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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

RADIOIMMUNOASSAY FOR THE QUANTITATIVE
MEASUREMENT OF ESTRONE SULFATE IN HUMAN
SERUM OR PLASMA

THIS ASSAY IS INTENDED FOR IN VITRO DIAGNOSTIC
USE

PRINCIPLE
The radioimmunoassay of estrone sulfate [1,3,5
(10)-estratrien-3-ol-17-one-3-sulfate] is a competitive assay [1]. The

procedure follows the basic principle of radioimmunoassay where there is
competition between a radioactive and a non-radioactive antigen for a fixed
number of antibody binding sites. The amount of ['®I]-labeled estrone
sulfate bound to the antibody is inversely proportional to the concentration
of unlabeled estrone sulfate present. The separation of the free and bound
antigen is achieved by using a double antibody system. After centrifugation
a standard curve is constructed and unknown estrone sulfate values are
obtained from the curve by interpolation.

For Summary and Explanation of the Test see APPENDIX.
WARNING AND PRECAUTIONS
General remarks:

«  For in vitro diagnostic use.

»  The vials with calibrators and controls should be opened as shortly as
possible to avoid excessive evaporation.

« Do not mix the reagents from kits of different lots.

+ Do not use any component beyond the expiration date shown on its
label.

* A standard curve must be established with each assay.
* Itis recommended to perform the assay in duplicate.

*  Calibrators and controls should be mixed before use by inverting or
swirling gently rather than vortexing.

Basic rules of radiation safety

The purchase, possession, utilization, and transfer of radioactive material are
subject to the regulations of the country of use. Adherence to the basic rules
of radiation safety should provide adequate protection:

* No eating, drinking, smoking or application of cosmetics should take
place in the presence of radioactive materials.

*  No pipeting by mouth.

* Avoid all contact with radioactive materials by using gloves and lab
coat.

* All manipulation of radioactive substances should be done in an
appropriate location, away from corridors and other busy areas.

. Radioactive materials should be stored in the container provided and
in a designated area.

* A record of receipt and storage of all radioactive products should be
kept up to date.

* Laboratory equipment and glassware which are subject to
contamination should be segregated to prevent cross-contamination
of different radioisotopes.

»  Each case of radioactive contamination or loss of radioactive material
should be resolved according to established procedures.

* Radioactive waste should be handled according to the rules
established in the country of use.

Sodium azide

Some reagents contain sodium azide as preservative. Sodium azide may
react with lead and copper plumbing to form highly explosive metal azides.
On disposal of liquids, flush with a large volume of water to prevent azide
build-up [2].

Materials of human origin

Patient samples and blood-derived products may be routinely processed
with minimum risk using the procedure described. However, handle these
products as potentially infectious according to universal precautions and
good clinical laboratory practices, regardless of their origin, treatment, or
prior certification. Use an appropriate disinfectant for decontamination.
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Store and dispose of these materials and their containers in accordance with
local regulations and guidelines.

The Materials Safety Data Sheet (MSDS) is available upon request.

GHS HAZARD CLASSIFICATION

Antiserum DANGER

H360 May damage fertility or the
unborn child.

P201 Obtain special instructions
before use.

P280 Wear protective gloves,
protective clothing and
eye/face protection.

P308+P313 IF exposed or concerned:
Get medical advice/attention.
Boric Acid 0.1 - < 0.3%
Sodium Borate Decahydrate
0.1-<0.3%

Tracer WARNING

H316 Causes mild skin irritation.

P332+P313 If skin irritation occurs: Get
medical advice/attention.
Acetic Acid 0.1 - < 1%

Precipitating Reagent  WARNING

H317 May cause an allergic skin
reaction.

H412 Harmful to aquatic life with
long lasting effects.

P273 Avoid release to the
environment.

P280 Wear protective gloves,
protective clothing and
eye/face protection.

P333+P313 If skin irritation or rash
occurs: Get medical
advice/attention.

P362+P364 Take off contaminated

clothing and wash it before
use.

reaction mass of:
5-chloro-2-methyl-4-isothiazolin
-3-one [EC# 247-500-7] and
2-methyl-4-isothiazolin-3-one
[EC# 220-239-6](3:1) <

0.05%

Safety Data Sheet is available at techdocs.beckmancoulter.com

SPECIMEN COLLECTION, PROCESSING,
STORAGE AND DILUTION

Serum or EDTA plasma are the recommended sample types.
»  Allow serum samples to clot completely before centrifugation.

+  Serum or plasma samples may be stored in glass tubes at 2-8°C, if
the assay is to be performed within two days. For longer storage keep
frozen at <-20°C for up to 2 months. It is recommended to prepare
aliquots to avoid repeated freezing and thawing. Thawing of sample
should be performed at room temperature.

*  Frozen samples should be thawed and mixed thoroughly by gentle
swirling or inversion prior to use.

* Any sample reading greater than the highest calibrator should be
diluted appropriately with the zero calibrator and reassayed.

Serum and EDTA plasma values for 15 samples (serum values ranging from
0.81 to 4.35 ng/mL) were compared using the DSL5400 Estrone Sulfate RIA
kit. Results are as follows:
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[EDTA-plasma] = 0.9744[serum] + 0.0775
R =0.9898
MATERIALS PROVIDED

All reagents in the kit are stable until the expiry date indicated on the kit
label, when stored at 2-8°C. Expiry dates printed on vial labels apply to the
long-term storage of components by the manufacturer only, prior to assembly
of the kit. Do not take into account.

Storage conditions for opened reagents are indicated in appropriate
paragraphs.

Estrone-S Antiserum (BLUE): one 11 mL vial (ready-to-use)

The vial contains rabbit anti-estrone sulfate (polyclonal) serum in a buffer with
proteins (BSA), sodium azide (<0.1%) and a dye.

%|.]abeled Estrone-Sulfate tracer (YELLOW): one 55 mL bottle
(ready-to-use)

At the time of manufacture, the vial contains 185 kBq (<5uCi) of ['%I]-labeled
estrone sulfate in buffer with proteins (BSA), sodium azide (<0.1%) and a dye.

Calibrators: one 2.0 mL vial, labeled 0 and six 1.0 mL vials, labeled 1-6
(ready-to-use)

The calibrator vials contain from 0 to approximately 80 ng/mL of estrone
sulfate in buffer with proteins (BSA) and sodium azide (<0.1%). The exact
concentration is indicated on each vial label. Once opened, store at 2-8°C
for up to 3 weeks, or at < -20°C until expiration date of kit. The calibrators
values were established using an internal standard.

Controls: two 1.0 mL vials, labeled 1,2 (ready-to-use)

The vials contain estrone sulfate in buffer with proteins (BSA) and sodium
azide (<0.1%). The expected values are indicated in a supplement found in
the kit. Once opened, store at 2-8°C for up to 3 weeks, or at < -20°C until
expiration date of kit.

Precipitating Reagent: one 100 mL bottle (ready-to-use)

The bottle contains goat anti-rabbit gamma globulin serum in a buffer with
polyethylene glycol as a precipitating aid and sodium azide (<0.1%).

NOTE: A precipitate may be visible in the reagent. Mix the bottle thoroughly
prior to use in the assay.

MATERIALS REQUIRED, BUT NOT PROVIDED
In addition to standard laboratory equipment, the following items are required:

12 x 75 mm plastic polypropylene test tubes.

*  Test tube rack for 12 x 75 mm tubes.

*  Deionized water.

*  Precision micropipets (100 pL).

*  Semi-automatic pipets (100 uL, 500 pL, 1.0 mL).

*  Vortex type mixer.

«  Centrifuge (1500 x g, preferably refrigerated).

»  Shaker capable of 180 rpm.

* A sponge rack for decantation or similar device.

*  Absorbent material for blotting tubes.

*  Gamma counter set for 125 iodine.

+  Semi-log (log-linear) graph paper or computer RIA data analysis
program.

PROCEDURE
Preparation of reagents

Let all the reagents come to room temperature and mix them thoroughly by
gentle inversion before use.

Assay procedure
Run calibrators, controls and patients samples in duplicate.
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Step 1
Additions

Step 2
Incubation &
Centrifugation

Step 3
Counting

Incubate 3 hours at
room temperature
(18 - 25°C) on a shaker
(180 rpm).

To the bottom of labeled
tubes, successively
add:

Aspirate or decant
all tubes, (except
«total cpm» tubes), by
simultaneous inversion
with a sponge rack into
a radioactive waste
receptacle.

Drain on absorbent
material for 1-2 min and
gently blot the tubes.

100 pL of calibrator,
control or sample,

Add 1.0 mL of well
mixed Precipitating
Reagent to all tubes
(except the «total
cpm»tubes) and
immediately vortex
all tubes.
Incubate all tubes
for 10 - 15 min at
room temperature
(18 - 25°C).
Centrifuge*** all tubes
(except the «total cpm»
tubes) for 15 min at
1500 x g.

Count bound cpm (B)
and total cpm (T) for
1 minute.

500 pL of tracer, and”

100 pL of antiserum
(except the 2 «total
cpm» tubes and 2
tubes for NSB).
Vortex gently for 1-2
seconds.

*To two NSB tubes add 200 L of the 0 ng/mL estrone sulfate calibrator.
**Add 500 pL of tracer to 2 additional tubes to obtain «total cpm».

ke

preferably refrigerated; approx. 3000 rpm.

RESULTS

Results are obtained from the standard curve by interpolation. The curve
is used for the determination of estrone sulfate concentrations in samples
measured at the same time as the calibrators.

Standard curve

The results in the quality control department were calculated using spline
curve fit with B/T or B/B, on the logit vertical axis and analyte concentration
of the calibrators on the log horizontal axis (ng/mL).

Other data reduction methods may give slightly different results.
EDso = 1.39 ng/mL

Total activity: 70,576 cpm
Calibrators Estrone cpm (n=2) | BIT (%) B/B, (%)

sulfate

(ng/mL)
0 0.0 37,037 494 100
1 0.05 34,360 457 92.3
2 0.20 30,403 40.0 81.0
3 1.00 21,522 275 55.5
4 5.00 12,099 141 28.5
5 25.0 6,050 5.5 11.2
6 80.0 3,926 2.5 5.1

(Example of standard curve, do not use for calculation)
Samples

For each sample locate the ratio B/T or B/By on the vertical axis of the
standard curve and read off the corresponding estrone sulfate concentration
of the sample on the horizontal axis in ng/mL.

EXPECTED VALUES

Each laboratory should establish its own reference ranges. The following
values are indicative only.
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n | Mean (SD) Median Absolute
(ng/mL) (ng/mL) range
(ng/mL)
Male 20| 1.73 (0.62) 1.66 0.97-3.93
Female
Folicular phase 31| 2.29 (0.88) 2.02 0.79-4.57
Luteal phase 30| 3.88 (2.20) 3.10 0.83-8.81
Pregnancy
1% trimester 30]11.72 (6.15) 10.47 3.09-30.32
2" trimester 3017.20 (9.40) 17.02 2.76-36.41
3" trimester 39 31.54 27.45 5.04-100.2
(23.29)
Oral Contraceptive 271 1.42 (1.26) 1.02 0.58-6.36
Postmenopausal (no HRT) | 28| 1.06 (0.40) 0.97 0.50-1.91
Postmenopausal (+HRT) 151 4.39 (4.84) 1.62 0.53-15.77

QUALITY CONTROL

Good laboratory practices require that control samples be used regularly to
ensure the quality of the results obtained. These controls must be processed
in exactly the same way as the patient samples, and it is recommended that
their results be analyzed using appropriate statistical methods.

Non-specific binding (NSB) greater than 7%
deterioration, contamination or technical error.

may indicate reagent

Failure to obtain the appropriate values for controls may indicate imprecise
manipulations, improper sample handling or deterioration of reagents.

In case of packaging deterioration or if data obtained show some performance
alteration, please contact your local distributor or use the following e-mail
address: imunochem@beckman.com

In the US, contact the Beckman Coulter technical support at 1-800-854-3633;
or by email at: immunoassay@beckman.com

PERFORMANCE CHARACTERISTICS
(For more details, see APPENDIX)

Representative data are provided for illustration only. Performance obtained
in individual laboratories may vary.

Sensitivity
The analytical sensitivity is 0.01 ng/mL
Specificity

The antibody used in the immunoassay is highly specific for estrone sulfate.
Low cross reactivities were obtained with following compounds (estrone and
estrone glucuronide, 17B-estradiol 3-sulfate, etc.).

Precision
Intra-assay

Human serum samples were assayed in 14 times in the same run. The

coefficients of variation were <9.2%.
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Inter-assay

Human serum samples were assayed in duplicate in 8 different runs. The
coefficients of variation were <8.8%.

Accuracy
Dilution test

Five serum samples were serially diluted with zero calibrator. The recovery
percentages ranged from 80.2% to 119%.

Recovery test

Low-concentration serum samples were spiked with known quantities of
estrone sulfate. The recovery percentages ranged from 83% to 111%.

Measurement range (from analytical sensitivity to highest calibrator):
0.01 to approximately 80 ng/mL.

Method Comparison

n Slope Intercept r
41 36.66 2.52 0.86
LIMITATIONS
»  Failure to follow these instructions for use (IFU) may significantly affect
results.

*  Failure to blot tubes adequately following decantation may result in
poor replication and spurious values.

* Results should be interpreted in the light of the total clinical
presentation of the patient, including clinical history, data from
additional tests and other appropriate information.

« The reagents supplied in this kit are optimized to measure estrone
sulfate levels in serum or EDTA plasma.

*  Repeated freezing and thawing of reagents supplied in the kit and of
specimens must be avoided.

* Do not use hemolyzed, icteric or lipemic specimens.

*  The possibility exists for interference by heterophile antibodies in
the patient sample. Patients who have been regularly exposed to
animals or have received immunotherapy or diagnostic procedures
utilizing immunoglobulins or immunoglobulin fragments may produce
antibodies, e.g. HAMA, that interfere with immunoassays. Such
interfering antibodies may cause erroneous results. Carefully evaluate
the results of patients suspected of having these antibodies.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

TROUSSE RADIOIMMUNOLOGIQUE POUR LE DOSAGE
QUANTITATIF DU SULFATE D'ESTRONE DANS LE
SERUM ET PLASMA HUMAIN

CE DOSAGE A ETE CONCU POUR USAGE
DIAGNOSTIQUE IN VITRO

PRINCIPE

Le dosage radioimmunologique du sulfate d’estrone [1,3,5
(10)-estratrien-3-ol-17-one-3-sulfate] est un dosage par compétition La
procédure suit le principe de base de I'immunodosage selon lequel des
antigénes radioactifs et non radioactifs entrent en compétition pour un
nombre fixe de sites de liaison d'anticorps [1]. La quantité de sulfate
d'estrone marquée a [I'?] liée a l'anticorps est inversement proportionnelle a
la concentration en sulfate d'estrone non marquée présente. La séparation
d'antigenes libre et lié est effectuée au moyen d’'un systéeme a double
anticorps. Une courbe d'étalonnage est établie. Les valeurs inconnues sont
déterminées par interpolation a I'aide de cette courbe.

