 1 dyko
Srahvportog mAdong (28x). XpnoIuomotote HoyvnTiko avadentipa yio v
opoyevonoinon. Amoppiyte T0 U1 YPNOWOTOMUEVO SLEAVHO TAVONG
£PYOOL0G 0TO TENOG TNG NUEPAC.

DYAAEH KAI HMEPOMHNIA AHEHY TQN ANTIAPAXTHPIQN

Ilpwv ond 10 Gvorypo M v avacVotoot, OA0 TO GUOTOTIKG TOV KIT
mapopévouy otabepd g v nuepounvien AMENG, N omoia avaypaeetat
oV eTIkéTa, £QOoOV dratnpovviat og Oeppokpacio 2 £mg 8° C.

Ov  PobBuovountéc wor ot opoi eréyxov eivor TOAD  aoTadEiG.
XpNoHonoteite To OUECMG UETA TNV AVACVOTOCT], KOTAYVYETE AUECWOG O
KAGopata/docelg pag ypnong kot dtornpeite ta otovg —20° C exi 3 ufveg
T0 péYloTo. Amo@ebyete Toug emakOAOVOOLG KUKAOVLG KOTAWLENG-
amoyvéng.

DpéoKo, TOPUCKELOOUEVO OldAvpe TADoNG epyaciog Ba mpémer vo
xpNoyLomoteital Ty idio uépa.

Metd mv mpd xpfion tov, o yvnBémg mapapével otabepds Emg v
nuepounvio. AMENG, epdcov dratnpeitar 610 OPIKO, EPUNTIKE KAEWGTO
@uoAidio og Beppokpaocio 2 £mog 8° C.

Toyov petaforég TG QLOIKNG EUEAVIONS TV AVTIOPOCTNPIOV TOL KIT
evdE eTOL VL VTTOdINA®@VOLV aoTdfeta 1| odAloimon.

2YAAOT'H KAI IIPOETOIMAZIA AEITMAT2N

O opdg kon to TAdopa Tpémet va purdccovtal o€ Beppokpacio 2-8° C.

Eav 1 e€étaon dev mpaypatoromdei evidg 8 mpdv, cuviotdtar 1 eOAAEN
otovg -20° C.

Amopeghyete Tovg emakdAovBovg KHKAOVG KATAYVLENG-UTOYVENC.

Agtypato mAdopatog (og nrapivn kar EDTA) epgavilovy vynAiotepeg Tiuég
ouyKkpwvopeva pe delypoTo opov.

Y (opéc) = 1.01x (EDTA mhéopa) —21.54 r=0.91 n=6
Y (op6g) = 0.99 X (mhdopa mapovsio nrapivng) — 6.14 r=0.94 n=10

ATAAIKAZIA

INUEIDOELS CYETIKA PUE TO YEPLGHO

Mn ¥pNOYOTOLEITE TO KIT 1 TO GLOTOTIKG UETA TNV Muepounvio ANEng.
Mnv avoperyvdete VAKG and dlopopeTikés maptideg Kit. Pépete OAa TO.
avtdpaotipla o€ Oeppokpacio dwpoatiov Tpwv amnd n xphon.

Avapei&te kohd Oho To avTldpaoTple Kot T Ogiypoto pe  omokn
avokiviion 17 avadevon. Xpnoponoteite vo kabopd avardcio poyyog
MRETAG Yoo TV TPooOnKn kdbe SapopeTikoy  avTdpacTNpiov Kot
S&lyLaTOg TPOKEWWEVOL VO, ATOPVYETE TNV EMUOAVVON).

H oxpifelo Pertidoveron pe ypion mwmetdv vyning oxpifelog M
oUTOHATOTOMUEVOL  e€omMopol  dlavounc pe miméteg. Tnpeite Tovg
xpOVOVG ETDACTG.

Ipoetopdote pio kopmdAn Pabuovounong y kabe avdlvon kot pn
xPNoyLomoteite dedopéva and mponyodueveg avardoeLS.

Awdikaoio

ENUAVETE EMOTPOUEVO COANVAPLO €1¢ dutAovv Yo KGBe Pabpovounti,
opd eréyyov kar Segiypo. o TOv TPOGAIOPIGHO TV UETPHGEDY TOL
ymdém 1 ("total"), onpavete 2 kowd (U1 ETIOTPOUEVR) COATVEPLL.
AvopeiEte yio AMyo (ue avaueiktn otpofihicpod  tOmOL  VOrtex)
Babpovountég, deiypota kar opodg eréyyov kon dwaveipete 300 pl and
£KOOTO OTO AVTIOTOLY O COANVAPLAL.

Awoveipete 100 pl omd 10 puBuioTikd SidAvpe emdoong oe kade
GOMVEPI0, EKTOC OO EKEIVE TOV APOPODV TIC HETPHOELS TOL tyvndéTy I
("total").

Avakwviote amold pe to xépt T Pdon oTHPENG TOV COANVAPIOVY Yo Vo
ameAeVOEPDOETE TVYOV TAYIOEVUEVEG PLUOAADEG aéPQL.

Enwdote eni 1 dpa oe Oepuokpacio dopatiov oe  avadevtipo
coAnvapiov otig 700 rpm.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

XI.

XII.

Avoppopficte (| petayyiote) to mepieyouevo kdbe cwinvapiov (ue
eEaipeon ekeiva mov agopodv Tic petpficelc Tov rvndém =l [“total"]).
Befawmbeite 011 10 TAAOTIKO pOYXOG TOL avappoenty @OAvEL oTOV
TUOUEVE TOV EMOTPOUEVOD COANVAPIOL TPOKEWEVOL Vo, apatpedel OAn 1
TOGOTNTA TOV VYPOL.

[MAovete 1o colnvapio pe 2 ml Steddpotog midong epyosiog (pe eEaipeon
€KEIVOL TOV BPOPOTY TG PETPioELS Tov yvndém 21 ["total"]). Amopiyete
TO GYNUATIONO aPPOy KaTE TN S1dpKeELn TG TPOooHNKNG TOV SHAVUATOG
TAOONG EPYUCTOG.

Avoppopficte (| petayyiote) to mepieyouevo kdbe cwAinvapiov (ue
eEaipeoT eKeiva TOV aPOPOTY TIC HETPHOELS TOL tyvnOétn 2| ["total"]).
[M\ovete Ta coinvapta kow Tkt pe 2 ml dtoddpatog Thoong (ue eEaipeon
eKefvo OV aQOpPOUV TIC ueTpoel Tov tvndém Bl ["tota"]) wou
avappo@fiote (1 petayyiote).

Metd v tedevtaio mAvon, apiote to coAnvapla va otafovv og Opbio
0éom v 300 AemTh Ko AvVaLPPOPNOTE T 6TAY OV VYPOD TOV ATOUEVEL.
Awveipete 100 pl yvnoém  avi-PTH-®I oe xdBe  cwinvépro,
GUUTEPIAOUPBAVOVTOG TO (A1) ETLOTPOUEVE COANVAPLO Y10 TIC LETPTCELS TOV
yvndém 2 (“total").

Avakwviote amold pe 1o xépt T Pdon oTHPENG TOV COANVAPIOVY Yo Vo
ameAeVOEPDOETE TVYOV TAYIOEVUEVEG PLUOAADEG aéPQL.

Enwdote eni 1 dpa oe Oepuokpacio dopatiov oe  avadevtipo
coAnvapiov otig 700 rpm.

Avoppopficte (| petayyiote) to mepieyouevo kébe cwAinvapiov (ue
gEaipeon ekeiva Tov agopodv Tic petpficelc Tov rvndém 2l [“total"]).
Befawmbeite 011 10 mAaOTIKO pOYXOG TOL avappoenty @OAvEL oTOV
TUOUEVE TOV EMOTPOUEVOD COANVAPIOL TPOKEWEVOL Vo, apatpedel OAn 1
TOGOTNTA TOV VYPOL.

[MAovete 1o colnvapio pe 2 ml teddpatog midong epyosiog (pe eEaipeon
€KEIVOL TOV BPOPOTY TG PETPioELS Tov yvndém 21 ["total"]). Amogiyete
TO GYNUATIONO aPPOv KaTE TN StdpKeln TG TPooHNKNG Tov SHAVUATOG
TAOONG EPYUCTOG.

Avoppopficte (| petayyiote) to mepieyouevo kdbe cwAinvapiov (ue
eEaipeoT] eKEIVRL IOV APOPOTY TIC LETPHOEL TOL tyvnOétn 2| ["total"]).
[MAbovete Ta coinvépta kow Tkt pe 2 ml Stoddpatog Thoong (ue eEaipeon
ekelvo OV aQOpovV TIC ueTphoel Tov tvndém B ["tota"]) Ko
avappo@fiote (N petayyiote).

Metd v tedevtaio mAvon, apiote to coAnvapla va otafovv og opbio
0éom yo 300 AemTh Ko AVaLPPOPNOTE T 6TAY OV VYPOD TOL ATOUEVEL.
Metpiote To cOANVAPLL GE HETPNTN ¥ aKTvoPoriag yio 60 devtepdrenta.

YIIOAOTIEMOZX TN AIIOTEAEZMAT2N

Ynohoyiote T péon TN TOV SITADV TPOGIOPIGUDV.

g NUAOYapOpkd 1 YPOUIIKO XapTl YPOENUATOV, TOPUCTHOTE YPUPIKE
715 C.p.m. (kpovoelg avd Aemtd) (tetayuévn) yia kabe Babuovountn évavtt
mg avtiotoyng cvykévipoong g PTH (tetunuévn) kat oxedidote pio
KapmoAn Badpovounong péow twv onueiov tov Badpovounty, aroppiyte
TIG EMLPOVEIG U1 OTOOEKTES TUUEG.

AwBdote ™ cvykévipwon Yo kGOs opd eAEYXOL Kot delypa pe avayoyn
otV KapmdAn Pabuovounong.

Avayoyn dedopévov pe ™ Ponbewr miektpovikov vroloyioty 6o
AmAOTOMOEL AVTOVG TOVG VIOAOYIGHOVG. Edv ypnowwonoteitar avtdpotm
enefepyocio.  amoteAEoUETOV, GUVIOTATOL  TPOCUPUOYT,  KOUTOANG
AOYLOTIKNG GLUVAPTNONG 4 TOUPUUETPDV.

TYIIIKA AEAOMENA

Ta akohovBa dedopéva mpoopiloviar pOVo ®g Topddelypo kot dev TPENEL Vo
APNOYLOTOLOVVTOL TTOTE AVTE THG KAUTVUANG Bafpovounong mpary Hatikov xpovov.

Ipootebeica avarvopevn oveio o Hapa || Mpootedeica avaivépevn ovoia o Hapat
opéd ™mpno || opé npnosv
pe yopnké eminedo PTH &v pe vynié eminedo PTH eminedo
eming PTH
do (pg/ml)
PTH
(pg/m
)
Timoto 43 || Tinota 444
KAdopo hPTH 1-34 2000 pg/ml 42 KAdopo hPTH 1-34 2000 pg/ml 443
~{}Ko.doua HPTH 44-68 100000 pgim 44 | Kréopa hPTH 44-68 100000 py/mi 448
; 45 || Khdopa hPTH 73-84 100000 pg/mli 453
K\éopo hPTH 73-84 100000 pg/m Hporetvn e ue hPTH
[poteivn oyetikn pe hPTH . B
Khdoya 1-34 100000 pg/mi 42 || Kiéopa 1-34 100000 pg/ml 436
Timoto 11 || Timota 880
KAdopo hPTH 53-84 100000 pg/ml 18,4 || KAdopa hPTH 53-84 100000 pg/ml 841

Avtd amodewcviet ott m e&étaon hPTH-120 min-IRMA 38ev  epgavilet
Sractavpovpevn avtidpaon pe kKhdopata hPTH kot mpoteivy oxetikn pe hPTH.

T. Axpipara

hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%)
Kpoboeig tov yombérn 2 (“total") 237132 100
Bofpovopn 0 pgy/ml 723 03
i 7.4 pg/mi 1011 04
12,9 pg/ml 1554 0,7
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/mi 9697 41
396 pg/ml 31685 13,4
973 pg/ml 54558 23,0

I'TA TON IAIO ITPOZAIOPIZEMO METAEY AIA®OPETIKQN
[TPOZAIOPIEMQN
Opés | N <X>+TA | ZA [ Opds | N X>xTA | ZA
(pgm) | (pgm) | %)
A 10 507¢21 | 42 ||C 2 95,9+ 6,3 66
B 10 2,8 D 20 32
233+ 7 342+ 11
T.A.: Tomkn amokAion, X.A.: ZuvteheoThg dtakdpovong
A. OpBoTTO
AOKIMAZXIA ANAKTHZHX
Asgiypa Mpootebeica PTH | AvaxtnOsico PTH | Avdktnon
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
P 178 163 92
247 228 92
347 318 92
AOKIMAZIA APAIQXHE
Aciypa Apaioon OepNTIKN) Metpn0sica
GUYKEVTP O] GUYKEVTP O]
(pg/ml) (pg/ml)
1 171 - 711,9
12 356,0 363,5
V4 178,0 185,0
/8 89,0 86,7
116 445 39,9
132 22,2 20,2
164 111 9.8
2 n - 532,7
12 266,4 2709
V4 1332 137,4
18 66,6 72,6
116 333 32,6
1/32 16,6 18,4
164 83 94

XIII. AIIOAOXH KAI IIEPIOPIZMOI1

A. ‘Opro aviyvevong

Metpfifnkav gikoot undevikoi Babpovountéc pali pe éva ocbvoro drlwv
BaBpovopntdv. To Opo  aviyvevong, opwlopevo ©G 1 QOIVOUEVIKY
GUYKEVTPOOT 800 TUTIKMOV OTOKAIGE®V TAVD ard TIg HECES UETPNOELS OF

undevikn déopevon, firav 4.1 pg/ml.