Pour Résumé et explication du test voir APPENDIX.
AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS
Précautions générales

*  Pour un usage diagnostique in vitro.

* Les flacons de calibrateurs et de contrdles doivent étre ouverts des
temps aussi courts que possible afin d’éviter une évaporation trop
importante.

*  Ne pas mélanger des réactifs de lots différents.

. N'utilisez aucun des composants au-dela de la date de péremption
indiquée sur l'étiquette.

+  Effectuer simultanément la courbe standard et le dosage des
échantillons.

» |l est recommandé de réaliser les dosages en double.

*  Avant leur emploi, standards et controles doivent étre mélangés par
inversion ou en les faisant tourbillonner doucement plutét que par
vortex.

Les régles de bases de la radio protection

L'achat, la possession, l'utilisation et I'échange de matiéres radioactives
sont soumis aux réglementations en vigueur dans le pays de I'utilisateur.
L'application des régles de base de protection contre les rayonnements
ionisants assure une protection adéquate.

* Ne pas manger, ni boire, ni fumer, ni appliquer de cosmétiques dans
les laboratoires ou des produits radioactifs sont utilisés.

* Pipetage a la bouche interdit.

«  Eviter le contact direct avec tout produit radioactif en utilisant des
blouses et des gants de protection.

«  Toute manipulation de matiéres radioactives se fera dans un local
approprié, éloigné de tout passage.

. Les produits radioactifs seront stockés dans leur conditionnement
d’origine et dans un local approprié.

. Un cahier de réception et de stockage de produits radioactifs sera tenu
a jour.

*  Le matériel de laboratoire et la verrerie qui ont été contaminés doivent
étre éliminés au fur et a mesure afin d'éviter une contamination croisée
de plusieurs isotopes.

*  Chaque cas de contamination ou perte de substance radioactive devra
étre résolu selon les procédures établies.

»  Toute mise aux déchets de matiére radioactive se fera en accord avec
les réglements en vigueur.

Azide de sodium

Certains réactifs contiennent de l'azide de sodium comme agent
conservateur. L'azide de sodium peut réagir avec le plomb, le cuivre et
le laiton, et former des azides métalliques explosifs. Lors du rejet de
telles solutions a I'évier, laisser couler un volume important d’eau dans les

canalisations [2].
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Les produits d’origine humaine

Les échantillons de patients et les produits dérivés du sang peuvent
étre traités en routine avec un risque minimum si la procédure décrite
est respectée. Cependant, manipuler ces produits comme s'ils étaient
potentiellement infectieux en suivant les précautions universelles et les
bonnes pratiques de laboratoire, quels que soient leur origine, leur traitement
ou leur certification antérieure. Utiliser un désinfectant approprié pour la
décontamination. Conserver et éliminer ces produits et leurs récipients en
suivant les réglements et les procédures locales.

La fiche de sécurité (MSDS) est disponible sur demande.

CLASSIFICATION DES RISQUES SGH

DANGER

H360

Antiserum

Peut nuire a la fertilité ou au
foetus.

Se procurer les instructions
avant utilisation.

Porter des gants de
protection, des vétements de
protection et un équipement
de protection des yeux/du
visage.

EN CAS d’exposition
prouvée ou suspectée :
demander un avis
médical/consulter un
médecin.

Acide borique 0,1 -<0,3 %
Borate de sodium
décahydraté 0,1 - < 0,3

%

P201

P280

P308+P313

ATTENTION
H316

Tracer
Provoque une légére
irritation cutanée.

En cas d'irritation cutanée :
demander un avis
médical/consulter un
médecin.

Acide acétique 0,1 -<1 %

P332+P313

ATTENTION

b

H317

Precipitating Reagent

Peut provoquer une allergie
cutanée.

Nocif pour les organismes
aquatiques, entraine des
effets néfastes a long terme.

Eviter le rejet dans
'environnement.

Porter des gants de
protection, des vétements de
protection et un équipement
de protection des yeux/du
visage.

En cas d'irritation ou
d’éruption cutanée :
demander un avis
médical/consulter un
médecin.

Enlever les vétements
contaminés et les laver avant
utilisation.

stabilisateur composé de
5-chloro-2-méthyl-4-isothiazolin
-3-one [n° EC

247-500-7] avec du
2-méthyl-4-isothiazolin-3-one
[n® EC 220-239-6] (3:1)

< 0,05 %

H412

P273

P280

P333+P313

P362+P364

5 of 32



La fiche technique santé-sécurité est disponible a I'adresse
techdocs.beckmancoulter.com

PRELEVEMENT, PREPARATION,
CONSERVATION ET DILUTION DES
ECHANTILLONS

Recueillir le sang dans des tubes secs sans additif ou avec EDTA.

*  Pourles sérums, laisser les échantillons coaguler complétement avant
la centrifugation.

* Les échantillons peuvent étre conservés a 2-8 °C si le dosage est
réalisé dans les 48 heures. Sinon, il est préférable de les conserver
congelés (<-20 °C) jusqua 2 mois et de préférence aliquotés,
afin d’éviter les congélations et décongélations successives. La
décongélation de I'échantillon peut étre réalisée a température
ambiante.

* Les spécimens congelés doivent étre décongelés et bien mélangés
par tourbillon ou inversion douce avant leur emploi.

»  Tout échantillon plus élevé que le plus haut calibrateur devra étre dilué
correctement avec du calibrateur a 0 pg/mL et redosé.

Des valeurs sériques et de plasma EDTA de 15 échantillons (valeurs sériques
allant de 0,81 a 4,35 ng/mL) ont été comparés au moyen de la trousse RIA
DSL5400 pour le dosage du sulfate d'estrone. Les résultats sont comme suit

[plasma EDTA] = 0,9744 [sérum] + 0,0775
r=0,9898

MATERIEL FOURNI

Tous les réactifs non ouverts de la trousse conservés a 2-8 °C sont stables,
jusqu'a la date de péremption mentionnée sur la trousse. Les dates
d'expiration imprimées sur les étiquettes des flacons concernent uniquement
le stockage a long terme des réactifs par le fabricant, avant I'assemblage de
la trousse. Ne pas en tenir compte.

Les conditions de conservation des réactifs ouverts sont indiquées dans les
paragraphes appropriés.

Sérum anti-sulfate d'estrone (BLEU): 1 flacon de 11 mL (prét a I'emploi)

Le flacon contient du sérum de lapin anti-sulfate d'estrone dans un tampon a
base de protéines (BSA) avec de I'azide de sodium (<0,1 %) et un colorant.

Traceur sulfate d'estrone marqué a I'iode % (JAUNE) : 1 flacon de 55
mL (prét a I'emploi)

Le flacon contient 185 kBq (<5uCi), en début de lot, de sulfate d'estrone
marqué a l'iode '° sous forme liquide avec des protéines (BSA), de l'azide
de sodium (<0,1 %) et un colorant.

Calibrateurs : 1 flacon de 2,0 mL ; marqué 0 + 6 flacons de 1,0 mL ;
marqués 1 - 6 (préts a 'emploi)

Les flacons de calibrateur contiennent entre 0 a environ 80 ng/mL de sulfate
d'estrone dans un tampon a base de protéines (BSA) avec d’'azide de
sodium (<0,1 %). La concentration exacte est indiquée sur chaque flacon.
Conserver les flacons une fois ouverts entre 2-8 °C jusqu'a trois semaines.
Pour des périodes plus longues, congeler a —20 °C ou plus bas jusqu'a
la date de péremption de la trousse. Les calibrateurs sont validés sur un
standard interne de référence.

Controles : 2 flacons de 1,0 mL ; marqués 1, 2 ; (préts a 'emploi)

Les flacons contiennent du sulfate d'estrone dans un tampon a base de
protéines (BSA) avec d’azide de sodium (<0,1 %). Les valeurs attendues
sont comprises dans la fourchette de concentrations indiquée sur le
supplément. Conserver les flacons une fois ouverts entre 2-8 °C jusqu'a
trois semaines. Pour des périodes plus longues, congeler a —20 °C ou plus
bas jusqu'a la date de péremption de la trousse.

Réactif précipitant : 1 bouteille de 100 mL (prét a 'emploi)

Le flacon contient du sérum de chévre anti-gamma globulines de lapin dans
un tampon au polyéthyléne glycol pour aider a la précipitation et de I'azide
de sodium (<0,1 %).

REMARQUE : Un précipité peut apparaitre dans le réactif. Ce réactif
précipitant devra étre bien mélangé avant utilisation pour le dosage.

MATERIEL REQUIS MAIS NON FOURNI

En plus de I'équipement de laboratoire usuel, il est nécessaire d'utiliser le
matériel suivant :
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* tubes a essai en plastique polypropyléne de 12 x 75 mm

»  Support pour tubes a essai de 12 x 75 mm

* Eau déionisée.

*  micropipette de précision (100 uL)

*  pipettes semi-automatiques (100 pL, 500 pL, 1,0 mL)
Mélangeur de type vortex.

*  Centrifuge (1500 X g, de préférence réfrigérée)

»  agitateur réglé a une vitesse de 180 rpm,

«  support en éponge ou appareil semblable pour décantation,

*  Matériel absorbant pour éponger les tubes

*  Compteur gamma calibré pour l'iode 125.

+  Papier quadrillé semi-log (log-linéaire) ou logiciel d’analyse de
données RIA.

PROCEDURE
Préparation des réactifs

Equilibrer les réactifs a température ambiante et mélanger avant usage en
les inversant ou en les faisant tourbillonner doucement.

Protocole du dosage
Les calibrateurs, controles et inconnus devront étre testés en double.

Etape 1
Répartition

Etape 2
Incubation &
centrifugation

Incuber 3 heures sur un
agitateur réglé sur 180
tr/min a température
ambiante (18 - 25 °C).

Etape 3
Comptage

Au fond des tubes
étiquetés, distribuer
successivement :

Aspirer ou décanter
tous les tubes, par
inversion simultanée
avec une claie en
éponge dans un
récipient a déchets
radioactifs. (sauf les 2
tubes «cpm totaux»).
Laisser égoutter sur
du matériel absorbant
pendant 1-2 minutes
et éponger doucement
les tubes.

100 pL de calibrateur,
de contréle ou
d’échantillon,
immédiatement’

Ajouter 1,0 mL de réactif
précipitant a tous les
tubes sauf aux tubes
d’activité totale. (Ce
réactif devra étre bien

agité avant usage.)
Agiter et incuber a
température ambiante
(18 - 25 °C) pendant
10-15 minutes.
Centrifuger*** tous
les tubes, sauf les
tubes d’activité totale,
pendant 15 minutes
a 1500 x g

500 uL de traceur. et” Compter les cpm liés
(B) et les cpm totaux

(T) pendant 1 min.

100 pL d anticorps (sauf
pour les tubes « NSB »
et d’activité totale).

Agiter pendant 1-2
secondes.

*Ajouter 200 pL de calibrateur a 0 ng/mL aux tubes « NSB ».

**Ajouter 500 pL de traceur dans 2 tubes supplémentaires pour obtenir les

cpm totaux

*** de préférence réfrigérés ; a environ 3000 tr/min

RESULTATS

Les résultats sont déduits de la courbe standard par interpolation. La courbe
sert a déterminer les taux du sulfate d'estrone de tous les echantillons
mesurés en méme temps que les calibrateurs.

Courbe standard

Les résultats obtenus par le service chargé du contrble de la qualité ont été
calculés en utilisant un ajustement de courbe spline avec B/T ou B/B, sur I'axe
vertical logit et la concentration en substance a analyser des calibrateurs sur
I'axe horizontal logarithmique (ng/mL).

L'utilisation d’un autre mode de calcul peut conduire a des résultats
lIégérement différents.

EDs, =1,39 ng/mL
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Activité totale :70 576 cpm
Calibrateurs Sulfate cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)

d'estrone

(ng/mL)
0 0,0 37 037 494 100
1 0,05 34 360 45,7 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6 050 55 11,2
6 80,0 3 926 2,5 5,1

Spécificité

L'anticorps utilisé dans ce dosage est hautement spécifigue du sulfate
d’estrone. Des réactivités croisées extrémement basses ont été obtenues
vis a vis de nombreux molécules proches (estrone, estrone glucuronide,
17B-estradiol-3sulfate etc.).

Précision
Intra-essai

Des échantillons ont été dosés 14 fois dans une méme série. Les coefficients
de variation obtenus sont inférieurs ou égaux a 9,2 %.

(Exemple de courbe standard, ne pas utiliser pour les calculs)
Echantillons

Pour chaque échantillon, repérer le rapport B/T ou B/B, sur I'axe vertical,
puis le point correspondant de la courbe standard et en déduire par lecture
sur I'axe horizontal la concentration en estrone sulfate de I'échantillon.

VALEURS ATTENDUES

Il est recommandé a chaque laboratoire d’établir ses propres valeurs
normales. Les valeurs suivantes déterminées chez des sujets sains sont
données a titre indicatif.

n | Moyenne Médian Gamme
(E.T) (ng/mL) absolue
(ng/mL) (ng/mL)
Homme : 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Femme :
phase Foliculaire 31] 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Phase luteale 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Grossesse
1er trimestre 30]11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2éme trimestre 30]17,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3éme trimestre 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
Contraceptif oral 27| 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
Ménopausée (sans HRT) 281 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
Ménopausée (+ HRT) 151 4,39 (4,84) 1,62 0,563-15,77

CONTROLE DE QUALITE

Les bonnes pratiques de laboratoire impliqguent que des échantillons de
contr6le soient utilisés dans chaque série de dosage pour s’assurer de
la qualité des résultats obtenus. Ces échantillons devront étre traités de
la méme fagon que les préléevements a doser et il est recommandé d’en
analyser les résultats a I'aide de méthodes statistiques appropriées.

Des liaisons non spécifiques (NSB) supérieures a 7 % peuvent indiquer une
détérioration du réactif, une contamination ou une erreur technique.

Si des valeurs inappropriées sont obtenues pour les controles, cela peut
indiquer qu’il y a eu des maniements uncorrects, une mauvaise manipulation
des échantillons ou une altération des réactifs.

En cas de détérioration de I'emballage ou si les résultats obtenus montrent
une perte de performance du produit, veuillez contacter notre service Support
Technique. E-mail : imunochem@beckman.com

PERFORMANCES DU DOSAGE
(voir la feuille “APPENDIX” pour plus de détails)

Les données représentatives ne sont fournies qu'a titre d'illustration. Les
performances obtenues dans les laboratoires individuels peuvent varier.