B. Ewwémra

Mentidio mov mBavdg emdpovv mpootédnkov ce €vo opd pE VYNAO

eninedo PTH. Metpfinke n povopevikn andkpion g PTH.

Ta deiypora apardOnkay pe undevikd Boadpovountr.

E. Msoodwdotnpa

Onwg @oiveTol ©TN CUVEXEW, TO OTOTEAECUOTO TOL TPOGIIOPLGHOD
mapopévouy a&ldmioto akope Kot otav dtovépeton Eve deiypo 30 Aemtd
UETA TNV TPOcHNKN TOV PabUovoUN T GTO ETIGTPOUEVE COAVAPLO.

MEZOAIASTHMA
) 10 15 20 30

C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4

C2 264,7 266,6 2732 257,9 258,7




XIV. EXQTEPIKOX IIOIOTIKOY EAE'X0X

- Edv 1o anoteréopota mov AauPdvoviar yio tov opd gréyyov 1 fifkar tov
0pd eXéyyov 2 d¢ Bpiokovtal vtog Tov TESiov TIU®OV TTov Kabopiletor otV
eTikétoe  TOv  QuiMdiov, To  amotedéopato  dgv  eivar  dvvord  vo
xpnoyomomBovv, ektdg av éxel dobel wavomomtikn e€qynon ywo ™y
QCVUP®VICL.

- Eav eivon embounto, kdbe epyootnplo pmopei va dnpiovpynost to Sk
10V petypoto derypdrov eléyyov (poals), ta onoio mpénel va dtatnpodvial
KOTEYVYUEVO, 68 KAAoHOTA/SOGELG UG Y PNoNS.

- Ta kpreipro. amodoxns yio ™ d1opopd peta&h Tmv SIMADOV TOTEAECUATOV
tov dsiypdtov o mpémer va Pacifoviar oe opbég epyaocTnplokég
TPAKTIKEG.

XV. TIMEX ANA®OPAX

O Tég Tapéyoviar mo kdtm povov g odnyds. Kabe epyaotiplo Oo npémet vo
KaB1EpOOEL TO S1KO TOV TESIO PLUOIOLOYIKDV TIHMV.

To medio Twdv tov emmédov g PTH og 117 @uoioloyikovg acBeveig,
EKPPOCHEVO O T0600To el To1g exatd 2,5% £mg 97,5%, fitav 6,2 éwg 29 pg/ml.

normal values (n=117)
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XVI. IIPODPYAAZEEIY KAI IPOEIAOIIOIHXEIY

Acopaleios

Movo yia doyveotiky ypfion in vitro.

To Kkt avtd mepigyet 10 2 | (Xpdvog quilwnc: 60 nuépec), o padievepyi ovoio
1 onoio eknépmet 1oviCovoa aktvoBoria X (28 keV) kot y (35.5 keV).

Avtd 10 podievepyd mpoidv ivar duvatd vo petapepbei ko va xpnotpomomdei
puovo amd e€ovorodomuéva dropa. H ayopd, @vro&n, ypnon kot avioiloyn
padlevepydv TPOIOVI®MV VIOKEWVTOL oTn vopobesioc ™G xdpag TOv TEMKOD
xpNotn. e koapio mepintmon dev TPETEL Vo, xopNyEiTal TO TPOIOV 68 avOpdTOVG N
Loa.

Olog 0 yepopdg TOL padievepyod VAIKOD Oo TPémel vo exTEAEiTOL OF
KaBOPIOUEVO Y MDPO, HOKPLE amd YOPOVG TOKTIKNAG SEAEVONG. XTO €PYAGTNPLO
TpéEMEL VoL dloTnpeitot MUEPOLOYLO Yo TV Tapodafr| Kot T QUAAEN padIEVEPYDV
VAKOV. EEomAopog kot yudAive okebn tov epyactnpiov, Ta onoia Oo propovcav
vo, poAvvBovv pe padievepyég ovoieg, Oo Tpénel vo puAdcoovTal g EEYmPLOTO
ADOPO Y10 TNV TPOANYT EXLLOAVVONG TOV S0POP®Y POSLOIGOTOTMOV.

Tuydv S1appoég padievepydv VYPOV TPETEL Vo, kabapilovtat apéomc GOUPOVO. LE
T1g dadkooisg acpirelog amd padievépyela. Ta padievepyd amopAnta Tpémet va
ATOPPIRTOVTOL GOUPMOVO LE TOVG TOTIKOVG KUVOVIGHOUG Kot TIG KaTeuhuvTipieg
odnyieg TV apydv mov £xovv dikarodocio oto gpyactipro. H thpnon tov
BooIKOV KOvOV®V Ao QAAELNG 0O PASIEVEPYELD TAPEYEL EXOPKT TPOGTUCTOL.

Ta ovoTaTIKG AVl pOTIVOL aiptaTog Tov TEPLapPEvovToL 6TO KIT aLTo EY0VV
eheyyOei pe pebodovg eykekpuéves oty Evponn f/kor and tov FDA kot éyet
Swamiotmbel 011 givan apvntikd ©g Tpog v mapovsion HBSAQ, avti-HCV, avti-
HIV-1 ko 2. Kopio yvooty pébodog dev eivor duvatd va mapéyel mAnpn
Srac@dion 0Tt Tapdywya Tov avlpdrivov aipatog de Oo petaddoovy nratitida,
AIDS 7 dAideg Aowméels. Emopévag, o yepiopds avuidpactnpiov, detypdtov
0po¥ N TAdopatog Oo Tpémet vo yivetar cOUPOVO UE TIG TOTIKEG dladiKaoies mepi
ACPOAELOG.

Oha ta Cokd Tpoidvto Kot mapdywyo £xovv ovAieydei omd vy (oa. Ta Posia
GLOTATIKG TPOEPYOVTAL ad XDPEG OOV dev éxet avapepbei BSE. TTap' OA' avtd,
ovotatikG mov mepiEyovy Lwikég ovoieg Ba mpémer vo avtetonifovior g
SVVNTIKAOG LOAVGHOTIKG.

Amopehyete  omowadNmote  €mapn)  TOL  JEPUOTOC  HE  AVTIOPOOTAPLOL
(xpnoworoteitor alidio tov vatpiov wg cvvmpntikd). To alido 610 kit ALTO
EVOEXETOL VO AVTIOPAGEL e LOAVPO Kat YOAKO TOV VIPAVAMKOV COAVAOCEDY KoL
Vo oxnpotiost pe tov Ipomo avtd Wiaitepo ekpnrtikd alidio petddlwv. Katd m
d1dpkeln Tov PAHOTOG TAVONG, EKTADVETE TNV amOYETEVON UE UEYEAN TocHTNTO
VEPOL, Yo TNV TPOANYN TUY OV GVoGOPEVONS AlIdiov.

Mnv konvilete, unv mivete, unv TPOTE KOl U1 XPNOLULOTOIEITE KAAAVVTIKG 6TO
AOpo epyociog. Mnv Slavépete pe TETO YPNOYOTOIOVTOG TO OTONO GOG.
XpNOUOTOLEITE TPOCTUTEVTIKO POVYIGUO KoL YOVTLOL OGS XPTONG.
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Przed uzyciem zapoznaj si¢ z trescig instrukcji.

hPTH-120 min-IRMA

I.  PRZEZNACZENIE

Zestaw immunoradiometrycznego do ilosciowego oznaczania parathormonu ludzkiego (PTH) w
ludzkig surowicy i osoczul.

1. INFORMACJE OGOLNE
A. Nazwa zestawu: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B.  Numer katal ogowy: KIP1491: 96 oznaczen

C. Producent: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue de I'Industrie 8, B-1400 Nivelles, Belgium.

W celu uzyskania pomocy technicznej lub informacji odnosnie zamoéwien prosimy o kontakt:
Tel: +32 (0)67 88.99.99 Fax: +32 (0)67 88.99.96

1. ZASTOSOWANIE KLINICZNE

A.  Aktywnosé biologiczna

Parathormon ludzki (hPTH) jest gtéwnym fizj ol ogicznym regul atorem metabolizmu fosfowapni owego.
hPTH zwicksza zawartos¢ wapniaw surowicy poprzez oddziatywanie nawatrobe (poprawia reabsorbcje
tubularnego Cat+ i wydzielanie fosforandw) i kosci (stymulujac czynnosci osteoklastycznei resorpcje
kostna). Posrednio wptywa na wchianianie Cat+ przez jelita poprzez stymulacje w nerkach reakdji
hydroksylacji w pozycji 1-a hydroksy-witaminy D. Wydzielanie PTH jest kontrolowane stgzeniem Cat+ z
surowicy Krwi, na zasadzie ujemnego sprzezenia zwrotnego.

PTH jest produkowany gtéwnie w komdrkach przytarczyc i wydzidlany jako 84 aminokwasowa czasteczka.
Parathormon w surowicy krwi wystepuje jako hormon niezmieniony tzw. ,intact (PTH 1-84)”. Jest to
gtéwny produkt wykazujacy aktywnos¢ biologiczna. Czasteczka ta podlega degradacji (w pozycji miedzy
33-37 aminokwasem). Powstaja dwa fragmenty: fragment N-koncowy, aktywny biol ogicznie, fragment C-
koncowy, nieaktywny biologicznie. Fragmenty C-koncowe sa usuwane tylko w procesie filtracji w
ktebuszkowsj, podczas gdy aktywne biologicznie formy: ,intact-PTH” i fragment N-koncowy sq réwniez
metabolizowane w watrobie oraz w innych tkankach. Biologiczny czas potowicznego rozpadu fragmentow
koncowych bardzo znacznie wzrasta u pacjentéw z niewydolnoscia nerek. Oznaczanie , intact-PTH”
pozwala oceni¢ zaréwno jego wydzielanie jak i aktywnos¢ biol ogiczna.

B. Zastosowanie kliniczne

Wyznaczanieintact hPTH przy uzyciu prezentowanego zestawu typu IRMA znajduje zastosowanie gtéwnie
przy diagnozie pierwotnegl nadczynnosci przytarczyc, przez wykazanie podwyzszonego poziomu aktywnego
PTH w surowicy. Pozwala ha udokumentowanie wystepowania wtornej nadczynnosci przytarczyc u
pacjentdéw z niedoborem witaminy D, malabsorbcja jelit lub niewydolnoscia nerek. W ostatnim przypadku
istotny jest przede wszystkim brak interferencji z fragmentami N-koncowymi. Specyficznos¢ oraz wysoka
czutos¢ zestawu pozwalaja ha rozréznienie niskiego poziomu PTH w surowicy w hipoparatyroidyzmie lub w
hiperkal cemii pochodzenia nowotworowego.



IV. ZASADA DZIALANIATESTU

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

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

V. SKEAD ZESTAWU

Odczynniki ilosé 96' koIor' Rozcienczanie
oznaczen odczynnika
2x48 biat otowe do
Probéwki optaszczone Y 82yci a
przeciwciatami przeciw
PTH (kozie przeciwciata)
125) 1fiolka czerwony gotowe do
10,5 ml uzycia
Przeciwciata Anti-PTH-2| 680 kBq
(przeciwciata monoklonane) w
buforze boranowym z kaseina
EDTA, azydkiem sodu (< 0,1 %)
CAL n 1fiolka 20ty Doda¢ 3,0 ml
liofilizat roztworu do
Kalibrator zerowy w surowicy rozaenczania
ludzkigj z tymolem i
benzamidyna
5fiolki 20ty Dodaé¢ 2 ml
CAL liofilizat roztworu do
rozcienczania
Kadibratory 1-6 w surowicy
ludzkigj z tymolem i
benzamidyna (patrz: doktadne
wartosci naetykietach fiolek)
REC SOLN 1fiolka ) gqtoyvedo
26 ml zielony uzycia
Roztwor do rozcienczaniaza
pomoca EDTA i azydku sodu (<
0,1%)
INC BUF 1fiolka niebieski gqtoyve do
10.5ml uzycia
Bufor do inkubagji: bufor
boranowy z surowica owcza,
EDTA i azydkiem (<0,1%)
1fiolka Brazowy Rozcienczy¢ 28
| WASH | SOLN | CONC | s0ml x w wodzie
destylowanej
Roztwor ptuczacy (Tween 20 - (uzy¢ mieszadta
NaCl) magnetycznego
CONTROL | N | 2fiolki srebrny Dodaé 2 ml
liofilizat roztworu do
Kontrole 1i 2 w surowicy rozaenczania
ludzkigj z tymolem

Uwaga: Do rozcienczania surowic uzywaé kalibratoraO.

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

VI. DODATKOWE MATERIALY | WYPOSAZENIE

Do wykonaniatestu sa konieczne, a nie dostarczone wraz z zestawem:

woda destylowana

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

wytrzasarka

mieszadto magnetyczne

wytrzasarka do probéwek (700 rpm)

automatyczna strzykawka 5ml (typ Cornwall) do ptukania

system do odciagania ptynu (opcjonalny),

licznik promieniowania gamma (minimalna czutos¢ 70%)

N

O N0 AW

VII.

PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKOW

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

Kontrole: Doda¢ do kazdg po 2 ml roztworu do rozcienczania.

Roztwér pluczacy: Rozcienczy¢ roztwor pluczacy: zmieszaé 1 czgsé
roztworu pluczacego z 27 czesciami wody destylowanej (rozcienczenie
28-krotne). W celu wymieszania uzy¢ mieszadta magnetycznego lub
homogeni zatora. Pod koniec dnia roboczego niezuzyty ptyn wylac.

VII1. PRZECHOWYWANIE ORAZ OKRES WAZNOSCI

10.

ODCZYNNIKOW | PROBEK

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

Kalibratory oraz kontrole sa bardzo niestabilne, uzywaé¢ natychmiast po
ich odtworzeniu, podwieokrotnosci prébek zamraza¢ natychmiast, po
czym przechowywaé w temp. —20°C przez meksymalnie 3 miesiace.
Unika¢ wiel okrotnego rozmrazaniai zamrazania probek.

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

Zmiany wygladu odczynnikéw zestawu moga wskazywac na ich rozktad
lub niestabilnos¢.

PRZYGOTOWANIE | PRZECHOWYWANIE PROBEK

Surowicai 0socze powinny byé przechowywane w temp. 2-8°C.
Jezeli test nie bedzie wykonywany w ciagu 8 godzin, zaleca si¢ zamrozenie
prébek w temp. -20°C.
Unika¢ wiel okrotnego rozmrazaniai zamrazania probek.
Uzycie osocza (heparyna lub EDTA) zapewnia uzyskanie wyzszych
wynikéw niz w przypadku surowicy.

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

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

PROCEDURA

Przestrzeganie nastepujacych zasad zagwarantuj e powtarzalno$¢ oznaczen
Nie nalezy wykonywa¢ testu po uptywie daty waznosci odczynnikéw.

Nie nalezy faczy¢ odczynnikdw z réznych zestawdw, posiadajacych inny
numer seii.

Przed wykonaniem testu sktadniki zestawu nalezy doprowadzi¢ do
temperatury pokojowsj.

Doktadnie wymiesza¢ wszystkie odczynniki oraz probki poprzez delikatne
wytrzasanie.

Zapobiega¢ zanieczyszczeniom odczynnikéw i wody przez drobnoustroje.
Stosowaé wymieniane, jednorazowe koncowki do pipet osobne dla
kazdego odczynnika i dla kazdej probki. Uzywaé wody destylowans i
czystych pojemnikéw. Uzywaé¢ wykalibrowanych pipet w celu
zapewnienia precyzji oznaczen.

Do kazdego cyklu oznaczen nalezy wykona¢ nowa krzywa standardowa.

Procedura

Oznaczy¢ w dubletach probowki optaszczone dla kazdego kalibratora,
préby badang i kontroli. Do oznaczania zliczen catkowitych oznaczy¢
dwie zwykte probowki.

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

Dodawa¢ po 100 pl buforu do inkubacji do kazdej proboéwki, tacznie z
probéwkami dla zliczen catkowitych.

Wstrzasnaé delikatnie statywem, aby uwolni¢ babelki powietrza.
Inkubowa¢ przez 1 godzine w temperaturze pokojowe na wytrzasarce do
probéwek (700 rpm).

Odciagnac ptyn z kazdg probowki (lub zdekantowat) z wyjatkiem
probéwek do zliczen calkowitych. Nalezy upewni¢ sig, ze plasikowa
koncéwka odciagacza znajduje si¢ na dnie probéwki, w celu odciagniecia
catego ptynu.

Przeptuka¢ probéwki za pomoca 2 ml roztworu ptuczacego (z wyjatkiem
probéwek do zliczen catkowitych). Unika¢ spieniania przy pipetowaniu.
Odciagna¢ (lub zdekantowac) zawartos¢ kazdej probéwki (z wyjatkiem
probéwek do zliczen catkowitych).

Ponownie przemy¢ probéwki za pomoca 2 ml roztworu ptuczacego (z
wyjatkiem probéwek do zliczen catkowitych), po czym odciagnaé¢ (lub
zdekantowag).

Po ostatnim przeptukaniu pozostawi¢ probowki w pozycji pionows na
dwie minuty, po czym zassa¢ pozostate kropl e ptynu



11. Do kazdg probowki, w tym do probéwek nieoptaszczonych do
catkowitego zliczania, doda¢ po 100 pl PTH oznakowanego jodem'®.

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

13.  Inkubowa¢ przez 1 godzine w temperaturze pokojowe na wytrzasarce do
probéwek (700 rpm).

14. Odciagnac ptyn z kazdg probowki (lub zdekantowat) z wyjatkiem
probéwek do zliczen calkowitych. Nalezy upewni¢ sig, ze plasikowa
koncéwka odciagacza znajduje si¢ na dnie probéwki, w celu odciagniecia
catego ptynu.

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

16.  Odciagna¢ (lub zdekantowac) zawartos¢ kazdej probéwki (z wyjatkiem
probéwek do zliczen catkowitych).

17. Ponownie przemy¢ probowki za pomoca 2 ml roztworu ptuczacego (z
wyjatkiem probéwek do zliczen catkowitych), po czym odciagna¢ (lub
zdekantowag).

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

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

XI. OBLICZANIE WYNIKOW

1. Policzy¢ wartosci srednie z dubl etéw.

2. Na papierze o skali poétalogarytmicznej lub liniowe wykresli¢ krzywa dla
kazdego kalibratora: aktywnos¢ c.p.m. (0§ rzednych) wzgledem
odpowiednich stezen PTH (0$ odcigtych), po czym poprowadzi¢ krzywa
wzorcowa przez punkty kalibragji, odrzuci¢ wyniki krancowe.

3. Odczyta¢ stgzenie kazdej kontroli i probki poprzez interpolacje na krzywej
WZzorcows .

4, Powyzsze obliczenia mozna uprosci¢, stosujac komputerowa redukcje
danych. W przypadku uzycia automatycznego obliczania wynikow, zaleca
S¢ wykorzystanie 4-parameterowe) funkcji krzywej logistycznej.

XIl. PRZYKEAD TYPOWEJ KRZYWEJ WZORCOWEJ

Ponizsze dane 53 jedynie przyktadem i nie powinny by¢ uzywane w miegjsce
rzeczywistej krzywe wzorcowsy.

hPTH-120 min-IRMA cpm BIT (%)

Ilos¢ zliczen TOTAL 237132 100

Kadibratory 0 pg/ml 723 03

7,4 pg/ml 1011 04

12,9 pg/ml 1554 07

36,5 pg/ml 3949 1,7

116 pg/ml 9697 41

396 pg/ml 31685 134

973 pg/ml 54558 230

C. Precyzja
zmienno$¢ miedzyseryjna zmienno$¢ miedzyseryjna
Surow | Replik | <X>+SD. Ccv Surow | Replik | <X>+SD. Ccv
ica at (pg/ml) %) ica at (pg/ml) %)
A 10 50,721 4,2 C 20 959+ 6,3 6,6
B 10 233+ 7 28 D 20 342+ 11 32
SD: odchylenie standardowe; CV: wspdlczynnik zmiennosci
D. Dokladnosé
ODZYSK
Prébka Dodane PTH Odzyskane PTH Odzysk
(pg/ml) (pg/ml) (%)
1 49 47 97
118 111 94
218 212 97
2 178 163 92
247 228 92
347 318 92
TEST ROZCIENCZANIA
Probka Proporcja Stezenie Stezenie zmier zone
teoretyczne (pg/ml)
(pg/ml)
1 1 - 7119
12 356,0 363,5
14 178,0 185,0
/8 89,0 86,7
116 44,5 39,9
132 22,2 20,2
164 111 98
2 1 - 532,7
12 266,4 270,9
va 133,22 1374
/8 66,6 72,6
116 333 32,6
1/32 16,6 18,4
64 83 94

XI11. CHARAKTERYSTYKA OZNACZENIA |

A.

OGRANICZENIA

Czulosé zestawu

Czutosc zesawu zdefiniowana jako warto$¢ stezenia PTH odpowiadajaca
wartosci dwoch odchylen standardowych dla kalibratora zero (okreslonych na
podstawi e 20 réznych oznaczen) wynos 4.1 pg/ml.

B.

Specyficznosé

Do surowicy o niskim i wysokim poziomie PTH dodano peptydy dajace mozliwa
interferencje. Zmierzono widoczna reakcje PTH.

Probki rozcienczono za pomoca kalibratora zerowego.

E.

Pr zesunigcie czasowe w trakcie dozowania

Uptyw czasu miedzy dodaniem ostatnego kalibratora a dozowaniem probki nie
przekraczajacy 30 minut nie ma wplywu na wartosé¢ wyniku.

CZASPRZESUNIECIA

o 10 15 20 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
C2 264,7 266,6 2732 257,9 258,7

XIV. WEWNETRZNA KONTROLA JAKOSCI

Jezeli wyniki otrzymane dla Kontroli 1 i Kontroli 2 nie mieszcza se¢ w
przedzidle wartosci przedsawionym na fiolce, nie wolno ich
wykorzystywa¢ do momentu wyjasnienia zaistniatej sytuacji.

Jezeli zajdzie potrzeba, laboratorium moze przygotowaé wiasne kontrole
powstate po potaczeniu wielu surowic. Surowice kontrolne powinny by¢

Analit dodany do surowicy o Obserwo Analit dodany do surowicy o Obserwo
niskim poziomie wany wysokim poziomie wany
PTH poziom PTH poziom
PTH PTH
(pg/ml) (pg/ml)
Brak 43 Brak 444
Fragment 1-34 hPTH 2000 pg/ml 42 Fragment 1-34 hPTH 2000 pg/ml 443
Fragment 44-68 hPTH 100000 pg/ml 44 Fragment 44-68 hPTH 100000 pg/ml 448
Fragment 73-84hPTH 100000 pg/ml 45 Fragment 73-84 hPTH 100000 pg/ml 453
Biatko powiazane z hPTH Biatko powiazane z hPTH
Fragment 1-34 100000 pg/ml 42 Fragment 1-34 100000 pg/ml 436
Brak 11 Brak 880
Fragment 53-84 hPTH 100000 pg/ml 18.4 Fragment 53-84 hPTH 100000 pg/ml 841

Powyzsze dane ukazuja, ze test hPTH-120 min-IRMA nie wchodzi w reakcjg

krzyzowa z fragmentami hPTH oraz biatkiem powiazanym z hPTH.

przechowywane zamrozone w porcjach do jednorazowego uzycia.
- Akceptowalna wielkos¢ rozrzutow przy oznaczaniu probek w dubletach
odnos si¢ do kryteriéw Dobrej Praktyki Laboratoryjne



XV. ZAKRES NORMY

Kazde laboratorium powinno ugali¢ wiasne zakresy normy. Normy podane
ponizg nalezy traktowa¢é jako wskazéwke

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

Wartosci normalne (n=117)
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XVI. OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

Bezpieczerstwo

Zestaw jest przeznaczony jedynie do diagnostyki in vitro.

Zestaw zawiera ®| (Okres polowicznego rozpadu: 60 dni), emitujacy
promieniowaniejonizujace X (28 keV) i y (35.5 keV).

Przestrzeganie podstawowych zasad ochrony radiologiczng gwarantuje
bezpi eczenstwo.