Sensibilité
La sensibilité analytique est 0,01 ng/mL.

PI-DSL5400-04

Inter-

Des échantillons ont été dosés en doublet dans 8 séries différentes. Les
coefficients de variation obtenus sont inférieurs ou égaux a 8,8 %.

Exactitude
Epreuve de dilutions

Des échantillons de concentration élevée ont été dilués dans le calibrateur
zéro de la trousse. Les pourcentages de recouvrement s’échelonnent entre
80,2 % et 119 %.

Epreuve de surcharge

Des quantités connues de sulfate d'estrone ont été ajoutées a des
echantillons sériques. Les pourcentages de recouvrement s’échelonnent
entre 83 % et 111 %.

Plage de mesure (de la sensibilité analytique au calibrateur le plus élevé):
0,01 a environ 80 ng/mL.

Comparaison de méthodes

n Pente Ordonnée r
41 36,66 2,52 0,86
LIMITES

Le non-respect des recommandations indiquées dans cette notice
peut avoir un impact significatif sur les résultats.

«  Siles tubes ne sont pas épongés correctement aprés la décantation,
cela peut entrainer des valeurs fausses et des répétitions médiocres.

. Les résultats doivent étre interprétés a la lumiére du dossier clinique
complet du patient, incluant I'historique clinique et les données de tests
additionnels et toute autre information appropriée.

* Les réactifs fournis dans ce kit sont optimisés pour mesurer des taux
de sulfate d'estrone dans le sérum ou le plasma EDTA.

+  Eviter congélation et décongélation répétées des réactifs et des
spécimens.

* Ne pas utiliser de spécimens grossierement hémolysés, icteriques ou
lipémiques.

*  Pour les tests employant des anticorps, il existe la possibilité d’'une
interférence par des anticorps hétérophiles présents dans I'échantillon
du patient. Les patients qui ont été régulierement exposés a des
animaux ou qui ont regu une immunothérapie ou qui ont subi des
procédures diagnostiques utilisant des immunoglobulines ou des
fragments d'immunoglobulines peuvent produire des anticorps,
par exemple des anticorps HAMA (anticorps humains anti-souris),
qui interférent avec les tests immunologiques. Ces anticorps qui
interférent peuvent étre la cause de résultats erronés. Evaluer avec
précaution les résultats de patients suspectés de posséder ces
anticorps.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

RADIOIMMUNOASSAY FUR DIE QUANTITATIVE
BESTIMMUNG VON ESTRON SULFAT IN HUMANEM
SERUM ODER PLASMA

DIESER ASSAY IST ZUR IN-VITRO-DIAGNOSTIK
BESTIMMT

PRINZIP

Der Assay fiur die Bestimmung von Estron Sulfat, [1,3-5(10)
Estratrien-3-0l-17-on-3-Sulfat] ist ein radioimmunologischer, kompetitiver
Assay. Dem Verfahren liegt das Grundprinzip eines Radioimmunoassays
zugrunde, wobei radioaktive und nicht radioaktive Antigene um eine
konstante Anzahl von Antikérper-Bindungsstellen konkurrieren [1]. Die an
den Antikérper gebundene Menge des mit [I-'%] markierten Estron Sulfats ist
umgekehrt proportional zur Konzentration des vorhandenen unmarkierten
Estron Sulfats. Die Trennung des freien und gebundenen Antigens erfolgt
durch ein Doppel-Antikérper-System. Unbekannte Probenwerte werden
durch Interpolation aus der Standardkurve bestimmt.

Zusammenfassung und Erlduterung des Tests siehe “APPENDIX”
WARNUNGEN UND VORSICHTSMASSNAHMEN
Allgemeinhinweise:

*  In-vitro-Diagnostikum.

. Die Kalibrator- und Kontrollflaschchen sollten so kurz wie mdglich
geoffnet werden, um eine GbermaRige Verdunstung zu vernmeiden.

* Reagenzien aus Kits von verschiedenen Produktionsserien sollten
nicht miteinander vermischt werden.

« Keine Komponenten nach dem auf dem Etikett angegebenen
Verfallsdatum verwenden.

»  Eine Standardkurve ist fir jeden Assay notwendig.
«  Der Assay sollte in Doppelbestimmung durchgefuhrt werden.

»  Kalibrator- und Kontrollldsungen sollten vor der Verwendung durch
vorsichtiges Umdrehen oder Schwenken und nicht mit Hilfe eines
Vortex-Mixers gemischt werden.

Grundregeln der Handhabung von Radioaktivitét

Annahme, Besitz und Verwendung, Lagerung, Transport und Beseitigung
unterliegen den Vorschriften der Atomenergie- bzw. der jeweiligen
staatlichen Behorde. Die Einhaltung der Grundregeln beim Umgang mit
Radioaktivitat sollte eine ausreichende Sicherheit gewahrleisten:

. In Rdumen, in denen mit radioaktiven Materialien gearbeitet wird,
sollte Essen, Trinken, Rauchen und das Auftragen von Kosmetika
vermieden werden.

. Kein Pipettieren im Mund.

*  Jeglicher Kontakt mit radioaktiven Materialien muss durch Tragen von
Handschuhen und Laborkittel vermieden werden.

. Das Arbeiten mit radioaktiven Stoffen muss in daflir speziell
gekennzeichneten Bereichen, die vom normalen Laborbetrieb und
von anderen beschéftigten Bereichen abgetrennt sind, erfolgen.

* Radioaktive Materialien missen in einem speziell gekennzeichneten
Bereich im bereitgestellten Behalter gelagert werden.

« Ein Register der Eingange und Lagerung aller radioaktiven Produkte
sollte standig aktualisiert werden.

*  Kontaminierte Labor- und Glasgerate sollten isoliert werden, um eine
Kreuzkontamination von verschiedenen Radioisotopen zu verhindern.

+  Kontaminationen des Arbeitsplatzes miissen unverziiglich sorgfaltig
nach den ublichen Verfahren entfernt werden.

* Radioaktiver Abfall muss entsprechend den Richtlinien jedes
Einsatzortes entsorgt werden.

Natriumazid

Zur Vermeidung mikrobieller Kontamination enthalten einige Reagenzien
Natriumazid. Natriumazid kann mit Blei, Kupfer oder Messing zu explosiven
Metall-aziden reagieren. Um dies zu vermeiden, sollte bei einer Entsorgung
Uber Rohrleitungen mit viel Wasser nachgespilt werden [2].

PI-DSL5400-04

Bestandteile menschlichen Ursprungs

Patientenproben und aus Blut hergestellte Produkte kénnen, wie in dieser
Anleitung beschrieben, mit minimalem Risiko routinemaRig getestet
werden. Diese Produkte sollten jedoch, ungeachtet ihrer Herkunft,
Aufbereitung oder vorherigen Bescheinigung, wie potenziell infektidses
Material unter Beachtung allgemein anerkannter Vorsichtsmafinahmen
und der GLP-Richtlinien gehandhabt werden. Zur Dekontamination ist ein
geeignetes Desinfektionsmittel zu verwenden. Diese Materialien und ihre
Behalter sind nach den 6rtlichen Vorschriften und Richtlinien zu lagern und
zu beseitigen.

Ein entsprechendes Sicherheitsdatenblatt (MSDS) ist auf Anfrage erhaltlich.

GHS-GEFAHRSTOFFKLASSIFIZIERUNG
GEFAHR

H360

Antiserum

Kann die Fruchtbarkeit
beeintrachtigen oder
das Kind im Mutterleib
schadigen.

Vor dem Gebrauch
besondere Anweisungen
einholen.
Schutzhandschuhe,
Schutzkleidung und
Augenschutz/Gesichtsschutz
tragen.

BEI Exposition oder falls
betroffen: Arztlichen Rat
einholen/arztliche Hilfe
hinzuziehen.

Borsaure 0,1 -<0,3 %

P201

P280

P308+P313

di-Natriumtetraborat-Decahydrat

01-<03%
ACHTUNG
H316

Tracer
Verursacht leichte
Hautreizungen.

Bei Hautreizung: Arztlichen
Rat einholen/arztliche Hilfe
hinzuziehen.

Essigsdure 0,1-<1%

P332+P313

ACHTUNG

D

H317

Precipitating Reagent

Kann allergische
Hautreaktionen verursachen.
Schadlich fir
Wasserorganismen, mit
langfristiger Wirkung.
Freisetzung in die Umwelt
vermeiden.
Schutzhandschuhe,
Schutzkleidung und
Augenschutz/Gesichtsschutz
tragen.

Bei Hautreizung oder
-ausschlag: Arztlichen Rat
einholen/arztliche Hilfe
hinzuziehen.

Kontaminierten
Kleidungsstiicke ausziehen
und vor erneutem Tragen
waschen.

Reaktionsmasse aus:
5-Chloro-2-Methyl-4-Isothiazolin
-3-on [EC# 247-500-7] und
2-Methyl-4-Isothiazolin-3-on
[EC# 220-239-6](3:1) <
0,05 %

H412

P273

P280

P333+P313

P362+P364
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Das Sicherheitsdatenblatt ist auf techdocs.beckmancoulter.com
verfugbar.

PROBENENTNAHME, -BEHANDLUNG,
-LAGERUNG UND VERDUNNUNG

Serum oder EDTA-Plasma werden empfohlen.
«  Serumproben vor dem Zentrifugieren vollstandig gerinnen lassen.

*  Serum- oder Plasmaproben koénnen in Glasréhrchen bei 2-8 °C bis
zu 48 Stunden bzw. aliquotiert und tiefgekunhlt bei <-20 °C bis zu 2
Monate gelagert werden. Wiederholtes Auftauen und Einfrieren sollte
vermieden werden. Auftauen sollte bei Raumtemperatur stattfinden.

«  Tiefgekuhlte Proben sollten vor der Verwendung aufgetaut und durch
vorsichtiges Drehen oder Umschwenken griindlich gemischt werden.

. Wenn die Proben Konzentration Uber dem hoéchsten Kalibratorwert
haben, missen sie in Nullstandard verdiinnt werden.

Die Serum- und EDTA-Plasmawerte von 15 Proben (Serumwerte im Bereich
zwischen 0,81 und 4,35 ng/mL) wurden im DSL5400 ESTRON Sulfat RIA-Kit
verglichen. Das Ergebnis lautet:

[Plasma] = 0,9744 [Serum] + 0,0775

r=0,9898

MITGELIEFERTE MATERIALIEN

Die Reagenzien sind bis zum Verfallsdatum verwendbar, wenn sie bei 2-8 °C
gelagert werden. Auf die Flaschchen gedruckte Verfallsdaten betreffen nur
die Langzeitlagerung beim Hersteller, vor der Zusammensetzung des Kits.
Bitte nicht beachten.

Lagerungsbedingungen fir gedffnete Reagenzien werden in den

entsprechenden Abschnitten angegeben.
Estron Sulfat-Antiserum (BLAU): eine 11 mL Flasche (gebrauchsfertig)

Die Flasche enthdlt Kaninchen-anti-Estron Sulfat Serum, in einem

Proteinpuffer (BSA) mit Natriumazid (<0,1 %) und einen Farbstoff.

2|.markierter Estron Sulfat Tracer (GELB): eine 55 mL Flasche
(gebrauchsfertig)

Die Flasche enthélt 185 kBq (<5 uCi), (am Tag der Herstellung) "?°-markiertes
Estron Sulfat in Puffer mit Proteinen (BSA), Natriumazid (<0,1 %) und einen
Farbstoff.

Kalibratoren: eine 2,0 mL Flasche (0) + sechs 1,0 mL Flaschchen (1 - 6)
(gebrauchsfertig)

Die Kalibratorflaschchen enthalten Estron Sulfat von 0 bis ungefahr 80
ng/mL in Puffer mit Proteinen (BSA) und Natriumazid (<0,1 %). Die genauen
Konzentrationen sind auf jedem Flaschchen angegeben. Einmal gedffnete
Flaschchen bei 2-8 °C zwei bis drei Wochen oder langerfristig bei < -20 °C
bis zum Verfallsdatum des Kits lagern. Die Kalibratoren wurden gegen einen
internen Standard.

Kontrollen: zwei 1,0 mL Flaschchen (1, 2) (gebrauchsfertig)

Die Flaschchen enthalten Estron Sulfat in Puffer mit Proteinen (BSA) und
Natriumazid (<0,1 %). Der erwartete Konzentrationsbereich ist auf einem
Beipackzettel angegeben. Einmal gedffnete Flaschchen bei 2-8 °C zwei bis
drei Wochen oder langerfristig bei < -20 °C bis zum Verfallsdatum des Kits
lagern.

Prazipitationsreagens: 1 Flasche a 100 mL (gebrauchsfertig)

Die Flasche enthalt Ziegen-anti-Kaninchen-Gammaglobulinserum in einem
Puffer mit Polyethylenglykol als Fallungsmittel und Natriumazid (<0,1 %).

HINWEIS: Im Reagenz kann ein Prézipitat sichtbar sein. Die Flasche vor
Gebrauch gut schiitteln.

ERFORDERLICHE, JEDOCH NICHT
MITGELIEFERTE MATERIALIEN

Zusatzlich zu der Standardlaborausstattung,
Materialien bendtigt:

werden die folgenden

* 12 x 75 mm Kunststoff-Polypropylentestrohrchen
. Roéhrchenstander fir 12 x 75 mm Rohrchen
. Deionisiertes Wasser

PI-DSL5400-04

*  Prazisionspipette (100 pL).
*  Halbautomatische Pipetten (100 pL, 500 yL und 1,0 mL).

. Vortex-Mixer.

»  Zentrifuge (1500 x g, vorzugsweise gekiihlt)

+  Schiittler (auf 180 rpm einstellbar).

. Dekantierstéander oder Ahnliches.

*  Saugfahiges Material zum Austropfen der R6hrchen

«  Gamma-Counter fir 1-125.

*  Halblogarithmisches

Papier  oder

RIA-Datenanalyse.

DURCHFUHRUNG

Praparation der Reagenzien

Computerprogramm

zur

Die Reagenzien sollten Raumtemperatur haben und vor der Verwendung
durch vorsichtiges Umdrehen gemischt werden.

Testdurchfiihrung

Kalibratoren,
durchgefiihrt werden.

Kontrollen und Proben sollten

als Doppelbestimmung

Schritt 1
Zugabe

Schritt 2
Inkubation &
Zentrifugation

Schritt 3
Messung

Nacheinander auf
den Boden der
entsprechenden

Roéhrchen pipettieren:

100 pL Kalibrator,
Kontrolle oder Probe,”

500 uL Tracer und”

100 pL Antiserum
(mit Ausnahme
der je 2 Rohrchen
, Totalaktivitat* und
,NSB").