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

Zasady stosowania produktéw radioaktywnych reguluja przepisy danego kraju.
Materiaty promieniotwdrcze mozna wykorzystywaé w obszarach specjalnie do
tego  przeznaczonych.  Laboratorium  powinno  prowadzi¢  dziennik
przechowywanych materiatéw promieniotwoérczych. Aparatura laboratoryjna
oraz wyroby szklane, ktére moga ulec Skazeniu przez materialy
promieni otworcze, powinny zosta¢ oddzielone, w celu uniknigciaich skazenia
Kazdy wyciek radioaktywny nalezy natychmiast zmy¢ zgodnie z lokalna
procedura bezpieczenstwa promieniotwoérczego. Odpady radioaktywne nalezy
usuwa¢ zgodnie z przepisami prawnymi obowigzujacymi w danym panstwie.
Postepowanie wg podstawowych zasad bezpieczenstwa radioaktywnego
zapewnia wystarczajaca ochrong.

Odczynniki zestawu zawiergjace sktadniki pochodzenia ludzkiego zostaty
przetestowane  licencjonowanymi  zestawami  (sprawdzone  metodami
Europejskimi zatwierdzone przez FDA) i wykluczono obecnos¢ przeciwciat anty-
HIV 1, anty-HIV 2, anty- HCV i antygenu HBs. Mimo to nie ma jednak pelnej
gwarangji, ze takie sktadniki nie moga przenosi¢ zottaczki, wirusow HIV czy
innych infekcji wirusowych — dlatego tez zaréwno te odczynniki, jak i prébki
pacjentéw nalezy traktowac jako potencjal ne zrodto zakazenia.

Skiadniki pochodzenia zwierzecego w odczynnikach zestawu, zostaty pobrane od
zwierzat zdrowych. Sktadniki pochodzenia wotowego pochodza z panstw, gdzie
nie stwierdzono przypadkéw zarazenia BSE. Mimo to, wszystkie prébki
pochodzenia zwierzecego nal ezy traktowac jako potencjalnie zakazne.

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

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

LICZBA KALIBRATORY PROBKA(l)
ZLICZEN ml KONTROLE
CALKOWITYCH ml
ml

Kdibratory (0-6) - 0.3 -
Probki, Kontrole - - 0.3
Bufor do inkubagji 0.1 0.1 0.1
inkubagja 1 godzinaw temperaturze pokojowej z wytrzasaniem przy 700 rpm
Separacja - zassa® (lub zdekantowac)
Roztwor ptuczacy - 20
Separacja - zassa® (lub zdekantowag)
Roztwor ptuczacy - 20
Separacja - zassa® (lub zdekantowag)
Znacznik 0.1 0.1 0.1
inkubacja 1 godzinaw temperaturze pokojowej z wytrzasaniem przy 700 rpm
Separacja - zassa® (lub zdekantowac)
Roztwor ptuczacy - 20
Separacja - zassa® (lub zdekantowag)
Roztwor ptuczacy - 20
Separacja - zassa® (lub zdekantowag)
liczenie aktywnosci pomiar probéwek przez 60 sekund

DlAsource Kataog Nr: Numer P.I.: Datawydania
KIP1491 1700531/pl 090821/1

Datawydania : 2009-08-21



IIpoueTeTe Ui MPOTOKOJ MPeEIN yoTpeda

hPTH-120 min-IRMA

[ YIIOTPEBA

VmyHOpaanoMeTpuyeH Habop 3a KOIMHYECTBEHO M3MepBaHe iN VitrO Ha YOBEIIKH MapaTHPEOUIeH
xopmoH (PTH) B cepym 1 mia3ma.

. OFLIJA HHO®OPMALIUA
A. TIlatenToBaHO uMe: DIAsource hPTH-120 min-IRMA Kit
B. Karano:xen Homep: KIP1491: 96 recra

C. Ipomn3sBeneHo ot: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue De I’ Industrie 8 B-1400 Nivelles, Belgium.

3a TexHMYecKa MOMOII WJIH MOPBYKA:
Ten.: +32 (0)67 88.99.99 daxc: +32 (0)67 88.99.96

. K/IMHUYEH IIPETJIE]]

A. Buonozuuna akmuenocm

Yogeukusar naparupeoraeH xopmon (hPTH) e ocHoBeH ¢u3nonoriyeH peryaarop Ha kamiueBus U docdopeH
Mmerabomm3bM. hPTH yBenuuaBa cepyMHHTE KOHIEHTpAaLMM Ha KaJllWs 4pe3 BB3ICHCTBHE BBPXY OBOpenute
(yBenuuaBaiiku TyGynaphata peabcopbuus Ha Ca m exckpenmaTra Ha ¢ocdatn) U KocTuTe (CTUMYIUpaiiku
OCTEOKJIACTUYHATA aKTUBHOCT M KOCTHaTa pe3opOuws). Toil Bivse HEMOCPENCTBEHO BBPXY YpeBHATa abcopOLus
Ha Ca™ upes crumynupanne Ha 6n6peunara lo-xuapokcunanus Ha 25-xuapokcuuTamMud D. OcBoG0KIaBaHETO
Ha PTH ce KOHTpoMpa B OTpHUIIATENIHA 0OpaTHA BPb3Ka Upe3 CepyMHUTE KOHIeHTpauuy Ha Ca'™.

PTH ce cunre3npa B riiaBHUTE KJICTKM Ha IApaTHPEOUIHHUTE XJIC3U M CE CEKpeTHpa Karo 84 aMHHOKHCEIMHHA
MOJIeKyJa, HapedyeHa "He3acerHar PTH", KOHTO € OCHOBHMAT OMOJIOTMYHO aKTUBEH NPORyKT. Tasu Moiekyna ce
pasnara 4pe3 MNPOTEOJMTHYHOTO paslieNBaHe Ha aMHHO KucenuHure 33-37 B mepudepHUTE THKaHU [0
00pa3yBaHeTO Ha OHOJIOTMYHO AKTUBHHM (parMeHTH C KpaifHa aMHMHOBAa TIpyrna ¥ OHOJOIMYHO HEAaKTUBHH
(bparmenTH ¢ kpaiiHa kapOokcwioBa rpymna. @parMeHTuTe ¢ KpaiiHa KapOOKCHIOBa IpyHa ce OTCTPaHsSBAT CaMo
4pe3 rIoMepyliHa (HITpauys, J0KaTo OMoakTHBHUAT HezacerHaT PTH u dparmenture ¢ kpaiina aMmuHOBa rpymna
ce pasjmaraT MeTabONMYHO B d4epHUS ApoO M Apyrd ThKaHW. I[lodyXKMBOTBT Ha (parMeHTHTe ¢ KpaiiHa
KapOOKCHJIOBA Tpyma ce YyBeJM4aBa 3HAYMTEIIHO IPHU MAIMEHTH ¢ ObOpeuHa HemocrarbuHocT. U Taka,
u3MepBaHeTo Ha He3acerHatuss PTH orpassBa Hali-TOYHO XOPMOHAJIHOTO IPOU3BOACTBO M OUOJIOrMYHATA
AKTHBHOCT.

B. Kaunuuno npunoscenue

W3mepsanero Ha HesacerHarusi hPTH mocpencrBoMm omyicanust B Hacrosmioro Habop Ha IRMA ce m3nonssa 3a
JIMarHOCTHIMPAaHe Ha IBPBUYCH XHIEPIIApaTHPEOUIN3bM UYpe3 OTKpUBAHE Ha IOBHIIEHH CEpyMHH HHBAa Ha
ouonornyHo aktuBHUS PTH. To mo3BonsiBa TOKyMEHTHpaHe Bh3HUKBAHETO Ha BTOPUYEH XHUIIEPIAPATHPEOUTI3EM
Ipy naryeHTy ¢ fedumt Ha BuT.D, ypeBHa MamabcopOmst i 6p0peYHa HeOCTaThYHOCT. B mocennus ciuyJait
JIUIICaTa Ha B3aUMOJIEWICTBHE C HEaKTHBHUTE (pparMeHTH ¢ KpaliHa KapOOKCHIOBa Ipyna € OCOOCHO IIeHHA.
CrienmpYHOCTTA U BUCOKATa CEH3UTHBHOCT Ha M3CJIEBAHETO CHIIO TaKa JaBaT BE3MOXKHOCT 3a JUdepeHIpane
Ha OYEBHIHO HHCKHTE CepyMHHM HuMBa Ha PTH mpu Xumonapatipeougu3bM WIH MPU HHIYLHUpAHA OT TYMOp
XHTEPKAILEMUSL.



\V. IDPHHIHUIIH HA METO/1A

DIAsource hPTH-120 min-IRMA mpencrasisBa aBy(asHO HMYHOPaIHO-
METPUYHO H3CleaBaHe, 0a3upaHO Ha cemapauus Ha MOKPUTH emnpyBeTku. To
I103BOJISIBA OMIPE/IEIsIHE ChIbpXKaHUeTo Ha Hesacernar yosewku PTH (hPTH) B
cepyma. Kosu anrturena cneunduunu 3a dparmerra 1-34 hPTH (dpparmenr c
kpaed N) ce MMOOWIM3MpAT KbM JOJHATA M BBTPEIIHATA IOBBPXHOCT HA
IUIACTMACOBUTE enpyBeTkd. KbM enpyBeTkuTe ce 00aBAT KaanOpaTopH HIU
npodu. Ciien exHOYacoBa HWHKYOAlMsi CIy4allHUAT M3JMIIBK HA AHTHICHH,
CPEIHO pervoHaIHHM (parMeHTH H ¢parMeHTH ¢ kpaeH C ce orcTpaHsBa upe3
HU3MHBaHEC.

J100aBsAT Cce HATOBapeHH C MOHOKJIOHAJIHM aHTUTEeNa, CreuuGUuuHu 3a
(parmenta 44-68 hPTH. Cnen enHoyacoBa MHKyOaIs 1 M3MUBAHE OCTATHYHATA
PaZMOaKTUBHOCT, CBBp3aHAa KbM CHPYBETKATa, OTPa3siBa KOHIEHTpaLusTa Ha
nesacernatuss h-PTH. Tosa aBydasno wusciensane na |IRMA e cuiHo
crietn puuHo 3a Hesacernatus h-PTH u He nposiBsiBa KpbCTOCAHA PEAKTUBHOCT C
AKTHUBHHUTC U HCAKTUBHHUTC (l)pal"MeHTl/l JI0pHU U BbB BUCOKH KOHILICHTPALUHU, KAKTO
npeanonara u HACKENG et al.

125|

V. H3IIOJI3BAHH PEATEHTH

PearenTn KoanuecTBo IBeren Ipuroresine
96 TecTa KO
E
a:ff;.; EH(’KZ(;EPHTH ¢ 2x48 Osint ToToB 3a ynorpeba
aHTHTENA)
1 pnakon YepBeH T'oToB 3a ynorpeba
105ml
680 kBq
Anti-PTH-2%| (MoHOKITOHAN-
HM aHTHTENa) B GopareH
Oydep ¢ BOJICKU Ka3eHH,
ENATK, narpues asun (<0.1
%)

1 dmaxon KBIT Jodasere 3 ml
Hynes Kamubparop B HOQUIIHpa PEKOHCTHTYHpaH
YOBEIIKH CEPYM C TUMOI K " pastsop
GeH3aMHIH

6 dakona HKBIT Jlo6asere 2 ml
Kamu6paropu 1-6 B uoemku moumspa PEKOHCTHTYHpaH
CepyM C THMOJI U OEH3aMHIH i pastsop
(BHX TOYHHTE CTOMHOCTH HA
eTHKETHTE Ha (IIaKOHUTE)
| REC | SOLN | 1 duakon CHH ToroB 3a ynorpeba
26 ml
Pexoncrurynpan pasrsop ¢
EJITK u narpues asuz (<
0.1%)
| INC | BUF | 1 duakon 3elIeH ToroB 3a ynorpeba
105ml

HNukybannoneH 6ydep:
GopareH Gydep ¢ oB4H cepyMm,
EATK u asux (<0.1%)

WASH | SOLN | conc 1 pnakon Ka(sB Paspenere 28x ¢

50 ml JICCTHIIMPaHa BOJa
Wsmusarn pasrsop (NaCl, (m3non3paiire
Tween 20) MarHUTeH Ceraparop)
2 dmakona cpebbper | Jlobasere 2 ml
mopumsupa PEKOHCTHTYHPAH

Kourpom 11 2 B 40BeIIKH HH pastBop
CepyM € THMOI

3abenexka: 1. M3nomsBaiite HyneBus KaauOpaTop 3a CepyMHHTE PaspexkaaHHs.
2. 1 pg or kanubpupaHus NpenapaT ¢ eKBUBaJeHTeH Ha 1 pg
or NIBSC 95/646.

VI. CPE/ICTBA, KOHUTO HE CE OCHT'YPABAT

CiieHHUTE MaTepHaln ca HeOOXOMMHU, HO HE Ce OCHTYpsIBaT B Habopa:

1.  JecrmimpaHa Boja

2. TMunetn or: 100 pl, 300 pl, 1 ml, 2 ml u 3 ml (mpemopsuBa ce
U3MOJ3BAHETO HA INPEHU3HUA IHUIETH C HaKpaﬁHHL{H 3a C€JHOKpaTHa
ynorpeda ).

3aBUXPSIL CMECUTEN

MaruuTeH cenapaTop

5. Kuarewo ycrpoiictso 3a enpyserku (700 rpm)

e

5 ml aBromaTnuna cupuHuoska (tun Cornwall) 3a u3musase
Acnupaunonsa cucrema (1o u3oop).

BesikakbB ramMa Opostd, KOMTO MOXE Jia U3MEpU YIIOTPEOECHOTO KOJINYECTBO
15| (munrnmanen kanaurer o 70%)

© N o

VII. IPUTI'OTBAHE HA PEATEHTA

A.  Kamubparopu: PexoHcruryupaiite HyneBus kaimbpatop ¢ 3 ml
PEKOHCTHTYUPAH Pa3TBOP, a APYyrus Kaanbpatop — ¢ 2 Ml pekoHCTUTYHpaH
pasTBop.

B. Kourpoan: Pexoncruryupaiite koHrponure ¢ 2 Ml peKOHCTHUTYHpaH
pasTBop.

C. Paboren m3muBau pastBop: Iloarorsere ajgekBareH 006eM OT pabOTHUS
M3MHBAILl Pa3TBOP 4pe3 100aBsHeTo Ha 27 obeMa JecTuiMpaHa Bojga KbM 1
obeM oT u3MuBawys pasrteop (28x). M3mnosn3BaiiTe MarHUTEH cenaparop, 3a
na XoMmoreHusupate. VI3xBppieTe HeEymoTpeOEHOTO KOJHMYECTBO OT
PabOTHHUSI K3MHBAILL PA3TBOP B Kpast HA JACHS.

VIII. CbXPAHEHHE H CPOK HA I'O/JHOCT HA PEATEHTHTE

- BCHYKH KOMIIOHEHTH Ha KHTa ca CTaOMIIHK JI0 laTaTa Ha CPOKa Ha FOAHOCT,
MOCOYECH Ha ONAKOBKATa, IPH TeMIepatypa Ha cbxpaHenue ot 2 °C g0 8°C
IPEAU OTBAPSHE MIIM PEKOHCTUTYUPAHE.

- KanmubpaTopure ¥ npoOMTE ca MHOrO HECTaOWIIHH, HW3IOJI3BaiiTe T
HEIOCPE/CTBEHO CJIEJ PEKOHCTUTYMPAHETO, 3aMpa3ere I'M BeJHara B
QIMKBOTH W T'M cbxpanssaiite mpu —20°C 3a makcumyMm 3 Mecena.
W36srBaiiTe nmocieABaliy UKIIM Ha 3aMpa3siBaHe-pa3MpassiBaHe.

- Ipsicho npurotBenusi PaboreH u3MuBaIl pa3TBOp TpsiOBa J1a Obie
H3I10JI3BaH ChbIIUA ACH.

- Cnen mbpBata ynorpeba, Tpelicepa € cTaOWiieH 10 W3THYaHE CPOKa Ha
FOJHOCT, aKO €€ ChXpaHsBa B OPHIMHAIHMS J00pe 3aTBOpeH (IAKOH IpH
Temmneparypu 2-8°C.

- IlpomMenn BBB (U3MYECKUs BHA HA PEAreHTHTE HA KHTA HHAULUPAT
HECTaOMITHOCT MITH HETOJHOCT.

IX. CBBUPAHE HA ITPOBUTE H OBPABOTKA

CepyMbT 1 I1a3MaTa TpsOBa a ce ChXpaHABaT IpH Temnepatypu 2 — 8°C.
AKO TECThT HE Ce HalpaBW B paMKHTE Ha 8 dYaca, ce MpernopbyBa
chXpaHeHue npu Temuneparypa -20°C.

W36srBaiiTe nmocieABaliy KM Ha 3aMpa3siBaHe-pa3MpassiBaHe.

ITnasmara (xenapus 1 EDTA) ocurypsiBa 1o- BUCOKH pe3yJITaTh OTKOJIKOTO
cepyma.

Y (cepym) = 0,99x (xenapunusupana miasma ) — 6,14 r=0,94 n=10
Y (cepym) = 1,01x (masma ¢ EDTA) — 21,54 r=091 n=6

X. IMPOLEAYPA

A.  OOwmwu 6ennekKu

He u3non3BaiiTe KnTa MM KOMIOHEHTUTE My CJIEJ JaTaTa Ha U3THYaHEe CpoKa Ha
rogHoct. He cmecBaiiTe Marepuanan OT pasiM4YHM NapTuad kutose. Ilpean
ynoTpeda ocTaBeTe BCHYKHM PEareHTH Ha CTaiiHa TeMmIeparypa.

BHUMATEIHO CMECBallTe BCHYKHM PEareHTH C MPOOMTE 4Ype3 HEKHO pakKiialiaHe
WIM BBPTEIMBO pa3MecBaHe. 3a ga u30erHere KpbCTOCAaHA KOHTAMMHALHSA,
M3M0JI3BANTE YMCT MUMETeH HAKPaiHUK 3a eAHOKpaTHA yrnoTpeda 3a 100aBsSHETO
Ha BCEKH PeareHT KbM ChOTBETHATa pooda.

Bl/lCOKO NPECUU3UPAHUTE MMUNETA WJIA AaBTOMATUYHUTE IMHUIICTHU 614xa l'lOLlOﬁpl/lJ'll/l
TouHocTTa. CHOOpa3siBaiiTe ce ¢ BpeMETO 3a HHKyOauusl.

IogrorBere KajuOpalMOHHA KpHBA 3a BCSAKO HM3MEpBaHE M HE H3IOJ3BaliTe
JaHHH

OT NPEAUIIHU U3MEPBaHUA.

B. IIpoueaypa

1 Os3Hayere JABE IO JBE MOKPUTHTE ENPYBETKH 3a BCEKH Kaiubparop,
KOHTpOJIa U 1poba. 3a onpenensiHe Ha oOuws Opoit uMiyincH, obo3Hauere 2
HOPMAJIHH EIPYBETKH.

2. Paskiartere 3a KpaTKO BpeMe KaJluOpaTOpUTE, KOHTPOJIUTE U IPOOUTE W
pasnpenenere 1o 300 Ul 0T BCAKO B CbOTBETHHUTE ENPYBETKH.

3. Pasmpenenere 100 pl wmnkyGanmonen Oydep BBB BCSKa €NpyBETKa, C
M3KJIIOYCHUE HA TE3H 3a OIPEACIIIHE Ha 00LIHst OPOi HMITYJICH.

4. Pa3rbpcere HEXXHO C pbKa CTOHKaTa C CHPYBETKHTE, 32 Ja OCBOOOIHTE
HSIKOE OCTaThYHO BB3YLIHO MEXYpUe.

5. UukyGupaiire 3a 1 yac npu craiiHa TemrepaTypa B KJIATEI0 yCTPOHCTBO 3a
enpysetku (700 0o6opoTa B MUHYTa).

6.  Acnupupaiite (WM mpeineiite) ChIbPKAHUETO Ha BCSKA erpyBeTKa (OCBEH
eNpyBETKATE 3a ONpEIeNsiHE HAa 00uMs Opol mMIyscu). YBepere ce, ue



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

XI.

XII.

IJIACTMACOBUST Kpail Ha acmupartopa JOCTATA JbHOTO Ha MOKpUTAaTa
eNpyBETKA, 33 J]a MOXKe /1a OTCTPaHH LisIaTa TeYHOCT.

Wsmnakuere enpyBetkure ¢ 2 ml or M3muBamms pa3teop (ocBeH
CNPYBETKUTE 3a ONpeAesssHe Ha o0wws Opoit ummyscu). M36sraiite
MOJIy4aBaHETO Ha IsHA [0 BpeMe Ha Jj100aBsHETO Ha PaGoTHHs M3MHUBAIL
pastBop.

Acnupupaiite (nim npeleiite) ChIbPKAHUETO Ha BCSIKA eNpyBeTKa (OCBEH
CNPYBETKUTE 3a ONpEeisiHe Ha 00Lust OPOi HMITYJICH).

Wsruiaksere otHOBO enpyserkute ¢ 2 Ml or VismuBawmus pasrtBop (ocBeH
eNPYBETKUTE 3a ONpeeisiHe Ha oOums Opoil MMIYJICH) M acHupHpaiiTe
(nim npeeiire).

Ciies1 IIOCIEAHOTO H3IUIAKBaHe, OCTABETe SNPYBETKHTE Ja CTOST 00bpHATH
Harope 3a JIB€ MUHYTH U aClIUPUPANTE OCTAHAJIMTE KaYUIU OT TEYHOCTTA.
Pasnpenenere 100 ul or amtu-PTH-'?| tpeiicep BB Besika empyBerka,
BKJIOYHMTEIHO U B SIPYBETKTUTE O€3 IMOKPUTHE 32 001Hs OpOii HMITyJICH.
Pasrbpcere HEXHO C PbKa CTOMKaTa C ENPYBETKUTE, 3a Ja OCBOOOAMTE
HSIKO€ OCTaThYHO BB3AYILIHO MEXYypUe.

WukyOupaiite 3a 1 yac npu craiiHa Temiieparypa B KJIaTelio yCTPOHCTBO 3a
enpysetku (700 06opoTa B MUHYTa).

Acnupupaiite (Mim npeleiite) ChIbPKAHUETO Ha BCSIKA eNpyBeTKa (OCBEH
eNpyBETKATE 3a ONpEIeNsiHE HAa 00uMs Opoll uMIyscu). YBepere ce, ue
IJIACTMACOBUST Kpail Ha acmupartopa JOCTATA JbHOTO Ha MOKpUTAaTa
eNpyBETKA, 33 JJa MOXKe /1a OTCTPaHH LisIaTa TeYHOCT.

Wsnnakuere enpyBetkure ¢ 2 ml or M3muBamus pa3teop (ocBeH
eNPYBETKUTE 3a ONpeAesssHe Ha o0uwws Opoit mmmyscu). M36sraiite
MOJIy4aBaHETO Ha IIsIHA 10 BpeMe Ha J100aBsHETO Ha PaGoTHHs M3MHUBAIL
pastBop.

Acnupupaiite (nim npeleiite) ChIbPKAHUETO Ha BCSIKA erpyBeTKa (OCBEH
SNPYBETKUTE 3a ONpEeisiHe Ha 00Lust OPOii HMITYJICH).

Wsruiaksere otHoBO enpyserkute ¢ 2 Ml or VismuBawmwus pasrtBop (0cBeH
CNPYBETKUTE 3a ONpeeisiHe Ha oOums Opoil MMIYJICH) M acHupHpaiite
(nim npeneiire).

Ciies1 IIOCIEAHOTO H3IUIAKBaHe, OCTABETe eHPYBETKHTE Ja CTOST 00bpHATH
Harope 3a JIB€ MUHYTH U aCIUPUPANTE OCTAaHAJIMTE KAYULU OT TEYHOCTTA.
Otyerere enpyBeTKUTE B rama 6posiy 3a 60 cekyHIH.

H3YUCITABAHE HA PE3YJITATHTE

W3unciere CpesHOTO apUTMETHYHO HA PE3yITAaTHTE, IOJIYy4YEHH OT [BE IO
JIBE CIPYBETKUTE.

Ha momynorapuTMHYHa WM JUHEiHa Auarpama BbpXY rpadudHa XapTus
HaHecere (Ha opAMHATaTa) GPOAT HAa MUHYTA 3a BCEKH KanuOpartop (061
Opoii wummyiacu B MuHyra) cropsmo (Ha afcuucaTta) ChOTBETHATa
KoHIeHTpauuss Ha PTH u Hauepraiite KanuOpalMOHHA KpHBa IIpe3
Kaﬂl/lﬁpal.ll/IOHHl/lTe TOYKH KAaTO HE BKJIKOYBATC TOYKHUTE, KOUTO OYECBHIHO HE
NPUHAJIC)KAT KbM Ta3U KpHUBa.

[Ipouerere KOHLUEHTPALMUTE 3a BCIKA KOHTpPoja M npoba upe3
HHTEPIIOJIMpPaHe BbPXY KaIuOpalioHHATa KPHBA.

Te3n M34MCICHHsT MOTaT /i@ Ce YJIECHSAT 4pe3 aCUCTUPAHO peAylupaHe Ha
JIAHHUTE IIOCPEACTBOM KOMIIOTHD. AKO Ce H3[0J3Ba aBTOMATHYHA
o0paboTka Ha pe3yNTaTUTe, Ce MpenopbyBa IpHIAaraHeTo Ha 4-
HapaMeTpoBa JOrHCTUYHA (yHKIMOHAIHA KPHBA.

XAPAKTEPHH IAHHHU

HaHHl/lTC, U3JI0KEHHU I10-0J1Y Ca CaMO 3a WIIFOCTPALUs U HUKOTa HE OuBa Ja ce
H3I10JI3BAaT BMECTO HCTUHCKATa Kannﬁpaunox—u—xa KpuBa.