1-2 Sekunden vorsichtig
vortexen.

3 Stunden bei RT (18
- 25 °C) auf einem
Schuttler inkubieren

(180 rpm).

1,0 mL
Prazipitationsreagenz
(gut gemischt) in alle

Roéhrchen geben
(mit Ausnahme
der Réhrchen zur
Bestimmung der
Totalaktivitat).
10-15 Minuten bei RT
(18 - 25 °C) inkubieren.

15 Min bei 1500xg
zentrifugieren***
(mit Ausnahme der

Totalaktivitat-Réhrchen),

Alle Réhrchen (ausser
» Totalaktivitat‘) durch
Umdrehen des
Dekantierstanders
in einen Behalter fir
radioaktiven Abfall
dekantieren oder
absaugen.
Roéhrchen 1-2 Min
auf einer saugfahigen
Unterlage austropfen
lassen und vorsichtig
ausklopfen.

Gebundene cpm (B)
und Totalaktivitat (T)
1 min zahlen.

*Geben Sie 200 L Nullkalibrator in 2 NSB-Réhrchen.
**Fiigen Sie 500 pL Tracer in 2 Réhrchen, um die Totalaktivitat zu erhalten.

*** yorzugsweise gekihlt;

ERGEBNISSE

ca. 3000 rpm

Die Ergebnisse werden aus der Standardkurvedurch Interpolation ermittelt.
Die Kurve kann fir die Bestimmung der Estron Sulfat-Konzentration in den
Proben dienen, die zur gleichen Zeit wie die Standardkurve gemessen
wurden.

Standardkurve

Die Ergebnisse wurden in der Abteilung fir Qualitatskontrolle anhand einer
Spline-Kurvenanpassung mit B/T oder B/B, auf der vertikalen Logit-Achse
und der Analytkonzentration der Kalibratoren auf der logarithmischen
horizontalen Achse (ng/mL) berechnet.

Andere Datenreduktions-Methoden kénnen zu leicht abweichenden

Ergebnissen fiihren.
EDs, = 1,39 ng/mL
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Totalaktivitdat: 70 576 cpm
Kalibratoren | Estron Sulfat | cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)
(ng/mL)
0 0,0 37 037 49,4 100
1 0,05 34 360 457 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6 050 55 11,2
6 80,0 3 926 2,5 5,1

(Beispiel einer Standardkurve, nicht zur Berechnung benutzen)
Proben

Fur jede Probe wird der B/T oder B/B, -Wert auf der y-Achse aufgetragen
und die entsprechende Estron Sulfat-Konzentration auf der x-Achse in ng/mL
abgelesen.

ERWARTETE WERTE

Jedes Labor sollte seinen eigenen Normalbereich festlegen. Die hier
angegebenen Werte von gesunden Testpersonen dienen nur als Richtlinie.

n | Mittelwert Median Absoluter
(SD) (ng/mL) Bereich
(ng/mL) (ng/mL)
Mannlich 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Weiblich
Follikelphase 31| 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Luteale Phase 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Schwangere
Trimester 1 30| 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
Trimester 2 3017,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
Trimester 3 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
Orale Kontrazeptiva 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
Postmenopausal (keine 281 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
Hormonersatztherapie)
Postmenopausal (+ 151 4,39 (4,84) 1,62 0,563-15,77
Hormonersatztherapie)
QUALITATSKONTROLLE

Zur Einhaltung der Laborgrundregeln sollten regelmaRig Kontrollproben
benutzt werden, um die Qualitat der Ergebnisse zu sichern. Diese Proben
mussen in genau derselben Weise wie die Assay Proben getestet werden,
und die Analyse der Ergebnisse sollte mit angebrachten statistischen
Methoden stattfinden.

Eine nicht-spezifische Bindung (NSB) von mehr als 7 % kann auf
Reagenzienzersetzung, Kontamination oder technische Fehler hinweisen.

Wenn fur die Kontrollen nicht die richtigen Werte ermittelt werden, kdnnte
dies an ungenauem Arbeiten, unvorschriftsmaRigem Umgang mit den Proben
oder Verfall der Reagenzien liegen.

Im Falle von Verpackungsschaden oder einer Leistungbeeintrachtigung des
Produkts, kontaktieren Sie bitte Ihren lokalen Vertreiber oder benutzen Sie
die folgende e-mail: imunochem@beckman.com

SPEZIFISCHE LEISTUNGSMERKMALE
(Fiir mehr Details, siehe die Beilage “APPENDIX ”)

Représentative Daten dienen nur der Veranschaulichung. Die in einzelnen
Labors erzielten Leistungen kénnen anders ausfallen.

Empfindlichkeit
Die analytische Sensitivitat ist 0,01 ng/mL.

PI-DSL5400-04

Spezifitat

Der in diesem Immunoassay verwendete Antikdrper ist hdchst spezifisch
fur Estron Sulfat. Extrem niedrige Kreuzreaktionen wurden mit
einigen verwandten Molekulen gemessen (Estron, Estron Glukuronid,
17-B-Estradiol-Sulfat etc.)

Prazision
Intra-Assay

Proben wurden 14-fach im selben Ansatz getestet. Der Variationskoeffizient
war jeweils 9,2 %.

Inter-assay

Proben wurden in 8 Ansatzen in Doppelbestimmungen getestet. Der

Variationskoeffizient war jeweils <8,8 %.
Genauigkeit
Verdiinnungstest

Drei Serumproben wurden mit seriell mit Nullkalibrator verdliinnt. Die
Wiederfindung befindet sich zwischen 80,2 % und 119 %.

Wiederfindungstest

Serumproben mit niedrigen Konzentrationen wurden mit definierten Estron
Sulfat-Mengen vermischt.  Die erhaltene Wiederfindung befindet sich
zwischen 83 % und 111 %.

Messbereich(von der analytischen Sensitivitat bis zum héchsten Kalibrator):
0,01 bis ungefahr 80 ng/mL.

Methodenvergleich

n Steigung Schnittpunkt r
41 36,66 2,52 0,86
EINSCHRANKUNGEN

Die Nichtbeachtung der Anweisungen in dieser Packungsbeilage kann
die Ergebnisse signifikant beeinflussen.

*  Wenn die Réhrchen nach dem Dekantieren nicht ausreichend von
noch vorhandener Flissigkeit befreit werden, so kann dies ungenaue
Doppelbestimmungen und falsche Messwerte zur Folge haben.

» Die erhaltenen Ergebnisse sind vor dem Hintergrund der gesamten
klinischen Situation des Patienten unter Berlicksichtigung seiner
klinischen Vorgeschichte, den Ergebnissen anderer Testergebnisse
sowie weiteren vorliegenden Informationen zu interpretieren.

* Die im Lieferumfang dieses Kits enthaltenen Reagenzien wurden fiir
die Messung der Estron Sulfat-Spiegel in Serum oder EDTA-Plasma
optimiert.

. Mehrmaliges Einfrieren und Auftauen der Reagenzien und Proben
sollte vermieden werden.

+ Es durfen keine stark hamolytischen, ikterischen oder lipamischen
Proben verwendet werden.

» Es besteht die Moglichkeit fur eine Stérung durch in der
Patientenprobe enthaltene heterophile Antikorper. Patienten,
die regelmaRig mit Tieren in Kontakt kommen oder sich
immuntherapeutischen oder diagnostischen Verfahren unter Einsatz
von Immunglobulinen oder Immunglobulin-Fragmenten unterzogen
haben, kénnen Antikérper bilden (z.B. HAMA), die im Immunoassay
storen. Derartige storende Antikorper konnen zu fehlerhaften
Ergebnissen fihren. Die Ergebnisse von Patienten, bei denen das
Vorliegen derartiger Antikdrper zu vermuten ist, sind sorgfaltig zu
prufen.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

KIT RADIOIMMUNOLOGICO PER LA DETERMINAZIONE
QUANTITATIVA DELL’ESTRONE SOLFATO IN SIERO O
PLASMA UMANI

QUESTO TEST E DESTINATO ALL'USO DIAGNOSTICO
IN VITRO.

PRINCIPIO

Questo kit per il dosaggio dellestrone  solfato  (1,3,5
(10)-estratrien-3-ol-17-one-3-sulfate) utilizza un metodo radioimmunologico
competitivo. La procedura segue il principio fondamentale del dosaggio
radioimmunologico, che comporta la competizione tra un antigene
radioattivo e uno non radioattivo per un numero fisso di siti leganti
I'anticorpo [1]. La quantita di analita marcato con [I-'?°] legato all’anticorpo
& inversamente proporzionale alla concentrazione di analita non marcato
presente. La separazione tra antigene libero e legato si ottiene usando un
sistema a doppio anticorpo. Si traccia una curva di taratura e si calcolano
per interpolazione sulla curva le concentrazioni dei campioni.

Sommario e spiegazione del test sono riportati in APPENDICE.
AVVERTENZE E PRECAUZIONI
Considerazioni generali:

*  Per uso diagnostico in vitro.

»  Aprire i flaconi dei calibratori e controlli nel piu breve tempo possible
per evitarne I'eccessiva evaporazione.

. Non utilizzare reattivi di lotti diversi.

*  Non utilizzare i componenti oltre la data di scadenza indicata
sull'etichetta.

* Inserire la curva standard in ogni esperimento.
»  Eseguire il dosaggio in duplicato.

*  Prima delluso, mescolare calibratori e controlli capovolgendoli o
agitandoli delicatamente; non vortexarli.

Norme di radioprotezione

L’acquisto, la detenzione, I'utilizzo e il trasporto di materiale radioattivo sono
soggetti a regolamentazione locale. Lo scrupoloso rispetto delle norme per
I'uso di sostanze radioattive fornisce una protezione adeguata agli utilizzatori.

* Nei luoghi dove si usano sostanze radioattive non & consentito
consumare cibi o bevande, fumare o usare cosmetici.

. Non pipettare con la bocca.

«  Evitare ogni contatto con i materiali radioattivi usando guanti e camice
da laboratorio.

*  Tutte le manipolazioni di sostanze radioattive devono essere effettuate
in un luogo appropriato, lontano da corridoi o altre aree affollate.

. | materiali radioattivi devono essere conservati nel contenitore fornito
e in un'area designata.

* Deve essere tenuto un registro di carico e scarico del materiale
radioattivo.

. Il materiale di laboratorio e la vetreria deve essere dedicato all'uso di
isotopi specifici per evitare cross-contaminazioni.

. In caso di contaminazione o dispersione di materiale radioattivo, fare
riferimento alle norme locali di radioprotezione.

. | rifiuti radioattivi devono essere smaltiti secondo le norme locali di
radioprotezione.

Sodio azide

Alcuni reattivi contengono sodio azide come conservante, che pud reagire
con piombo, rame o ottone presenti nelle tubature di scarico per formare
metallo-azidi esplosive. Smaltire questi reattivi facendo scorrere abbondante
acqua negli scarichi [2].

Materiale di origine umana

Campioni di pazienti e prodotti emoderivati possono essere analizzati
di routine con rischio minimo, osservando la procedura indicata.
Tuttavia, maneggiare questi prodotti come fonte potenziale di infezione,
indipendentemente dall'origine, dal trattamento o da precedente
certificazione, adottando le precauzioni adeguate e seguendo le corrette
pratiche cliniche di laboratorio. Per la decontaminazione, utilizzare un
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disinfettante adeguato. Per la conservazione e lo smaltimento di queste
sostanze e dei loro contenitori, attenersi scrupolosamente alle locali norme
di legge in materia.

La scheda di sicurezza del materiale (MSDS) & disponibile su richiesta.

CLASSIFICAZIONE PERICOLI GHS

Antiserum PERICOLO

H360 Puo nuocere alla fertilita o al
feto.

P201 Procurarsi istruzioni
specifiche prima dell’'uso.

P280 Indossare guanti/indumenti
protettivi e proteggere gli
occhilil viso.

P308+P313 IN CASO di esposizione
o di possibile esposizione,
consultare un medico.
Acido borico 0,1 - < 0,3%
Decaidrato borato di sodio
0,1-<0,3%

Tracer ATTENZIONE

H316 Provoca leggera irritazione
cutanea.

P332+P313 In caso di irritazione della
pelle: consultare un medico.
Acido acetico 0,1 -< 1%

Precipitating Reagent = ATTENZIONE

H317 Pud provocare una reazione
allergica cutanea.

H412 Nocivo per gli organismi
acquatici con effetti di lunga
durata.

P273 Non disperdere
nell’ambiente.

P280 Indossare guanti/indumenti
protettivi e proteggere gli
occhi/il viso.

P333+P313 In caso di irritazione
o eruzione della pelle:
consultare un medico.

P362+P364 Togliere tutti gli indumenti

contaminati e lavarli prima di
indossarli nuovamente.
massa di reazione di:
5-cloro-2-metil-4-isotiazolin
-3-one [n. CE 247-500-7] e
2-metil-4-isotiazolin-3-one
[n. CE 220-239-6] (3:1) <
0,05%

La scheda tecnica sulla sicurezza ¢ disponibile su
techdocs.beckmancoulter.com

RACCOLTA, MANIPOLAZIONE, DILUIZIONE E
CONSERVAZIONE DEI CAMPIONI

Raccogliere i campioni in provette con EDTA o senza anticoagulante.

* Lasciar coagulare completamente i campioni di siero prima della
centrifugazione.

*  Conservare i campioni fino a 48 ore a 2-8 °C o, suddivisi in aliquote,
a —20 °C o a temperature inferiori per un massimo di 2 mesi. Lo
scongelamento deve avvenire a temperatura ambiente. - Lasciare
scongelare i campioni congelati e mescolarli con cura agitandoli o
capovolgendoli delicatamente prima dell’'uso.

* Lasciare scongelare i campioni congelati e miscelarli con cura
agitandoli o capovolgendoli delicatamente prima dell’uso.

11 of 32



. Diluire con calibratore zero i campioni con concentrazioni di estrone
solfato superiori a quelle dell’'ultimo calibratore.

Sono stati confrontati i valori di siero e di plasma-EDTA di 15 campioni (valori
del siero compresi nel range da 0,81 a 4,35 ng/mL), usando il kit DSL5400
Estrone sulfate RIA. Sono stati ottenuti i risultati seguenti.

[Plasma-EDTA] = 0,9744][siero] + 0,0775;
r =0,9898

MATERIALI FORNITI

| reattivi, conservati a 2-8 °C, sono stabili fino alla data di scadenza riportata
sul kit. Le date di scadenza riportate sulle etichette di ciascun flacone si
riferiscono alla conservazione dei reattivi stabilita in produzione, prima del
loro inserimento nel kit.