B. Cneunguunocr
KBM cepyMuTe ¢ HHUCKO M ¢ BHCOKO HHBO Ha PTH 6sixa moGaBeHn

CNTUAN C

BEpOsITHA KPBCTOCAHA PeakTUBHOCT. be n3Mepena oueBuanara peaxkuus Ha PTH.
Jlo0aBeHO aHAIN3HO BEIECTBO Haéaona Jlo6aBeHO aHAIM3HO BeLIeCTBO Haéaona
KBM CepyMa ¢ HHCKO HHBO Ha BaHO KBM CepyMa ¢ BHCOKO HHBO HA BaHO
PTH HHBO Ha PTH HHBO Ha
PTH PTH
(pg/ml) (pg/ml)
Humto 43 Humto 444
hPTH 1-34 ¢pparment 2000 pg/ml 42 hPTH 1-34 ¢pparment 2000 pg/ml 443
hPTH 44-68 ¢parmerr100000 pg/ml 44 hPTH 44-68 ¢parmerr100000 pg/ml 448
hPTH 73-84 ¢parmernt100000 pg/ml 45 hPTH 73-84 ¢parment100000 pg/ml 453
hPTH-cBBp3aH npoTtent hPTH-cBBp3aH npoTtent
1-34 pparment 100000 pg/ml 42 1-34 pparment 100000 pg/ml 436
Humuo 11 Huo 880
hPTH 53-84 ¢parment 100000 184 hPTH 53-84 ¢parment 100000 841
pg/ml pg/ml

Tosa noka3ssa, ue hPTH-120 min-IRMA He nposiBsiBa KpbCTOCaHA PEAKTHBHOCT C

hPTH ¢parmenture n hPTH-cBbp3aHus 1poTenH.

C. TIlpeuusHocr

hPTH-120 min-IRMA cpm BI/T (%)
O6u 6poit 237132 100
Kaym6parop 0,0 pg/ml 723 03
7,4 pg/ml 1011 04
12,9 pg/ml 1554 0,7
36,5 pg/ml 3949 17
116 pg/ml 9697 41
396 pg/ml 31685 134
973 pg/ml 54558 23,0

I10 BPEME HA U3IIUTBAHETO MEXAY U3IIMTBAHETO
Cepym N <X>#SD. Ccv Cepym N <X>+SD. Ccv
pg/ml (%) pg/ml (%)
A 10 50,721 42 C 20 959+ 6,3 6,6
B 10 233+7 28 D 20 342+ 11 32
SD : Crangaprro otkionenue; CV: KoeduuneHnT Ha Bapuanus
D. Tounocr
BB3CTAHOBUTEJIEH TECT
Mpoda IIoﬁ(aB?;II?TH BL“;.?:'OBe“ BchTaz;o;mBane
pe (pg/mi) ’
1 49 47 97
118 111 9%
218 212 97
2 178 163 92
247 228 92
347 318 92
TECT C PASPEXJIAHE
Teopernuna H3mepena
ITpoda Paspexnane KOHIEHTpaLusi KOHIEHTPaLusi
(pg/ml) (pg/ml)
1 1 - 7119
172 356,0 363,5
14 178,0 185,0
18 89,0 86,7
/16 44,5 39,9
132 22,2 20,2
/64 111 98
2 1 - 532,7
172 266,4 2709
14 1332 137,4
18 66,6 72,6
/16 333 32,6
132 16,6 18,4
/64 83 94

XI.A3INBJIHEHHE H OTPAHHYEHUA

A.

OmnpenesieH JUMHT

JlBajiecer HyJIeBU KanuOpaTopa ca OWIIM M3MUTAHH 3a€IHO C KOMIUIEKT OT JAPYTH
kanubpatopu. OnpeneneHus IMMUT, JeQHHHPAH KaTo sIBHATA KOHLECHTPALHS Ha
JIBE CTaHJAPTHHU OTKJIOHEHHMS HaJ CPEAHUsi OpOil MpH HyJIEBO CBbp3BaHe, € Oul
4,1 pg/ml.

IIpoGure ca OuiM pa3peeHH C HyJIeB KaanOpaTop.

E. 3axkbcHenme

Kakro € 1moka3aHo Mo-10i1y, pe3yJiTaTUTe OT M3MHTBAHETO OCTABAaT TOYHH JOPH
Koraro npobara ¢ pasmpezneieHa 30 MHHYTH CJIEA KaTO KalMOpaTophT € Oui

n00aBeH KbM [OKPHTATa enpyBeTKa.

3aKkbCHeHHE
0} 10' 15' 20' 30
C1 105,5 109 95,5 109,5 108,4
Cc2 264,7 266,6 273,2 257,9 258,7




XIV. BBTPELHIEH KAYECTBEH KOHTPOJI

- Ako pesynrarute, noiaydenu 3a Konrpona 1 u/win Konrtpona 2 e ca B
paMKUTE Ha HHBOTO, YKa3aHO Ha €THKeTa Ha (JIaKoHa, TO Pe3yJTaTUTE HE
Morar Aa ObJaT U3MOJI3BaHU, OCBEH aKO He Ce MPEeJOCTaBU 3aJ0BOJIMTEIHO
00sICHEeHHE HA TOBA HECHOTBETCTBHE.

- Ilo sxenanue, BCsika j1abopaTopHsi MOKE Jla CH HaIllpaBH COOCTBEH KOMILJICKT
OT KOHTPOJIHU NTPOOH, KOUTO TPsIOBA J1a c€ ChXPAHSBAT 3aMpPa3eHH B KPATHH
CbOTHOILICHHUS.

- Kpurepuure 3a mnpueMaHe Ha pa3iMKaTta OT JBOMHUTE pe3yiaTaTH Ha
npodute TpsiOBa aa ce onupat Ha JJoOpara JlabopatopHa ITpakTuka.

XV. PEQEPEHTHH HHTEPBATH

CroiiHOCTHTE, OKa3aHU [O-J0JIy, Ca MPEJOCTABEHN CaMo 32 HAI'bTCTBHE; BCSKA
nabopaTopusi TpsOBa Ja YCTAaHOBH CBOM COOCTBEH HOpMalieH o0XBaT Ha
CTOHHOCTH.

WnrepBanbT Ha HuMBaTa Ha PTH npu 117 HOpMaiHM NalMeHTH, W3pa3eH B
npouenTu: ot 2,5% no 97,5%, 6e 6,2 1o 29 pg/ml.

HopwmanHu cronHoctu (n=117)
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WHTepBan Ha knaca

XVI. IIPEJIIA3SHH MEPKH U IIPE/IYIIPEK/ITEHHA

Besonacnoct

Camo 3a in Vitro quarsocruka.

Tosu HaGop chabpxa 2| (momyxusot: 60 HK), eMuTHpany iforH3upamm X (28
keV) u y (35.5 keV) ipuenus.

To3u paanoakTHBEH MPOAYKT MOXKE [a ce NMpeHacs W 1a ce U3I03Ba CaMo OT
OTOPH3MpPAHU JIMLA; MOKYIKATa, ChbXPAaHEHHETO, ymoTpebaTa W pa3MsHATa Ha
PaZMOaKTUBHU MPOIAYKTH ca HPEAMET Ha 3aKOHOJATEJCTBOTO HA Ibp)KaBara, Ha
KpaiiHus noTpebuten. To3n NpoaykT He OMBa B HHKAKbB CiIydail fa ce mpuiara
Ha XOopa HUJIk )KUBOTHHU.

BbopaBeHeTo ¢ paauaKkTUBHUS NPOIYKT TPsOBa Ja Ce U3BBHPILBA B ONpPEACICHA 32
LesTa TEPUTOPHsl, Jajied OT PEryJsIpHHA 30HM Ha IpeMuHaBaHe. B nabopatopusira
TpﬂﬁBa Ja Cc€ noaabpKa MOHECBHUK 3a IMOJYy4YaBAHETO MW CBXPAHCHHUETO Ha
paznoakTHBHU Marepuand. JlabopaTopHaTa EKHIIMPOBKA M CTBKIApPHS, KOHTO
Morar Ja 0bJaT KOHTAMUHHPAHH C PaJHOAKTUBHU CyOCTaHLUH, TpsOBa 1a ObaaT
OTHECNCHH C el ga ce H30erHe KpPbCTOCaHa KOHTAMHUHALMS C PasMYHU
PaZIMOU30TOIH.

BesikakBH  pafiloaKTHBHU INPBCKM TpsiOBa 1a ce IOYMCTBAT He3a0aBHO B
CHOTBETCTBHE C MHPOLEIYPUTE 33 paanalioHHa Oe3omacHocT. PagmoakTuBHHTE
oTmagblM TpsOBa Ja Ce W3XBBPJIAT, CIEIBAKH MECTHHTE Hapeadu u
PBKOBOACTBA Ha BJIACTUTE, YNPAXKHABALIU HOPUCAUKIHUATA, HAL naﬁopaTopm/lTe.
IlpuaspikaHeTo KbM OCHOBHHMTE MpaBWiIa 32 pPaJdLHOHHA 0E30MacHOCT
ocurypsBaT aJJ€KBaTHa 3alluTa.

LIOBC]_LIKI/ITC KPBbBHU KOMIIOHCHTH, BKJIOYEHHU B KHTa, Ca 6l/lJ'll/l TECTYBAaHU 4Ype3
onobpenn or Esponeiickn u/win FDA (AMepuKaHCKa areHUus [0 XpaHUTE W
JIeKapCcTBaTa) METOAM M Ca Jajld oTpuuareneH pesynrar 3a HbsAg, antu-HCV,
anTu-HIV-1 u 2. Hsima u3BecTeH MeTo/], KOMTO Ja JaBa IIbJIHA FapaHIIKs 3a TOBa,
4ye YOBEIUKUTE KPbBHM JepuBaTH He npeHacsat xenartut, CIIMH umm npyru
uHbekunu. ETo 3a1i0, 60paBeHETO ChC PEAreHTHTE, CEPYMHUTE WM IJIa3MEHHTE
npodu TpsioBa aa Ob/e B ChOTBETCBHE C MECTHHTE MPOLIEAYPH MO 6€30I1aCHOCT.
Benukd JKMBOTHHCKM TPOAYKTH M JEpUBAaTH ca OWIM CbOMpaHH OT 31paBu
JKUBOTHH. BoJICKHTE KOMIOHEHTH ca C IPOM3XOJ OT CTpaHu, kpaero BSE
(Boscka cepymHa eHuedanonarus) He e Owia ycraHoBsBaHa. HesaBucumo or
TOBAa, KOMIIOHCHTUTE, CbABPXKAIIU XHUBOTHHCKU Cy6CTaHLIl/ll/l TpﬂﬁBa Ja ce
TPETHPAT KATO MOTEHIHAIHO HH(EKIHO3HH.

W36sirBaiite KakbBTO M Ja OHJIO KOXKEH KOHTakT C peareHTHTe (ChAbpXKaT
HATPHEB a3u/l KATO KOHCEPBAHT). A3HIBT B TO3M KHT MOXKE /1a pearupa ¢ 0JIOBOTO
U MEATa BbB BOAOIPOBOAHUTE MHCTAJIALIMKA KaTO IIO TO3W HAYWH CC IMOJy4daBaT
CHJIHO €KCIUIO3MBHM MeTajiHu azujau. Ilo BpeMe Ha W3MHMBHUS €Tall, IPOMUHTE
ChC CHJIHA M OOMJIHA CTPYs BOJA KaHAIM3ALMATA, 32 fa H3berHere GopMUPaHETO
Ha a3uju.