Le modalita di conservazione dei reagenti aperti sono riportate nei relativi
paragrafi.

Antisiero anti-estrone solfato (BLU): un flacone da 11 mL (pronto per
'uso)

Il flacone contiene siero (policlonale) di coniglio anti-estrone solfato in
tampone proteico (BSA) con sodio azide (<0,1%) e un colorante inerte.

Marcato '?°l-estrone solfato (GIALLO): un flacone 55 mL (pronto per I'uso)

Il flacone contiene meno di 185 kBq (<5 uCi), (alla data di marcatura) di
'25|-estrone solfato in tampone con proteine (BSA), sodio azide (<0,1%) e
un colorante inerte.

Calibratori: un flacone 2,0 mL (0) + 6 flaconi 1,0 mL (1-6) (pronti per 'uso)

| flaconi contengono estrone solfato a concentrazioni comprese tra 0 e circa
80 ng/mL in tampone con proteine (BSA), sodio azide (<0,1%). L'esatta
concentrazione dei calibratori € riportata sulle etichette dei flaconi. Una volta
aperti, i flaconi possono essere conservati a 2-8 °C per un massimo di tre
settimane. Per periodi di tempo piu lunghi, fine alla data di scadenza del kit,
conservare ad almeno -20 °C. | calibratori sono calibrati contro uno standard
interno.

Controlli: due flaconi da 1,0 mL (1,2) (pronti per 'uso)

| flaconi contengono estrone solfato in tampone con proteine (BSA), sodio
azide (<0,1%). | valori attesi sono riportati sul foglio del controllo di qualita.
Una volta aperti, conservare i flaconi a 2-8 °C per un massimo di tre
settimane. Per periodi di tempo piu lunghi, fino alla data di scadenza del kit,
conservare ad almeno -20 °C.

Reagente precipitante: un flacone da 100 mL (pronto per I'uso)

Il flacone contiene siero di gammaglobulina di capra anti-coniglio in un
tampone con polietilenglicole come reattivo precipitante e sodio azide
(<0,1%).

NOTA: Si puo formare un precipitato nel reagente.
reagente prima di usarlo nel test.

MATERIALI RICHIESTI MA NON FORNITI

Oltre alla normale attrezzatura da laboratorio, € richiesto il materiale
seguente:

Agitare con cura il

«  provette da 12 x 75 mm, in polipropilene

. portaprovette per provette da 12 x 75 mm

*  Acqua deionizzata.

. micropipette di precisione (100 pL)

*  pipette semi-automatiche (100 pL, 500 pL, 1,0 mL)
«  Agitatore tipo vortex.

»  centrifuga (1500 x g, preferibilmente refrigerata)

«  Agitatore con una capacita di 180 rpm

* Rack o dispositivo simile per la decantazione

. materiale assorbente per tamponare le provette

+  Contatore gamma programmato per leggere '%I.

« carta semilogaritmica (log-lineare) oppure software adatto all’analisi
dei dati del dosaggio radioimmunologico.

PROCEDURA

Preparazione dei reattivi
Equilibrare i reattivi a temperatura ambiente e mescolare le con cura.
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Metodo del dosaggio

Analizzare calibratori, controlli e campioni sconosciuti in duplicato.

Fase 1
Dispensazione

Fase 2
Incubazione &
centrifugazione

Fase 3
Conteggio

Etichettare le provette
e sul fondo delle
provette corrispondenti
pipettare:

100 pL dei calibratori,
controlli o campioni,”

500 yL di marcato, e~

100 pL del antisiero
(eccetto provette per le
conte totali e “NSB”).

Vortexare
delicatamente per
1-2 secondi.

Incubare a temperatura
ambiente (18 - 25 °C)
per 3 ore su un agitatore
impostato sulla velocita
di 180 rpm.

Aggiungere 1,0 mL di
reagente precipitante
in tutte le provette,
eccetto quelle per le
conte totali e vortexare.
Agitare con cura il
reagente precipitante
prima dell'uso.
Incubare per 10-15
minuti a temperatura
ambiente (18 - 25 °C).
Centrifugare*** (eccetto
provette per le conte
totali), per 15 minuti
a 1500 x g.

Aspirare o fare
decantare, eccetto
provette per le conte
totali, capovolgendo
contemporaneamente
il rack di decantazione
in un recipiente per
rifiuti radioattivi.
Lasciare svuotare le
provette su materiale
assorbente per 1-2
minuti e tamponarne
delicatamente il bordo.

Contare la radioattivita
legata (B) e l'attivita
totale (T) per 1 min.

*Aggiungere 200 pL di calibratore 0 ng/mL a 2 provette per la determinazione

“‘NSB”.

**Aggiungere 500 pL di marcato a 2 provette per il conteggio dell'attivita

totale.

*hk

RISULTATI

preferibilmente refrigerate; circa 3000 rpm

Le concentrazioni di estrone solfato nei campioni e controlli vengono

calcolate per interpolazione sulla curva standard.

controlli assieme ai calibratori.

Curva standard

Dosare campioni e

| risultati registrati dal reparto responsabile del controllo di qualita sono stati
calcolati utilizzando I'adattamento della curva con metodo spline con B/T
0 B/B, sull'asse verticale logit e la concentrazione di analiti dei calibratori
sull’asse orizzontale logaritmico (ng/mL).

Altri metodi di interpolazione dati possono dare risultati leggermente
differenti.

EDs, = 1,39 ng/mL

Attivita totale:70.576 cpm
Calibratori Estrone cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)

solfato

(ng/mL)
0 0,0 37.037 49,4 100
1 0,05 34.360 45,7 92,3
2 0,20 30.403 40,0 81,0
3 1,00 21.522 27,5 55,5
4 5,00 12.099 14,1 28,5
5 25,0 6.050 55 11,2
6 80,0 3.926 2,5 5,1

(Esempio di curva standard. Non usare per calcolare il valore dei propri
campioni)

Campioni

Calcolare B/T o B/B, per ogni campione, riportarlo sull’asse delle ordinate e
leggere le concentrazioni corrispondenti sull’asse delle ascisse in ng/mL.

VALORI ATTESI

Ogni laboratorio deve stabilire i propri limiti di riferimento in sieri o urine
provenienti da soggetti caratterizzati clinicamente. Si prega di considerare
solo come guida i valori sotto riportati.
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N | Media (SD) | Mediana Range
(ng/mL) (ng/mL) assoluto
(ng/mL)
Uomini 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Donne
Fase follicolare 31| 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Fase luteale 30 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
In gravidanza
1° trimestre 30| 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2° trimestre 3017,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3° trimestre 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
Contraccettivo orale 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
Postmenopausale (nessuna| 28| 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
terapia ormonole sostitutiva)
Postmenopausale (+ terapia| 15| 4,39 (4,84) 1,62 0,53-15,77
ormonale sostitutiva)

CONTROLLO DI QUALITA

Si consiglia ad ogni laboratorio di dosare regolarmente sieri di controllo per
verificare la qualita dei risultati ottenuti. Questi campioni devono essere
manipolati esattamente come i campioni in esame; i risultati devono essere
analizzati con metodi statistici appropriati.

Un legame non specifico (NSB) maggiore del 7% puo essere indice di
deterioramento o contaminazione del reagente o di errore tecnico.

Il mancato ottenimento di valori appropriati per i controlli, pud indicare
manipolazioni errate, trattamento inappropriato dei campioni o
deterioramento dei reagenti.

In caso il kit fosse danneggiato o i dati ottenuti mostrino un alterazione della
performance, si prega di contattare il distributore locale o di scrivere al indizzo
e-mail seguente: imunochem@beckman.com

CARATTERISTICHE DELLE PRESTAZIONI
(Ulteriori dati sono riportati in APPENDIX)

Vengono forniti dati rappresentativi a mero scopo illustrativo.
possono variare da laboratorio a laboratorio.

| risultati

Sensibilita

La sensibilita analitica € 0,01 ng/mL.

Specificita

L'anticorpo utilizzato nel dosaggio € altamente specifico per |'estrone solfato.

Cross-reazioni molto basse sono state trovate per alcune molecole correlate
(estrone, estrone glucuronide, 17-B-estradiol-3-solfato).

Precisione
Intra-saggio

Alcuni campioni sono stati analizzati 14 volte in uno stesso esperimento. Per
i campioni di siero & stato trovato un coefficiente di variazione del 9,2% o
inferiore.
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Inter-saggio

Alcuni campioni sono stati analizzati in duplicato in 8 esperimenti differenti.
Per i campioni di siero & stato trovato un coefficiente di variazione del 8,8%
o inferiore.

Accuratezza
Test di diluizione

Alcuni campioni ad alta concentrazione di estrone solfato sono stati diluiti
serialmente con il calibratore zero. |l recupero ¢ risultato essere compreso
tra 80,2% e 119%.

Test di recupero

Ad alcuni campioni a bassa concentrazione di sono state aggiunte quantita
note di estrone solfato. Il recupero € risultato essere compreso tra 83% e
111%.

Campo di misura (€ compreso tra la concentrazione pari alla sensibilita
analitica e la concentrazione del calibratore piu elevato):
0,01 e circa 80 ng/mL.

Confronto dei metodi

n Pendenza Intercetta r
41 36,66 2,52 0,86
LIMITAZIONI

Seguire fedelmente le istruzioni d'uso per evitare risultati aberranti.

. Una non corretta asciugatura delle provette dopo la decantazione, pud
determinare risultati dei replicati inadeguati e valori non attendibili.

. | risultati devono essere interpretati in base alla valutazione clinica
complessiva della paziente, che comprende la storia clinica, i dati
ottenuti con altri test diagnostici o strumentali ed altre informazioni
appropriate.

» lreagenti forniti in questo kit sono ottimizzati per la determinazione dei
livelli di estrone solfato nel siero o plasma-EDTA.

«  Evitare cicli ripetuti di congelamento e scongelamento dei reagenti o
dei campioni.

. Non usare campioni emolizzati, itterici e lipemici in quanto possono
dare falsi valori di aldosterone.

. Nei test anticorpali, esiste la possibilita di interferenza degli
anticorpi eterofili presenti nei campioni dei pazienti. | pazienti
regolarmente a contatto con animali o sottoposti a immunoterapia
0 a procedure diagnostiche a base di immunoglobuline o frammenti
di immunoglobuline possono produrre anticorpi, p.e. HAMA, che
interferiscono con gli immunodosaggi. Tali anticorpi interferenti
possono portare a risultati errati. Valutare attentamente i risultati di
pazienti che potrebbero presentare questi anticorpi.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

RADIOINMUNOENSAYO PARA LA DETERMINACION
CUANTITATIVA DE SULFATO DE ESTRONA EN SUERO
O PLASMA HUMANOS .

ESTE ENSAYO ES PARA DIAGNOSTICO“USO IN VITRO*

PRINCIPIO
El radioinmunoanalisis de sulfato de estrona [1,3,5
(10)-estratien-3-ol-17-one-3-sulfato] es un analisis competitivo. El

procedimiento sigue el principio basico del radioinmunoensayo, en donde
existe una competencia entre un antigeno radiactivo y otro no radiactivo
por un numero fijo de sitios de union a anticuerpos [1]. La cantidad de
sulfato de estrona marcado con 'l unida al anticuerpo es inversamente
proporcional a la concentracion de sulfato de estrona sin marcar presente
en la muestra. La separacion del antigeno libre del unido se logra mediante
el uso del sistema de doble anticuerpo. Finalizada la centrifugacién, se
prepara una curva estandar y los valores de las muestras desconocidas se
determinan por interpolacién con dicha curva.

Para RESUMEN Y EXPLICACION DEL ENSAYO ver la pagina de
“APENDICES”.
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
Precauciones generales
»  Para uso diagnéstico in vitro.

* Los viales de los calibradores y controles deben ser abiertos durante
el menor tiempo posible, para asi evitar evaporaciones excesivas.

. No mezclar los reactivos de lotes diferentes.

. No utilice ningin componente después de la fecha de caducidad
indicada en su etiqueta.

. Incluir una curva estandar en cada ensayo.
»  Se recomienda realizar el ensayo por duplicado.

* Los calibradores y controles deben mezclarse antes de su uso, para
lo cual es mejor invertirlos o agitarlos suavemente en vez de vortexear
(agitacion fuerte).

Reglas basicas de seguridad radiolégica

La compra, posesion, uso y transferencia de material radiactivo estan sujetas
a las disposiciones legales del pais en el que se utiliza. El cumplimiento
de las normas basicas de seguridad radiolégica proporciona proteccion
adecuada.

*  No se debe comer, beber, fumar o aplicarse cosméticos en presencia
de materiales radiactivos.

*  No pipetear con la boca.

»  Evitar cualquier contacto con materiales radiactivos mediante el uso
de guantes y bata de laboratorio.

*  Toda manipulacién de material radiactivo debe realizarse en el lugar
adecuado, alejado de corredores y espacios ocupados.

. Los materiales radiactivos deben almacenarse en el contenedor
aprobado y en una zona especializada.

*  Se debe llevar y conservar actualizado un registro de las entradas y
almacenamiento de todos los productos radiactivos.

. El equipo y material de vidrio de laboratorio que son objeto de
contaminacion se deben separar para evitar la contaminacién con
otros radioisotopos.

« Cada caso de contaminacion radiactiva, o de pérdida de materiales
radiactivos se debe resolver de acuerdo con los procedimientos
establecidos.

* El desecho radiactivo debe manipularse de acuerdo a las reglas
establecidas por el pais donde se utiliza.

Azida sédica

Algunos reactivos contienen azida sodica como conservante. La azida
saédica puede reaccionar con las cafierias de plomo y cobre formando azidas
metalicas altamente explosivas. Es por ello que se recomienda realizar el
desecho de todo material liquido juntamente con grandes cantidades de
agua, evitando asi la formacion de las mismas [2].
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Material de origen humano

Las muestras de los pacientes y los hemoderivados pueden procesarse
rutinariamente con un minimo de riesgo utilizando el procedimiento
descrito. No obstante, deben manipularse dichos productos como
potencialmente infecciosos con arreglo a las precauciones universales y
a las buenas practicas de laboratorio clinico, independientemente de su
origen, tratamiento o certificacion previa. Debe utilizarse un desinfectante
apropiado para la descontaminacion. Deben conservarse y eliminarse
dichos materiales y sus envases con arreglo a las normas y directrices
locales.

La Hoja de Datos de Seguridad (MSDS) se encuentra disponible bajo
requerimiento.

CLA$IFICACI()N DE MATERIAL PELIGROSO
SEGUN EL SGA

Antiserum PELIGRO

H360 Puede perjudicar a la
fertilidad o dafar al feto.

P201 Procurarse las instrucciones
antes del uso.

P280 Use guantes, ropa y equipo
de proteccion para los ojos y
la cara.

P308+P313 EN CASO DE exposiciéon
confirmada o supuesta:
consultar a un médico.
Acido bérico 0,1 -< 0,3 %
Sodio tetraborato
decahidrato 0,1 - < 0,3
%

Tracer ATENCION

H316 Provoca irritacion cutanea
leve.

P332+P313 En caso de irritacion
cutanea: consultar a un
médico.

Acido acético 0,1-<1%
Precipitating Reagent  ATENCION

H317 Puede provocar una
reaccion cutanea alérgica.

H412 Nocivo para los organismos
acuaticos, con efectos
nocivos duraderos.

P273 No dispersar en el medio
ambiente.

P280 Use guantes, ropa y equipo
de proteccién para los ojos y
la cara.

P333+P313 En caso de irritaciéon cutanea
o sarpullido: consulte a un
médico.

P362+P364 Quitar la ropa contaminada y

lavarla antes de usarla.
masa de reaccion de:
5-cloro-2-metil-4-isotiazolina
-3-ona [EC# 247-500-7] y
2-metil-4-isotiazolina-3-ona
[EC# 220-239-6] (3:1) < 0,05
0,

0

La hoja de datos de seguridad esta disponible en
techdocs.beckmancoulter.com
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RECOLECCION, PROCESAMIENTO,
ALMACENAMIENTO Y DILUCION DE LAS
MUESTRAS

El tipo de muestra recomendado es suero 6 plasma con EDTA.

. Permitir que las muestras de suero se coagulen completamente antes
de su centrifugado.

* Las muestras séricas pueden conservarse entre 2°C y 8°C si el
ensayo se realiza dentro de las primeras 48hs de extraida la muestra.
Para periodos de conservacion prolongados, congele a <-20 °C
durante un maximo de dos meses. Es fundamental el uso de alicuotas
para asi evitar congelamientos y descongelamientos sucesivos de
las muestras séricas. La descongelacion de las muestras debe
realizarse a temperatura ambiente.

« Toda muestra congelada debe ser descongelada y mezclada
completamente, ya sea removiéndola suavemente o mediante
inversion suave, antes de su uso.

»  Toda muestra cuyo resultado sea mayor que el calibrador mas alto
debe ser cuidadosamente diluida con el calibrador 0 pg/mL y ser
procesada nuevamente.

Se compararon los valores en suero y, plasma con EDTA de 15 muestras
(valores séricos de 0.81 a 4,35 ng/mL) utilizando el equipo DSL5400 Estrone
sulfate RIA. Los resultados fueron los siguientes:

[Plasma con EDTA] = 0.9744 [suero] + 0.0775;
r =0,9898

MATERIALES PROPORCIONADOS

Todos los reactivos provistos-sin abrir- son estables entre 2 y 8 °C hasta la
fecha de caducidad del equipo, la cual se indica en la etiqueta externa. Las
fechas de caducidad impresas sobre las etiquetas de los frascos son validas
sélo para el fabricante, durante su almacenamiento a largo plazo hasta antes
del ensamblaje del equipo.No tener en cuenta.

Las condiciones de almacenamiento de los reactivos abiertos se indican en
los parrafos pertinentes.

Antisuero anti-Sulfato de Estrona (AZUL): 1 frasco x 11 mL (listos para
usar).

El frasco contiene un antisuero policlonal de conejo anti-sulfato de estrona
en buffer proteico (albumina sérica bovina) con azida sédica (< 0,1 %,) y un
colorante.

Trazador Sulfato de Estrona marcado con 1'* (AMARILLO): 1 frasco x
55 mL (listo para usar)

El frasco contiene 185 kBq (<5 pCi), el dia de su elaboracion, de sulfato de
estrona marcado con '®| en buffer proteico (albumina sérica bovina), azida
saédica (<0,1 %) y un colorante.

Calibradores: 1 frasco x 2,0 mL (rotulado 0) + 6 frascos x 1,0 mL
(rotulados 1 - 6) (listos para usar)

Los frascos contienen desde 0 hasta aproximadamente 80 ng/mL de sulfato
de estrona en buffer proteico (albumina sérica bovina) y azida sédica (<0,1
%). La concentracion exacta se indica en cada etiqueta. Una vez abiertos,
conserve los frascos entre 2-8°C hasta un maximo de tres semanas. Para
periodos de conservacion mas prolongados (6 hasta la fecha de caducidad
del equipo), consérvelos a < —20 °C. Los calibradores se encuentran
validados frente a un estandar de referencia interno.

Controles: 2 frascos x 1,0 mL (rotulados 1, 2) (listos para usar)

Los frascos contienen sulfato de estrona en buffer proteico (alblimina sérica
bovina) y azida sédica (<0,1 %). La concentracion exacta se indica en la hoja
anexa. Una vez abiertos, conserve los frascos entre 2-8°C hasta un maximo
de tres semanas. Para periodos de conservacion mas prolongados (6 hasta
la fecha de caducidad del equipo), consérvelos a < -20 °C.

Reactivo Precipitante 1 botella x 100 mL (lista para usar)

La botella contiene suero de cabra anti-gama globulina de conejo con
polietilenglicol (PEG) como agente precipitante y azida sédica (<0,1 %).

NOTA: Un precipitado puede ser visible en el reactivo. Mezcle muy bien el
Reactivo Precipitante.

MATERIALES NECESARIOS PERO NO
INCLUIDOS

Ademas del equipo normal de laboratorio se requiere lo siguiente:
*  Tubos de ensayo de plastico polipropileno de 12 x 75 mm.
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*  Gradilla para tubos de ensayo de 12 x 75 mm

*  Agua desionizada.

*  Micropipeta de precision (100 pL).

*  Pipetas semiautomaticas (100 pL, 500 uL, 1,0 mL).

*  Agitador tipo vortex.

*  Centrifuga (1500 x g, preferiblemente refrigerada)

»  Agitador capaz de producir 180 rpm.

*  Gradilla - absorbente - para decantacion o dispositivo similar,
. Material absorbente para secado de los tubos

*  Contador gamma calibrado para 1125.

. Papel grafico semilogaritmico (logaritmico — lineal) o programa
informatico de analisis de datos de RIA.
PROCEDIMIENTO

Preparacion de los reactivos

Antes de su uso, permita que todos los reactivos alcancen temperatura
ambiente y mézclelos totalmente mediante una inversion suave.

Procedimiento de analisis

Procese los calibradores, controles y muestras de los pacientes por
duplicado.

Paso 3
Contaje

Paso 2
Incubacion &
centrifugacion

Incubar durante 3
horas en un agitador
programado a 180 rpm
a temperatura ambiente
(18 - 25 °C).

Paso 1
Adiciones

Agregue en el fondo
de los tubos rotulados
lo siguiente:

Aspire 6 decante
todos los tubos,
(excepto los tubos
de cuentas totales),
mediante inversion
simultanea con una
gradilla absorbente-6
dispositivo similar- para
decantacion, volcando
el contenido radiactivo
dentro del dispositivo
especial de recoleccion
de residuos liquidos
radiactivos.
Drene el resto del
contenido sobre
material absorbente
durante 1-2 minutos,
y seque suavemente
los tubos.

100 pL de calibradores,
controles 6 muestras,

Agregue 1,0 mL del
Reactivo para la
Precipitacion a todos
los tubos excepto
a los tubos para
cuentas totales(T) y
agite inmediatamente
después con el vortex.
Incube a temperatura
ambiente (18 - 25 °C)
durante 10-15 minutos.

Determine con un
contador gamma,
las cpm unidas (B)
y las cpm totales (T)
durante 1 min.

500 uL de trazador y~

100 yL de antisuero
(excepto a los 2
tubos para cuentas
totales (T) y de unién
inespecifica “NSB”).

Centrifugar*** todos
los tubos, durante 15
minutos a 1500x g,
a excepcion de los
2 tubos de cuentas
totales (T).
Agitar suavemente
con el vortex durante
1-2 segundos.

*En los tubos para unién inespecifica (NSB), agregue 200 pL del calibrador
0 ng/mL de sulfato de estrona.

**Agregar 500 pL de trazador a 2 tubos adicionales para obtener asi las
cpm totales (T).

*** preferentemente refrigerados, aproxi. 3000 rpm

Los resultados se obtienen por interpolacion con la curva estandar. La curva
sirve para la determinacion de las concentraciones de Sulfato de Estrona en
las muestras medidas al mismo tiempo que los calibradores.
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Curva estandar

Los resultados del departamento de control de calidad se calcularon
usando el ajuste de curva spline con B/T o B/B, en el eje logit vertical y la
concentracion de analito de los calibradores en el eje logaritmico horizontal
(ng/mL).

Otros métodos de reduccion de datos pueden dar resultados ligeramente
diferentes.

EDsp= 1,39 ng/mL.

Actividad total: 70 576 cpm
Calibradores Sulfato de cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)

estrona

(ng/mL)
0 0,0 37 037 494 100
1 0,05 34 360 457 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6050 55 11,2
6 80,0 3926 2,5 5,1

(Ejemplo de curva estandar, no utilizar para los calculos)
Muestras

Para cada muestra marcar sobre el eje vertical el valor de B/T ¢ el B/B,
y sobre el eje horizontal, interpolar la correspondiente concentracion del
Sulfato de Estrona de las muestras en ng/mL.

VALORES ESPERADOS

Se recomienda que cada laboratorio establezca sus propios valores de
referencia. Los valores que se proporcionan a continuacion fueron obtenidos
de pacientes sanos y son solo a titulo indicativo.

CARACTERISTICAS DEL RENDIMIENTO

(Para mayores detalles ver la pagina de “APPENDIX”)

Se facilitan datos representativos solo a modo de ejemplo. EIl rendimiento
obtenido en los distintos laboratorios puede variar.

Sensibilidad
La sensibilidad analitica es 0,01 ng/mL.
Especificidad

El anticuerpo utilizado en este inmunoensayo es altamente especifico para el
Sulfato de Estrona, presentando niveles extremadamente bajos de reaccion
cruzada con otras moléculas relacionadas (Estrona, Glucurénido de estrona,
17R-estradiol-3-sulfato etc).

Precision
Intra- ensayo

Las muestras se evaluaron 14 veces en las mismas series. Los coeficientes
de variacion fueron <9,2 %.

Inter-analisis

Las muestras se evaluaron en duplicado en 8 series diferentes. Los

coeficientes de variacion fueron <8,8 %.
Precision
Prueba de dilucion

Las muestras muy concentradas se diluyeron serialmente con el calibrador
cero. Los porcentajes de recuperacion obtenidos fueron entre 80,2 % y 119
%.

Prueba de recuperacion

A muestras de baja concentraciéon se les agreg6 cantidades conocidas de
Sulfato de Estrona. Los porcentajes de recuperacion obtenidos fueron entre
83 %y 111 %.

CONTROL DE CALIDAD

Las buenas practicas de los laboratorios implica que las muestras controles
sean utilizadas en forma regular para asi asegurar la calidad de los
resultados que se obtengan. Dichas muestras controles deben ser
procesadas de la misma manera que las muestras séricas de los pacientes.
Y se recomienda que dichos resultados sean analizados utilizando métodos
estadisticos apropiados.

Una unioén inespecifica (NSB) mayor a un 7 % puede indicar deterioro del
reactivo, contaminacion o error técnico.

No obtener valores apropiados para los controles puede indicar que la
manipulaciéon ha sido imprecisa, que la muestra no se ha manejado de
forma adecuada o que los reactivos se han deteriorado.

En caso de detectar un deterioro en el embasado del producto 6 que
los resultados expresen una alteracion en las caracteristicas del mismo,
contactar con el Distribuidor local 6 notificar a la direccion de e-mail:
imunochem@beckman.com
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n | Media (SD) | Mediana Rango Rango de medida (desde la sensibilidad analitica al calibrador mas alto):
(ng/mL) (ng/mL) absoluto 0.01 hasta aproximadamente 80 ng/mL.
(ng/mL) Comparacion con otros métodos
Varén: 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Hembra: n Pendiente Interseccion r
Fase folicular 31] 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57 41 36,66 2,52 0,86
Fase lutea 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Embarazo L|M|TAC|0NES
1er trimestre 30 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32 Siga atentamente las instrucciones de uso ya que de lo contrario, los
2° trimestre 30]17,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41 resultados pueden verse afectados significativamente.
3er trimestre 39 31,54 27,45 5,04-100,2 * No proceder con el buen secado de los tubos después de la
(23,29) decantacion, puede arrojar duplicados y/o resultados erréneos.
Anticonceptivos orales 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36 . .
Postmenopésicas 28| 1.06 (0.40) 097 0.50-1.91 . Los_ resql}ado's _deberan ser mte_rpretados como una ayu_da der]tro de
in THS ! ’ ’ ’ ’ la situacion clinica del paciente, incluyendo la historia clinica, asi como
(sin ) L. los datos provenientes de ofras testas adicionales.
Postmenopasicas 15] 4,39 (4,84) 1,62 0,53-15,77 . o . i o
(con THS) *  Los reactivos suministrados con este equipo estan optimizados para

la medicion de las concentraciones de sulfato se estrona en suero o
plasma con EDTA.

« Evite congelar y descongelar repetidamente los reactivos y las
muestras.

*  Se recomienda evitar el uso de muestras hemolizadas, ictéricas y/o
lipémicas.

+ Existe la posibilidad de interferencias debido a la presencia de
anticuerpos heterofilos en la muestra del paciente. Los pacientes
que hayan estado regularmente en contacto con animales o
hayan recibido inmunoterapia o procedimientos diagndsticos con
inmunoglobulinas o fragmentos de inmunoglobulinas pueden producir
anticuerpos, p.ej. HAMA, que interfieren con los inmunoensayos.
Esos anticuerpos que crean interferencias pueden causar resultados
erroneos. Evaluar cuidadosamente los resultados de pacientes en
los cuales se sospeche que puedan tener esta clase de anticuerpos.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

RADIOIMMUNTESZT AZ OSZTRON-SZULFAT
KVANTITATIV MEGHATAROZASAHOZ HUMAN
SZERUMBOL ES PLAZMABOL

EZT A TESZTET IN VITRO DIAGNOSZTIKAI
HASZNALATRA SZANJUK

MUKODESI ELV

Osztron-szulfat radioimmunteszt [1,3,5
(10) -Osztratrién-3-ol-17-on-3-szulfat] egy kompetitiv teszt [1]. Az eljaras a
radioimmuntesztek alapelvét koveti, ahol verseny van a radioaktiv és nem
radioaktiv antigének kozott a rogzitett szamua antigén koétdé helyekért. Az
ellenanyaghoz  kotdtt ['®I-jeldlt Ssztron- szulfat mennyisége forditottan
és kotott antigén elvalasztasat kettos ellenanyag modszerrel érjuk el.
Centrifugalas utan felvesziink egy standard gorbét és az ismeretlen
osztron-szulfat értékét interpolalassal allapitjuk meg a gorbe alapjan.