He nyuwere, He mnuiTe, He SDKTC M HE CH Cllaraiite KOo3MeTMka B paboTHarta
Teputopusi. He mnumerumpaiite ¢ ycra. U3momsBaiite 3ammTHO 00JEKIO U
PBKABHILH 32 €IHOKpPaTHA yHoTpeda.
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XVIIT. OBOBIIEHHUE HA IIPOTOKOJIA
OBLIA MPOBA (1)
AKTUBHOCT KAJIHB::IATOPH KOHTPOJIN
ml ml
Kanu6paropu (0-6) - 03 -
ITpobu, KOHTpOIM - 03
HukybannoneH 6ydep - 01 01
VikyGars 1 4ac npu craifHa Temneparypa ¢ paskiaiane 700 obopora B
MMHYTa
Cenaparus - acrupupaiite (M npeneiire)
H3muBaIi pasrop - 20
Cenaparus - acrupupaiite (M npeneiire)
HW3muBaIi pasrop - 20
Cenaparus - acriupupaiite (M npeneiire)
Tpeiicsp 0,1 0,1 ‘ 0,1
VikyGars 1 4ac npu craifHa Temneparypa ¢ paskiaiade 700 obopora B
MMHYTa
Cenaparus - acrupupaiite (M npeneiire)
HW3muBaIi pasrop - 20
Cenaparus - acriupupaiite (M npeneiire)
HW3muBaIi pasrop - 20
Cenaparus - acriupupaiite (M npeneiire)
Bpoene Oruerere enpyserkute 3a 60 cekyHm
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KIP1491 1700531/bu 090821/1
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Used symbols

Symboles utilisés

Consult instructions for use

Consulter lesinstructions d' utilisation

f ] Storage temperature Température de conservation
: Use by Utiliser jusque

LoT] Batch code Numéro de lot

[FEF] Cata ogue number Référence de catal ogue
[BOHTROL] Control Controle

In vitro diagnostic medica device

Dispositif médical de diagnostic in vitro

Manufacturer

Fabricant

Contains sufficient for <n> tests

Contenu suffisant pour <n> tests

Wash solution concentrated Solution de lavage concentrée
CAL 0 Zero calibrator Cadlibrateur zéro
CAL N Calibrator # Calibrateur #
CONTROL | N Control # Controle#
Ag | 128l Tracer Traceur
A | sl Tracer Traceur
Ag | 1251 | cone Tracer concentrated Traceur concentré
A 125 | CONC Tracer concentrated Traceur concentré
j Tubes Tubes
INC | BUF Incubation buffer Tampon dincubation
ACETONITRILE Acetonitrile Acétonitrile
SERUM Serum Sérum
DL | sPE Specimen diluent Diluant du spécimen
DL | BUF Dilution buffer Tampon de dilution
ANTISERUM Antiserum Antisérum
IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbent Immunoadsorbant

Cadlibrator diluent

Diluant de caibrateur

Reconstitution solution

Solution de reconstitution

Polyethylene glycol

Glycol Polyéthyléne

Extraction solution

Solution d’extraction

ELU | SON Elution solution Solution d’elution
GEL Bond Elut Silica cartridges Cartouches Bond Elut Silica
PRE | SOLN Pre-treatment solution Solution de pré-traitement

Neutraization solution

Solution de neutralisation

Tracer buffer

Tampon traceur

Microtiterplate

Microplaque detitration

Conjugeate buffer

Ab | HRP HRP Conjugate HRP Conjugué

Ag | HRP HRP Conjugate HRP Conjugué

Ab | HRP | CONC HRP Conjugate concentrate HRP Conjugué concentré

Ag | HRP | CONC HRP Conjugate concentrate HRP Conjugué concentré
CONJ | BUF Tampon conjugué

Chromogenic TMB concentrate

Chromogéne TMB concentré

CHROM TMB | CONC

CHROM | TMB Chromogenic TMB solution Solution chromogéne TMB
SUB | BUF Substrate buffer Tampon substrat
STOP | SOLN Stop solution Solution d’ arrét
INC | SR Incubation serum Sérum dincubation
BUF Buffer Tampon
Ab AP AP Conjugate AP Conjugué
SuB | PNPP Substrate PNPP Tampon PNPP

Biotin conjugate concentrate

Biotine conjugué concentré

Avidine HRP concentrate

Avidine HRP concentré

Assay buffer

Tampon de test

Biotin conjugate

Biotine conjugué

Specific Antibody

Anticorps spécifique

SAV | HRP | CONC Streptavidin HRP concentrate Concentré streptavidine HRP
NS8 Non-specific binding Liant non spécifique
2nd Ab 2nd Antibody Second anticorps
ESEE Adidification Buffer Tampon dacidification




P.I. Number : 1701000

Revision nr 070716

Gebruikte symbolen

Gebrauchte Symbolen

il Raadpleeg de gebruiksaanwijzing Gebrauchsanweisung beachten

f ] Bewaartemperatuur Lagern bei

= Houdbaar tot Verwendbar bis

LoT] Lotnummer Chargenbezeichnung

REF Catal ogusnummer BestellInummer
[BOHTROL] Controle Kontrolle

owom] Medisch hulpmiddel voor in-vitro diagnostiek In Vitro Diagnostikum

| Fabrikant Hersteller

[ Inhoud vol doende voor <n> testen Ausreichend fir <n> Ansétze

Wasoplossing, geconcentreerd

Waschl6sung-Konzentrat

CAL 0 Nulkalibrator Null kalibrator
CAL N Kalibrator # Kalibrator #
CONTROL | N Controle# Kontrolle #
Ag | 128l Tracer Tracer
A | sl Tracer Tracer
Ag | 1251 | conc Tracer geconcentreerd Tracer Konzentrat
Ab | 1251 | CONC Tracer geconcentreerd Tracer Konzentrat
j Buisies Rohrchen
INC | BUF Incubatiebuffer Inkubationspuffer
ACETONITRILE Acetonitrile Azetonitril
SERUM Serum Humanserum
DL | sPE Specimen diluent Probenverdiinner
DL | BUF Verdunningsbuffer Verdunnungspuffer
ANTISERUM Antiserum Antiserum
IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbent Immunadsorbens
DL | cAL Kalibratorverdunner Kalibratorverdiinnung
REC | SOLN Reconstitutieopl ossing Rekonstitutionsl6sung
Polyethyleen glycol Polyethylenglykol

Extractieoplossing

Extraktionsl6sung

ELU | SOLN Elutieoplossing Eluierungslsung

GEL Bond Elut Silica kolom Bond Elut Silikakartuschen
PRE | SOLN Pre-behandelingsoplossing Vorbehandlungsl 6sung
NEUTR | SOLN Neutralisatieoplossing Neutralisierungsl dsung
TRACEUR | BUF Tracerbuffer Tracer-Puffer

Microtiterplaat Mikrotiterplatte

Ab | HRP HRP Conjugaat HRP Konjugat

Ag | HRP HRP Conjugaat HRP Konjugat

Ab | HRP | CONC HRP Conjugaat geconcentreerd HRP Konjugat Konzentrat

Ag | HRP | CONC HRP Conjugaat geconcentreerd HRP Konjugat Konzentrat
CONJ | BUF Conjugaat buffer Konjugatpuffer
CHROM | TMB | CONC Chromogene TMB geconcentreerd Chromogenes TMB Konzentrat
CHROM | TMB Chromogene Oplossing TMB Farblésung TMB

SUB | BUF Substraatbuffer Substratpuffer

STOP | SOLN Stopoplossing Stoppl &sung

INC | SR Incubatieserum Inkubationsserum

BUF Buffer Puffer

Ab AP AP Conjugaat AP Konjugat

SUB | PNPP Substraat PNPP Substrat PNPP

BIOT | CONJ | CONC Geconcentreerd Biotine conjugaat Biotin-Konjugat-Konzentrat

AVID | HRP | CONC Geconcentreerd Avidine-HRP conjugaat Avidin-HRP-Konzentrat
ASS | BUF Assay buffer Assaypuffer

Ab | BIOT Biotine conjugaat Biotin-Konjugat

m Specifiek antilichaam Spezifischer Antikorper

Streptavidine-HRP concentraat

HRP Streptavidinkonzentrat

NS8 Aspecifieke binding Unspezifische Bindung
2nd Ab 2de antilichaam Sekundérer Antikdrper
| ACID | BUF | Verzuringsbuffer Ansauerungspuffer
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Simboli utilizzati

Simbolos utilisados

Consultare leistruzioni per I'uso

Consultar las instrucciones de uso

Limitazioni di temperatura

Limitacion de temperatura

: Utilizzare entro Fecha de caducidad
Lot Numero di lotto Codigo delote
[FEF] Numero di catalogo NUmero de catédl ogo
[BOHTROL] Controllo Control
owom] Dispositivo medico-diagnostico in vitro Producto sanitario paradiagndstico in vitro
ﬂ Fabbricante Fabricante

Contenuto sufficiente per <n> saggi

Contenido suficiente para<n> ensayos

£\ «at
9 .
g
z

CONC

Tampone di lavaggio concentrato

Solucion de lavado concentrada

CAL 0 Cadlibratore zero Calibrador cero

CAL N Standard # Calibrador #
CONTROL | N Controllo # Control #

Ag | 1250 Marcato Trazador

Ab | 1280 Marcato Trazador

Ag | 1251 | conc Marcato concentrato Trazador concentrada

Ab 1251 CONC

Marcato concentrato

Trazador concentrada

]

Provette

Tubos

INC | BUF Tampone incubazione Tampdn de incubacion

ACETONITRILE Acetonitrile Acetonitrilo

SERUM Siero Suero

DL | SPE Diluente campione Diluyente de Muestra
DIL | BUF Tampone diluizione Tampén dedilucion
ANTISERUM Antisiero Antisuero
IMMUNOADSORBENT Immunoassorbente Inmunoadsorbente

Diluente cdibratore

Diluyente de calibrador

RE( SOLN

Soluzione di ricostituzione

Solucion de Reconstitucion

Polietilenglicole

Glicol Polietileno

EXTR [ SOLN

Soluzione di estrazione

Solucion de extraccion

ELU SOLN

Soluzione di eluizione

Solucién de elucion

T

Cartucce di silice bond elut

Cartuchos Bond Elut Silica

PRE SOLN

Soluzionedi pretrattamento

Solucion de Pre-tratamiento

NEUTR | SOLN

:

Soluzione di neutralizzazione

Solucion de Neutralizacion

TRACEUR | BUF Tracer Buffer Tamp6n de trazador
Piastradi microtitolazione Placa de microvaloracion
Ab | HRP HRP Coniugato HRP Conjugado
Ag | HRP HRP Coniugato HRP Conjugado
Ab | HRP | CONC HRP Coniugato concentrato HRP Conjugado concentrada
Ag | HRP | CONC HRP Coniugato concentrato HRP Conjugado concentrada

Q
Q
z
&

BUF

Buffer coniugato

Tamp6n de Conjugado

CHROM ™B CONC

Cromogena TMB concentrato

Cromégena TMB concentrada

CHROM | T™MB

Soluzione cromogena TMB

Solucién Cromégena TMB

SuB | BUF Tampone substrato Tampoén de sustrato
STOP | SOLN Soluzione di arresto Solucion de Parada
INC | ser Incubazione con siero Suero de Incubacion
BUF Buffer Tampén
Ab AP AP Coniugato AP Conjugado
SUB | PNPP Substrato PNPP Sustrato PNPP

BIOT CONJ | CONC

Concentrato coniugato con biotina

Concentrado de conjugado de biotina

AVID HRP | CONC

Concentrato avidinaHRP

Concentrado avidinaHRP

ASS BUF

Soluzione tampone per test

Tampoén de ensayo

Ab BIOT

Coniugato con biotina

Conjugado de biotina

i

Al

Anticorpo Specifico

Anticuerpo especifico

SAV HRP | CONC

Streptavidina-HRP concentrata

Estreptavidina-HRP Concentrado

N8 Legame non-specifico Uni6n no especifica
2nd Ab 2° Anticorpo Segundo anticuerpo
ESEE Tampone Adidificante Tampon de Acidificacion
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P.I. Number : 1701000
Simbolos utilizados Anvanda symboler
il Consulteinstrugdes de utilizagio Lés instruktionerna fére anvandning

f ] Temperatura de conservaggo Forvaringstemperatur
= Utilizar antes de Anvénds av
LoT] Cédigo de lote Lotnummer
[FEF] NUmero de catédl ogo Katal ognummer
[BOHTROL] Controlo Kontroll
KL Dispositivo médico de diagndstico in vitro In vitro diagnostiskt kit
Fabricante Tillverkare

Contetido suficiente para<n> testes

Innehdllet racker till <n> prover

WASH | SOLN | CONC

Solucdo de lavagem concentrada

Tvéttl6sning, koncentrerad

CAL 0 Calibrador zero Nollkaibrerare
CAL N Calibrador # Kalibrator #
CONTROL | N Controlo # Kontroll #
Ag | 1251 Marcador Radioisotop, antigen
Ab 1251 Marcador Radioisotop, antikropp
Ag | 125 | conc Marcador concentrada Radioisotop, antigen koncentrerad
Ab | 1251 | CONC Marcador concentrada Radioisotop, antikropp koncentrerad
1 Tubos Ror
INC | BUF Tampéo de incubagéo Inkuberingsbuffert
ACETONITRILE Acetonitrilo Acetonitril
UM Soro Serum
L Diluidor de espécimes Spadningsbuffert for prover
Tampéo de diluicdo Spédningsbuffert
ANTISERUM Anti-soro Antiserum
Imunoadsorvente Immunoadsorberare

Diluente do calibrador

Kalibratordiluent

REC | SOLN Solucdo de Reconstitui¢éo Rekonstitutionslsning
Polietileno-glicol Polyetylenglykol