A teszt 6sszefoglaldséat és magyarazatit a FUGGELEKBEN talélja meg.
FIGYELMEZTETESEK ES OVINTEZKEDESEK
Altalanos megjegyzések:

*  In vitro diagnosztikai hasznalatra.

A Kkalibratorokat és kontrollokat tartalmazé Uvegeket a Ilehetd
legrévidebb ideig tartsak nyitva a nagymértéki parolgas elkerilése
érdekében.

*  Ne keverjen 6ssze kiloénb6z6 gyartasi szamu reagenseket.

*  Acimkén lathaté lejarati idén tul egyik 6sszetevét se hasznaljuk fel.
*  Minden vizsgalathoz készitsen standardgorbét.

* Ajanlott a vizsgalat soran két parhuzamos mérést végezni.

* A kalibratorokat és a kontrollokat 6ssze kell keverni hasznalat el6tt
forgatassal vagy gyengéd keveréssel vortexelés helyett.

Alapvet6 sugarzasbiztonsagi szabalyok

Radioaktiv anyagok beszerzését, felhasznalasat és szallitasat kulon
jogszabalyok irjak el6. Az alabbi alapveté szabalyok betartasa megfeleld
védelmet biztosithat:

* Radioaktiv anyagok jelenlétében ne fogyasszon ételt, italt, ne

dohanyozzon, és ne hasznaljon kozmetikumokat.
*  Ne pipettazzon szajjal.

*  Kerllje a radioaktiv anyagokkal torténé érintkezést: viseljen keszty(t
és laboratériumi kdpenyt.

*  Minden, radioaktiv anyaggal végzett miveletet egy erre megfeleld,
folyosoktol és mas forgalmas teriletektdl tavol esd helyen kell
elvégezni.

* Aradioaktiv anyagokat az erre biztositott edényben és egy erre kijelolt
helyen kell tarolni.

A laboratériumba érkezett radioaktiv anyagok atvételérdl és
tarolasardl vezessen jegyz&konyvet.

* Azokat a laboratériumi eszkdzoket és (ivegedényeket, amelyek
radioaktiv anyaggal szennyez&dhettek, kulénitse el, hogy elkertlje a
kiilonb6z6 radioizotdpokkal torténd keresztszennyezédést.

»  Sugarszennyez6dés vagy radioaktiv anyag kidmlése esetén tartsa be
az erre vonatkozo eléirasokat.

* A radioaktiv hulladékot kezelie az adott orszagban érvényes
szabalyoknak megfelel6en.

Natrium azid

Néhany reagens natrium-azidot tartalmaz konzervalészerként. A
natrium-azid 6lom és réz vezetékekkel reakcidoba Iépve rendkivil
robbanékony fém-azidokat képezhet. A folyadékok kiontésénél azokat nagy
mennyiségl vizzel mossuk le az azid képzddés elkerllése érdekében [2].

Emberi eredetii anyagot

A paciensektél vett mintakat és a vérbdl szarmazé termékeket az
ismertetett eljaras segitségével minimalis kockazattal, rutinszerlien
dolgozhatja fel. Azonban az altalanos évintézkedéseknek és a helyes
klinikai laboratériumi gyakorlatoknak megfeleléen ezeket a termékeket
kezelje ugy, mint a fertézések egyik lehetséges forrasa, tekintet nélkil az
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eredetikre, kezelésikre vagy a korabbi tanusitvanyokra. A szennyez&dések
eltavolitasara hasznaljon megfelel6 fertétlenitészert; ezen anyagokat és a
taroléedényzetiiket a helyi szabalyozasoknak és iranyelveknek megfelel6en
tarolja és semmisitse meg.

Az Anyag Biztonsagi Adatlapot (MSDS) kérésre elkildjuk.

GHS SZERINTI VESZELYESSEGI BESOROLAS

Antiserum VESZELY!

H360 Karosithatja a
termékenységet és a
szliletendd gyermeket.

P201 Hasznalat el6tt ismerje meg
a vizsgalatra vonatkozé
kilonleges utasitasokat.

P280 Védbkesztyl, védbéruha
és szemvédd/arcvédd
hasznalata kotelezé.

P308+P313 Expozicié vagy annak
gyanuja esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

Bérsav 0,1 - < 0,3%
Natrium-borat dekahidrat 0,1
-<0,3%

Tracer FIGYELEM!

H316 Enyhe bérirritaciét okoz.

P332+P313 Bérirritacio esetén: orvoshoz
kell fordulni.

Ecetsav 0,1-<1%
Precipitating Reagent  FIGYELEM!

H317 Allergias bérreakciot valthat
ki.

H412 Artalmas a vizi élévilagra,
hosszan tart6 karosodast
okoz.

P273 Kertlni kell az anyagnak a
kérnyezetbe valo kijutasat.

P280 Védbkesztyli, védéruha
és szemvédd/arcvédd
hasznalata kotelezé.

P333+P313 Bérirritacio vagy kiutések
megjelenése esetén: orvosi
ellatast kell kérni.

P362+P364 Az szennyezett

ruhadarabokat le kell vetni és
hasznalat elé6tt ki kell mosni.
reakciétomeg dsszetétele:
5-kloro-2-metil-4-izotiazolin
-3-on [EC# 247-500-7] és
2-metil-4-izotiazolin-3-on
[EC# 220-239-6](3:1) <
0,05%

- A biztonsagi adatlap megtalalhato a kdvetkezd internetes
helyen: techdocs.beckmancoulter.com

MINTAVETEL, FELDOLGOZAS, TAROLAS ES
HIGITAS

Szérum vagy EDTA-val kezelt plazma a javasolt minta tipusok.
*  Hagyja a szérum mintakat teljesen megalvadni centrifugalas el6tt.

* A szérum vagy plazma mintdkat 2-8 °C-on lehet tarolni Uveg
csOvekben, ha a tesztet 2 napon belil elvégzik. Hosszabb idejl
tarolas esetén tartsak <-20 °C-on maximum 2 hoénapig. Javasolt
elére kimérni a mintakat tarolashoz (alikvotozas) az ismételt
fagyasztas-felolvasztas elkerilése érdekében. A minta felolvasztasat
szobahén kell végezni.
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» A fagyasztott mintakat fel kell olvasztani és alaposan Osszekeverni
gyengéd kavargatassal vagy forgatassal hasznalat elétt.

*  Ha barmelyik minta magasabb koncentraciét mutat a legtéményebb
kalibratornal, azt a zér6 kalibratorral megfeleléen ki kell higitani és ujra
lemérni.

15 db szérum és EDTA-kezelt plazma minta értékeit (a szérum mintak
eértékei 0.81-t6l 4,35 ng/mL-ig terjedtek) hasonlitottuk 6ssze a DSL5400
Osztron-szulfat RIA kittel. Az eredmények a kdvetkezék:

[EDTA-kezelt plazma] = 0.9744x[szérum] + 0.0775
r=0.9898
SZALLITOTT ANYAGOK

A kitben szereplé 0sszes bontatlan reagens stabil a kiten talalhat6 lejarati
id6ig, ha 2-8°C kozott taroljak. A csdvek cimkéjén jelzett lejarati idok a
gyarté részére szogaltatnak informaciot az adott komponens hosszu tava
eltarthatésagaval kapcsolatban. Kérjiik ezt az adatot ne vegyék figyelembe!

A felbontott reagensek tarolasi feltételeit lasd a megfelel6 fejezetekben.
Osztron-S Antiszérum (KEK): egy 11 mL-es iiveg (hasznalatra kész)

Az liveg nyul anti-6sztron-szulfat szérumot (poliklonalis) tartalmaz fehérjékkel
(BSA), natrium-aziddal (<0,1%) és egy festéket.

5 jelolt Osztron-szulfat tracer (SARGA): egy 55 mL-es iiveg
(hasznalatra kész)

A gyartas idejében az (iveg 185 kBq (<5uCi) ['®I]jeldlt dsztron-szulfatot
tartalmaz pufferben proteinekkel (BSA), natrium-aziddal (<0,1%) és egy
festéket.

Kalibratorok: egy 2,0 mL-es liveg, 0-val jelolve és hat 1,0 mL-es iiveg
1-6 jelolésekkel (hasznalatra kész)

A kalibrator tivegek 0 és kb. 80 ng/mL kézétti 6sztron-szulfatot tartalmaznak
pufferben proteinekkel (BSA) és natrium-aziddal (<0,1%). A pontos
koncentraciok az lvegeken talalhatok. Ha kinyitottak, 3 hétig taroljak 2-8
°C-on, vagy a kit lejarati idejéig < -20 °C-on. A kalibrator értékeit egy belsé
standard segitségével allitottuk bel.

Kontrollok: két 1,0 mL-es iiveg, 1 és 2 jeloléssel (hasznalatra kész)

Az lvegek Osztron-szulfatot tartalmaznak pufferben proteinekkel (BSA) és
natrium-aziddal (<0,1%). A vart értékeket a kithez tartoz6 kiadvanyban
tintettik fel. Ha kinyitottak, 3 hétig taroljak 2-8 °C-on, vagy a kit lejarati
idejéig < -20 °C-on.

Kicsap6 reagens: egy 100 mL-es flaska (hasznalatra kész)

A flaska kecske anti-nydl gamma globulin szérumot tartalmaz pufferben
polietilén-glikollal mint kicsapas segitével és natrium-aziddal (<0,1%).

MEGJEGYZES: A reagensben csapadék lathaté. Alaposan keverje éssze a
tesztben valé hasznalat el6tt.

SZUKSEGES, DE NEM SZALLITOTT ANYAGOK
A standard laboratériumi felszerelésen kivil az alabbiak sziikségesek:

* 12 x 75 mm. polipropilén tesztcsévek

*  Teszt cs6 allvany 12 x 75 mm méretl csdveknek.

* lonmentes viz.

*  Preciziés mikropipettak (100 pL).

»  Fél-automata pipettak (100 yL, 500 pL, 1,0 mL).

*  Vortex tipusu keverd

*  Centrifuga (1500 x g, lehet6leg hitott).

* Razégép 180 rpm fordulatszammal.

*  Szivacs allvany vagy hasonlé eszkdz a dekantalashoz.

*  Abszorbens anyag a csdvek leitatdsahoz.

e 125l-ra beallitott gamma-szamlalo

* Fél-log (log-linearis) grafikon papir vagy szamitégépes RIA adat
analizis program.

ELJARAS
A reagensek el6készitése

Engedjék a reagenseket szobah6re melegedni és alaposan keverjék 0ssze
azokat gyengéd forgatassal hasznalat el6tt.

A vizsgalat menete
A kalibratorokat, kontrollokat és paciens mintakat mérje duplikatumban!
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1. lépés 2. lépés 3. lépés
Bemérések Inkubalas & Aktivitasmérés
Centrifugalas
Inkubalja 3 éran at
szobahén (18 - 25
°C) egy razégépen
(180 rpm).

A megjeldlt csévek
aljara mérje be a
kovetkezbket egymas
utan:

Szivja le vagy
dekantalja az dsszes
csovet (kivéve a
«total esemény/perc»
csoveket) tobbszori
megforditassal egy
szivacs tartéval egy
radioaktiv hulladék
gy(ljtéedénybe.
Szaritsa ki egy
nedvszivé anyagon 1-2
percig és gyengéden
itassa le a csdveket.

100 pL kalibrator,

Adjon 1,0 mL jol
kontroll vagy minta,”

Osszekevert Kicsapo
Reagenst mindegyik
cs6hoz kivéve a
«total esemény/perc»
csOveket és azonnal
vortexelje dssze az
Osszes csovet.
Inkubalja az dsszes
csovet 10-15 percig
szobah6n 18 - 25 °C).

500 pL tracer, és” Mérje meg szamlaléval
a kotott esemény/perc
értékeket (B) és a
total esemény/perc
értékeket (T) 1 percig.
100 pL antiszérum el
kivéve 2 csovet «total
esemény/perc» és
2 csbvet az NSB
szamara).
Vortexelje 6ket
gyengéden 1-2
masodpercig.

*A két NSB cs6h6z adjon 200 pL-t a 0 ng/mL-es 6sztron-szulfat kalibratort.
**Adjon 500 pL tracert 2 tovabbi cs6hdz a «total esemény/perc» méréséhez.
*** lehet6leg hitott, kb. 3000 rpm

EREDMENYEK

Az eredményeket a standard go6rbe

Centrifugalja le*** az
Osszes csovet 15 percig
1500x g-vel (kivéve a
«total esemény/perc»
csOveket)

interpolalasaval kaptuk. A

meghatarozasahoz, melyeket a kalibratorokkal egyidében mérink le.
Standard gorbe

A min&ségbiztositasi osztalyon az eredmények szamitasa spline (illesztett)
gorbe mentén tortént, ahol a B/T vagy a B/B, értéke a logit figgbleges
tengelyen, a kalibratorok analitkoncentracidja pedig a logaritmikus vizszintes
tengelyen (ng/mL) talalhaté.

Mas adat redukcios eljarasok kissé eltéré eredményeket adhatnak.
EDs, = 1,39 ng/mL

Total aktivitas: 70 576 esemény/perc
Kalibratorok Osztron- esemény/ BIT (%) B/B, (%)

szulfat perc (n=2)

(ng/mL)
0 0,0 37 037 49,4 100
1 0,05 34 360 457 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6050 55 11,2
6 80,0 3926 2,5 5,1

(A standard gérbe csak minta, szamitashoz nem hasznéalhat6)
Mintak
Minden minta esetében helyezze el a B/T vagy B/B, aranyt a fligg6leges

tengelyre és olvassa le a hozza tartozé Osztron-szulfat koncentraciét a
vizszintes tengelyen ng/mL-ben.

VARHATO ERTEKEK

Javasolt minden laboratérium szamara a sajat normal tartomany
meghatarozasa. A kovetkezd értékek egészséges populaciotdl szarmaznak
bemutaté jelleggel.
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N [ Atlag (SD) Median Abszolut
(ng/mL) (ng/mL) tartomany
(ng/mL)
Férfi 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
N6
Folicular phase 311 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Luteal phase 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Terhesség
1. trimeszter 30| 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2. trimeszter 30]17,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3. trimeszter 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
Szajon at szedett 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
fogamzasgatlo
Posztmenopauzalis (nem 28| 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
HRT)
Posztmenopauzalis (+HRT) | 15| 4,39 (4,84) 1,62 0,53-15,77

MINOSEG-ELLENORZES

J6 laboratoriumi gyakorlat szerint kontroll mintakat kell rendszeresen
hasznalni a kapott eredmények minéségének biztositasa érdekében. Ezeket
a kontrollokat a betegek mintaival megegyez6 mddon kell feldolgozni és
ajanlott, hogy ezek eredményeit megfeleld statisztikai eljarassal analizaljak.