EXTR | SOLN Solucdo de Extraccéo Extraktionsl&sning

BU | SN Soluggo de Eluicio Elueringsl6sning

Cartuchos de silicaBond Elut

Silikonpatroner for elueringsbindning

Soluggo de pré-tratamento

Forbehandlingsl 6sning

Solugéo de neutralizagéo

Neutraliseringsl ésning

TRACEUR | BUF Tamp&o Marcador Tracerbuffert
Placa de micro titulagéo Microtiterplatta
A | HRP HRP Conjugagéo HRP-konjugat
Ag HRP HRP Conjugagéo HRP-konjugat
Ab | HRP | conc HRP Conjugagdo concentrada HRP-konjugat-koncentrat
Ag HRP | CoNC HRP Conjugagdo concentrada HRP-konjugat-koncentrat
cons | BUF Conjugue o tamp&o Konjugatbuffert

CHROM ™B CONC

Cromogénica TMB concentrada

Kromogeniskt TM B-koncentrat

CHROM | T™MB

Solugdo Cromogénica TMB

Kromogenisk TMB-I&sning

SUB | BUF Tampéo de substrato Substratbuffert
STOP | SOLN Solugéo de Paragem Stopldsning
INC [ SR Soro deincubaggo Inkubationsserum
BUF Tampéo Buffert
Ab AP AP Conjugagéo AP-konjugat
SUB | PNPP Substrato PNPP Substrat-PNPP

BIOT CONJ | CONC

Concentrado conjugado de biotina

Biotinkonjugat koncentrat

AVID HRP | CONC

Concentrado HRP de avidina

Avidin HRP-koncentrat

ASS BUF

Tampéo de ensaio

Provbuffert

Ab BIOT

Conjugado de biotina

Biotinkonjugat

Al

Anticorpo especifico

|1

Tampéo de acidificaggo

HRP | CONC Estreptavidina HRP concentrado -

NSB Ligagdes n&o especificas -
2ndAb Anticorpo secundério -
ESEE -
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Enrelijynon ov OV

Anvendte symboler

ZvpPovievteite Tig 0dNyieg xpriong

Laes brugsvejledningen

Oeppokpacio amobikevong

Opbevaringstemperatur

: Hypepopmvia Anéng Anvend inden
LOT Ap1Opdg Toptidog Batchkode
[FEF] ApBpdg Kataddyon Katal ognummer
ECATROL] Tpotvmo eréyyov Kontrol

In Vitro Awyvootiké lotpoteyvortytkd mpotdv

Medicinsk udstyr til in vitro-diagnosticering

Kataokevaomg

Fabrikant

Tepeyopevo emapkég yuo «» eEeTdoElg

Indeholder nok til <n> test

ZUUTUKVOUEVO SLHAVLLOL EKTAVONG

Koncentreret vaskeopl gsning

CAL 0 Mndevikog Babpovountg Nul-kalibrator

CAL N BaBpovopntig # Kalibrator nr.
CONTROL | N Opodg eréyyov # Kontrol nr.

Ag | 125l IynOétng Marker

Ab | 1280 IynOétng Marker

Ag | 1251 | CONC Xpopoyovog Iyvndémg Koncentreret marker
A 1251 | CONC Xpopoyovog Iyvndémg Koncentreret marker
'] ZoMvapla Tuber

INC | BUF Pubpiotikd didhopa endaong Inkubati onsbuffer
ACETONITRILE Axetovirpilio Acetonitril

SERUM Opog Serum

DL | SPE Awihopa apainong detypdtmv Provediluent

DL | BUF Pubpiotikd didhvpo apaioong Fortyndingsbuffer

ANTISERUM Avtiopog Antiserum
IMMUNOADSORBENT AvocompoopoenTikd Immonoadsorbent

Addopa Tpoemeepyaciog

DIL | cAL Apowtikd Babpovountédv Kalibratordiluent
REC | SOLN Awhopa ovecvoTaong Rekonstitueringsopl gsning
PEG ToAvatbvievoyAvkoin Polyetylenglykol
EXTR | SOLN Awdhopa exydiong Ekstraktionsoplgsning
ELU | SOLN Awdhopa Ekhovong Elueringsopl gsning
GEL Dvoryyeg moprtiov Bond Elut Patroner med bindingselueringssilica
PRE | SOLN Forbehandlingsopl gsning

NEUTR | SOLN Awdhopa e€0vdetépmong Neutraliseringsopl@sning
TRACEUR | BUF PuBuiotikd dddvpa Markerbuffer
TTAGKo LkpoTThodoToNg Mikrotiterplade
Ab | HRP HRP Zolevypa HRP-konjugat
Ag | HRP HRP Zolevypa HRP-konjugat
Ab | HRP | CONC Xpopoydvog HRP Zolevypo HRP-konjugat-koncentreret
Ag | HRP | CONC Xpopoydvog HRP Zolevypo HRP-konjugat-koncentreret
CONJ | BUF Pubpiotikd didhvpo ovledypatog Konjugatbuffer
CHROM | TMB | CONC Xpopoyovog TMB Kromogen TMB-koncentreret
CHROM | TMB Audhopa ypopoyovov TMB Kromogen TM B-opl gsning
SUB | BUF Pubpiotikd didAupio VTOGTPMUOTOG Substratbuffer
STOP | SOLN Avaoyetikd avtidpoaotiplo Stopopl gsning
INC | SR Opdg emdaong Inkubati onsserum
BUF PouBuiotikd dddvpa Buffer
Ab AP AP Z0levypo AP-konjugat
SUB | PNPP PNPP vrtoctpdpatog Substrat PNPP

ZUUTVKVOUEVO avTIdpactiplo cuievypévo pe Protivn

Biotin konjugat koncentrat

Zopmokvopévo dtdivpo ofdivng-HRP

Avidin HRP koncentrat

PuBiotiko stddvpo Tposdopicron

Provebuffer

avTIdPuoTHPLo GLEEVYHEVO ne Plotivn

Biotin konjugat

Ewdwo6 Avticopo

PuBiotiko Atdivpo 6&vo

SAV | HRP | CONC Topmvkvopévn otpentafidivy cuvetevypuévn pe HRP -
N8 un-edikn déopevon -
2nd Ab 20 Avticopo -

| ACID | BUF | -
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Stosowane symbole

Hasmnalt szimbélumok

Przed zastosowaniem zapoznac si¢ z instrukcja

Olvassa e ahaszndati Gtmutat6t

f ] Temperatura przechowywania Térolasi homérséklet
: Zuzy¢ przed Lejérati id6
LT Kod serii Gyértési kod
[FEF] Numer katal ogowy Katal 6gus szam
ECHTROL] Kontrola Kontrol
v o Urzadzenie medyczne do diagnostyki in vitro In vitro diagnosztikai eszkdz

Producent

Gyarto

Zawartos¢ wystarczajaca do <n> testow

Tartalma <n> teszt el végzésére el egendd

WASH | SOLN | CONC

Roztwér ptuczacy stezony

Moso folyadék koncentrétum

CAL 0 Kalibrator zerowy Zero kalibrétor
CAL N Kalibrator nr Kalibrétor #
CONTROL | N Kontrolanr Kontrol #

Ag 1251

Znacznik izotopowy

Nyomjelz6 izotop

Ab 1251

Znacznik izotopowy

Nyomjelz6 izotop

Ag 1251 | CONC

Znacznik izotopowy stezony

Nyomjelz6 izotép koncentrdtum

Ab 1251 CONC

Znacznik izotopowy stezony

Nyomjelz6 izotép koncentrdtum

1 Probowki Csbvek
INC | BUF Wymegana i nkubacja buforu Inkubd 6 puffer
ACETONITRILE Acetonitryl Acetonitril
UM Surowica Szérum
L Rozcienczalnik probki Mintahigitd
Bufor do rozcienczania Higito puffer
ANTISERUM Antysurowica Antiszérum
Immunoadsorbent Immunadszorbens

Rozcienczanik kalibratora

Kalibrétor higité

REC | SOLN Roztwor do rozcienczania Mintael 6készité ol dat
Glikol poli(oksy)etylenowy Polietilén glikol

EXTR | SOLN Roztwor ekstrakeyjny Extrakci6s ol dat

ELU | SON Roztwor eucyjny Elud 6 oldat

Kolumny krzemionkowe Bond Elut

Bond Elut Silicaszilikagél patronok

Roztwér do przygotowania wstepnego

Elékezel 6 oldat

Roztwér neutralizujacy

Semlegesité oldat

TRACEUR | BUF Bufor znacznika Nyomjelz6 izotdp higitd puffer
mikroptytka Mikrotiter lemez
Ab | HRP Koniugat peroksydazy chrzanowej HRP konjugétum
Ag | HRP Koniugat peroksydazy chrzanowej HRP konjugétum
Ab | HRP | CONC Koncentrat koniugatu peroksydazy chrzanowej HRP konjugétum koncentrétum
Ag | HRP | CONC Koncentrat koniugatu peroksydazy chrzanowej HRP konjugétum koncentratum
CONJ | BUF Bufor do koniugacji Konjugéatum puffer

CHROM ™B CONC

Koncentrat chromogenu TMB (czterometylobenzydyny)

Kromogén TMB koncentrdum

CHROM | T™MB

Roztwér chromogenu TMB (czterometylobenzydyny)

Kromogén TMB oldat

SUB | BUF Bufor substratu Szubsztrét puffer
STOP | SOLN Roztwér zatrzymujacy reakcje Stop oldat
INC | SR Wymegana i nkubacja surowicy Inkubéci 6s szérum
BUF Bufor Puffer
Koniugat AP (fosfatazy alkalicznej) AP konjugétum

p-nitrofenyl ofosforan substratowy

Szubsztrét PNPP

BIOT CONJ | CONC

Koncentrat koniugatu biotyny

Biotin konjugatum koncentrétum

AVID HRP | CONC

Koncentrat peroksydazy chrzanowej z awidyna

Avidin HRP koncentrdtum

ASS BUF

Bufor do oznaczania

Vizsgdlati puffer

Ab BIOT

Koniugatu biotyny

Biotin konjugdtum

Al

Przeciwciato swoiste

Specifikus ellenanyag

|1

HRP | CONC Koncentrat streptawidyny HRP Sztreptavidin HRP koncentrétum
NSB Wiazanie nieswoiste Nem-specifikus kétédés
2nd Ab Drugie przeciwciato Mésodlagos €llenanyag
[aco [ sur | Bufor zakwaszajacy Savas puffer
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H3n0,3BaHU CUMBOJIH

il BuskTe nHCTpyKIMATa 32 paboTa
f Temneparypa Ha CbXpaHeHHE
L o
- Hsnonsgaiite ¢
LOT IMapTunen xox

Karanosxen Homep

Konrpon

W1 BUTPO TMArHOCTHYHO MEMIIMHCKO H3/IeIHe

Ipoussoauren

Cun;p)l(aﬂne JIOCTaTh4HO 3a <N> TecTa

KonueHTprpan u3MHBal pa3sTBop

CAL 0 Hynes kanu6parop
CAL N KanuGpartop #
CONTROL | N Kontpon #

A Tpeiicsp

i i Tpeiicep

Konuenrpupan Mapkep

A 1251 | CONC KoHueHTpupan Mapkep
1 EnpyseTku
INC | BUF Hukyb6armonen Oydep
ACETONITRILE AICTOHUTPHI
SERUM Cepym
DIL | SPE Paspenuren 3a npodure
oL | BUF Bybep 3a paspexnane
AHTHCEPYM
HmyHoabcopOeHT

Paspeauten 3a kanubpatopa

Ipecn3naBany pa3Tsop

Tonuerunen rMkomn

ExcrpakToB pa3tBop

PastBop 3a emounpane

CHITHKAreTHH TBJIHUTENTN

Ipen-neueben pazTBOp

Heyrpanusupani parsop

Mapkepen Oydep

MHuKpPOTHTBPHA IIACTHHA

HRP xontorar / Konrorar Ha XpsiHOBa [IepOKCHa3a

HRP xontorar / Konrorar Ha XpsiHOBa [IepOKCHa3a

HRP KoHIOTHpaH KOHLEHTPAT

HRP KoHIOTHpaH KOHLEHTPAT

CoNJ | BUF Bydep 3a kontorara
CHROM | TMB | CONC Xpomorenen TMB konueHTpar
CHROM | TMB Xpowmorenen TMB pasteop

su | BUF Cyb6crparen Oydep

STOP | SOLN Cron pa3TBOp

INC | SR HHKy6armoHeH cepym

suF Bydep
Ab AP

AP kontorar / KoHIOraT Ha ankaiHa gocdaraza

PNPP

Cy6cerpar PNPP / mapa wutpodenun pocdar

buoTnH KOHIOTHpaH KOHLEHTpAT

AVID HRP | CONC

Lo | o ]
BIOT CONJ | CONC
[ | e Joore]

AsuanH HRP konueHTpar

Bydep 3a npobure

buotun xoHiorar

crnenupuIHO AHTHTAIIO

crpenrtasuaud HRP koHLeHTpat

NSB He crienu(uIHO CBbp3BaHe
2ndAb BTOPO aHTHTSUIO
| ACID | BUF |

KHcenuHu3upai oydep
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