A 7%-nal nagyobb nem specifikus kétédés (NSB) a reagensek megromlasat,
szennyezést vagy technikai hibat jelezhet.

A kontrollokra kapott nem megfelel6 értékek a helytelen eljarast, a nem
megfelelé minta kezelést vagy a reagensek megromlasat jelezheti.

Amennyiben a csomagolas sérllt, vagy az adatok a kit teljesitéképességének

romlasara utalnak, kérjuk, hogy Iépjen kapcsolatba orszaganak
Immunotech képvisel6jével, vagy irjon a kdévetkez6 e-mail cimre:
imunochem@beckman.com

MINOSEGI JELLEMZOK

(A részletekért nézzék meg a APPENDIX)

A reprezentativ adatok kizardlag szemlélteté jellegébek. A kilonallé

laboratériumok eredményei ettél eltérhetnek.

Erzékenység

Az analitikai érzékenység 0,01 ng/mL.

Specificitas

Az immuntesztben haszndlt ellenanyag nagymértékben specifikus az

osztron-szulfatra. Alacsony mértékl keresztreakciét kaptunk a kdvetkezd
vegylletekkel (6sztron és 6sztron-glukuronid, 17p-6sztradiol-3-szulfat, stb.).

Pontossag
Intra-assay

A human szérum mintékat 14-szer teszteltik ugyanabban a futtatasban. A
variacios koefficiens <9,2% volt.

PI-DSL5400-04

Inter-assay

A human szérum mintakat duplikatumban teszteltiik 8 kilénb6z6 futtatasban.
A variacios koefficiens <8,8% volt.

Valéssag

Higitasi teszt

Szérum mintdbdl sorozat-higitast csinaltunk a zérdé kalibratorral. A
visszanyerési szazalék 80,2%-t6l 119%-ig terjedt.

Visszanyerési teszt

Alacsony  koncentraciéju  szérum  mintdkba ismert mennyiségi
Osztron-szulfatot tettlink. A visszanyerési szazalék 83%-t6l 111%-ig terjedt.
Mérési tartomany (az analitikai érzékenységtél a legtdményebb
kalibratorig):
0.01 — kb. 80 ng/mL.
A médszer 6sszehasonlitasa

n Meredekség Intercept r

(tengelymetszet

41 36,66 2,52 0,86

KORLATOZASOK

Ezen hasznalati utmutaté (IFU) be nem tartasa jelent6s hatassal lehet
az eredményekre.

« A csovek megfeleld
eredmények gyenge
eredményezhet.

leitatdsanak hianya dekantalas utan az
ismételhetéségét és hamis értékeket

* Az eredmények a beteg teljes klinikai képének (klinikai anamnézis,
egyéb vizsgalatok eredményei, mas relevans informaciok) tikrében
értelmezhetok.

* A kitben mellékelt reagensek a szérumban vagy EDTA-val kezelt
plazmaban Iévd 6sztron-szulfat mérésére lettek optimalizalva.

*  Keriljék a kit reagenseinek vagy a mintak ismételt fagyasztasat és
felolvasztasat.

* Ne haszndljon hemolizalt, ikteruszos, lipémias mintakat.

*  Megvan az esély ra, hogy a beteg mintajaban Iévé heterofil
ellenanyagok interferalnak. Azok a betegek akik rendszeresen
érintkeznek allatokkal vagy immunterapiat kaptak vagy diagnosztikai
eljaras  keretében  immunglobulinokat vagy  immunglobulin
fragmanteket kaptak, ellenanyagokat termelhetnek, azaz HAMA-t,
ami interferalhat az immuntesztekkel. llyen interferal6 ellenanyagok
hibas eredményeket okozhatnak. Ovatosan értékeljék ki az olyan
betegek eredményeit, akiknél ezen antitestek létezésének gyanuja
felmeril.
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ESTRONE-SULFATE RIA
DSL5400

RADIOIMUNOANALYTICKE KVANTITATIVNi STANOVENI
ESTRON-SULFATU V LIDSKEM SERU NEBO PLAZME
TOTO STANOVENIi JE URCENO PRO DIAGNOSTICKE
POUZITi IN VITRO

PRINCIP

Radioimunoanalytické stanoveni estron-sulfatu [1,3,5
(10)-estratrien-3-ol-17-on-3-sulfat] je kompetitivni stanoveni. Postup je
zalozen na principu radioimunoanalyzy, kde spolu soutézi radioaktivné
znaCeny a neznaceny antigen o dany pocet vazebnych mist na protilatce [1].
Mnozstvi '?°|-znageného estron-sulfatu vazaného na protilatku je nepfimo
umeérné mnozZstvi neznaceného analytu pfitomného ve vzorku. K separaci
vazané a volné frakce z roztoku se pouziva systému ,double antibody®“. Po
zméfeni vazané aktivity v gama-cCitaci se sestroji kalibracni kfivka a z ni se
odectou koncentrace estron-sulfatu v neznamych vzorcich.

Souhrn a vyklad stanoveni jsou uvedeny v priloze “APPENDIX*.
VAROVANI A OPATRENI
Obecné poznamky:

*  Pro diagnostické ucely in vitro.

»  Lahvicky s kalibratory a kontrolnimi vzorky by mély byt oteviené co
nejkratsi dobu, aby nedoS$lo k neZadoucimu odpafeni roztoku.

*  Nemichejte substance ze souprav rdznych Sarzi.

*  Nepouzivejte zadnou slozku po uplynuti doby exspirace uvedené na
jejim Stitku.

*  Pro kazdou novou sérii analyz je nutné provést novou kalibraci.

»  Doporucuje se provadét stanoveni v duplikatech.

»  Kalibratory a kontroly se musi pfed pouzitim promichat pfevracenim,
spi$ nez na vibraénim michadle vortex.

Zakladni pravidla radiacni bezpec¢nosti
Tento radioaktivni material mohou pfijimat, skladovat a pouzivat pouze
pracovisté, ktera splnuji platné zakonné predpisy upravujici podminky
pro bezpec¢né nakladani s otevienymi radionuklidovymi zafi¢i. PFi praci s
radioaktivnimi latkami dodrzujte nasledujici pravidla:
* V laboratofich uréenych k praci s radioaktivnimi latkami je zakazano
jist, pit, koufit, li¢it se a pod.
*  Nepipetujte usty.
»  Pri praci s radioaktivnimi materialy zamezte kontaktu s nimi pouzitim
rukavic a laboratorniho plasté.

* VeSkerda manipulace s radioaktivnimi latkami musi
v pfislusnych prostorach oddélenych od chodeb a
frekventovanych mist.

probihat
jinych

* Radioaktivni materialy musi byt skladovany v dodané nadobé
a v prostorach k tomu uréenych.

*  Obalovy material, ktery neni kontaminovan, je mozno odlozit do
bézného odpadu pouze po odstranéni varovnych napist a znadek.

*  Povrch pracovnich stoll, ktery by mohl byt kontaminovan, je tfeba
pravidelné kontrolovat. V$echno laboratorni sklo, které bylo pouzito
pro praci s radioaktivnimi latkami, musi byt Fadné dekontaminovano a
proméreno pred dalSim pouzitim.

e V pfipadé kontaminace nebo Uniku radioaktivniho materialu

postupujte podle stanovenych predpisu.
* Radioaktivni odpad likvidujte v souladu s platnymi zakony a pfedpisy.
Azid sodny
Nékteré substance jsou konzervovany azidem sodnym. Azid sodny mize

reagovat s olovem, médi nebo mosazi za vzniku pfislusnych vybusnych
azidl. Proto likvidované reagencie splachujte velkym mnozstvim vody [2].

Material lidského plivodu

Pacientské vzorky a materialy pochazejici z krve Ize popsanym postupem
rutinné zpracovavat s minimalnim rizikem. S témito materidly vSak
zachazejte jako s potencialné infekénimi podle vS§eobecnych bezpecénostnich
opatfeni a zasad spravné klinické laboratorni praxe bez ohledu na jejich
puvod, upravu nebo pfedchozi certifikaci. K dekontaminaci pouzijte vhodny
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desinfekéni prostfedek. Tyto materidly a jejich obaly skladujte a likvidujte v
souladu s mistnimi pfedpisy a smérnicemi.

Bezpecnostni list materialu (MSDS) Ize dodat na pozadani.

KLASIFIKACE NEBEZPECi PODLE GHS

Antiserum NEBEZPECI

H360 MuUze poskodit reprodukéni
schopnost nebo plod v téle
matky.

P201 Pred pouzitim si obstarejte
specialni instrukce.

P280 Pouzivejte ochranné
rukavice, ochranny odév
a ochranné bryle/obli¢ejovy
§tit.

P308+P313 PRI expozici nebo podezieni
na ni: Vyhledejte 1ékafskou
pomoc/oSetfeni.

Kyselina borita 0,1 - < 0,3 %
Boritan sodny, dekahydrat
0,1-<0,3%

Tracer VAROVANI

H316 ZpUsobuje mirné podrazdéni
kize.

P332+P313 Pfi podrazdéni kize:
Vyhledejte Iékafskou
pomoc/oSetreni.

Kyselina octova 0,1-<1%
Precipitating Reagent  VVAROVANI

H317 Muze vyvolat alergickou
kozni reakci.

H412 Skodlivy pro vodni
organismy, s dlouhodobymi
ucinky.

P273 Zabrarite uvolnéni do
zivotniho prostredi.

P280 Pouzivejte ochranné
rukavice, ochranny odév
a ochranné bryle/obli¢ejovy
Stit.

P333+P313 Pfi podrazdéni kuze
nebo vyrazce: Vyhledejte
lékarskou pomoc/o$etteni.

P362+P364 Kontaminované &asti odévu

svléknéte a pred pouzitim
vyperte.

reakéni hmota:
5-chloro-2-metyl-4-izotiazolin
-3-on [EC# 247-500-7] a
2-metyl-4-izotiazolin-3-on
[EC# 220-239-6] (3:1)
<0,05 %

Bezpecnostni list je k dispozici na adrese
techdocs.beckmancoulter.com

SBER A PRIPRAVA, SKLADOVANi A REDENi
VZORKU

Doporu¢enym typem vzorku je sérum nebo EDTA-plazma.
*  Vzorky séra nechejte pfed odstfedénim nalezité srazit.

*  Vzorky Ize skladovat ve sklenénych zkumavkach pfi 2-8 °C, jestlize
bude stanoveni provedeno do 2 dnd. PFi del§im skladovani (nejdéle
2 mésice) je nutno vzorky zamrazit pfi <-20 °C, nejlépe v alikvotech,
aby se predeSlo opakovanému rozmrazovani a zmrazovani.
Rozmrazovani provadéjte pfi laboratorni teploté.
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. Rozmrazené vzorky pfed pipetaci fadné promichejte pfevracenim.

* Pokud obsahuji vzorky vyS8Si koncentraci nez je koncentrace
nejvyssiho kalibratoru, je tfeba je zfedit nulovym kalibratorem a znovu
analyzovat.

Soupravou DSL5400 bylo porovnano 15 dvojic vzork(i séra a EDTA-plazmy
(hodnoty sér byly od 0,81 ng/ml do 4,35 ng/ml.) Vysledky davaji rovnici:

[EDTA-plazma] = 0,9744 [sérum] + 0,0775
r = 0,9898
POSKYTNUTE MATERIALY

V8echny reagencie v soupravé jsou stabilni do data exspirace, uvedeného
na Stitku krabice, jestlize jsou skladovany pfi 2-8 °C. Data exspiraci uvedena
na S$titcich jednotlivych sloZzek se vztahuji pouze k dlouhodobému skladovani
u vyrobce pfed kompletaci souprav. Neberte na né tedy, prosim, ohled.

Skladovaci podminky pro oteviené reagencie jsou uvedeny v pfislusnych
kapitolach.

Protilatka proti estron-sulfatu (MODRA): 1 lahviéka (11 ml); pFipravena k
pouziti.

LahviCka obsahuje polyklonalni krali€i protilatku proti estron-sulfatu v pufru s
proteiny (BSA) s azidem sodnym (<0,1 %) a barvivem.

Radioindikator '?*l-estron-sulfat (ZLUTY): 1 lahvié¢ka (55 ml); pfipraven k
pouziti.

Lahvitka obsahuje ke dni vyroby 185 kBq (<5uCi) '®| zna&eného

estron-sulfatu v tlumivém roztoku s proteiny (BSA), azidem sodnym (<0,1
%) a barvivem.

Kalibratory: 1 lahvicka, (2,0 ml, oznac¢ena 0) a 6 lahvicek (po 1,0 mi;
oznacenych 1 - 6); pfipraveny k pouziti.

Lahvicky obsahuji od 0 do pfiblizné 80 ng/ml estron-sulfatu, v tlumivém
roztoku s proteiny (BSA) a azidem sodnym (<0,1 %). Pfesné koncentrace
jsou uvedeny na Stitcich lahvicek. Po otevieni skladujte 3 tydny pfi 2-8 °C,
nebo pfi < -20 °C do data exspirace soupravy. Kalibratory jsou kalibrovany
na interni referenéni standard.

Kontrolni vzorky: 2 lahvi¢ky (po 1,0 ml, oznacené 1, 2); pfipraveny k
pouziti.

Lahvi€ky obsahuji estron-sulfat, v tlumivém roztoku s proteiny (BSA) a
azidem sodnym (<0,1 %). Koncentra¢ni rozsah o¢ekavanych hodnot je

uveden v pfiloze navodu. Po otevieni skladujte max. 3 tydny pfi 2-8 °C,
nebo pfi < -20 °C do data exspirace soupravy.

Srazeci €inidlo: 1 lahviéka (100 ml); pfipraveno k pouziti.

Lahvicka obsahuje kozi protilatku proti krali¢im imunoglobulinim, v pufru s
polyetylénglykolem a azidem sodnym (<0,1 %).

Poznamka: V reagencii se mizZe objevit sraZenina, roztok je tfeba pred
pipetaci radné promichat.

VYZADOVANE, ALE NEPOSKYTNUTE
MATERIALY

Kromé obvyklého laboratorniho zafizeni je pro analyzu potfebné nasledujici
vybaveni:

*  12x75 mm polypropylenové plastové zkumavky,
»  stojanek pro zkumavky rozméru 12 x 75 mm,

*  Deionizovana voda.

*  presna mikropipeta (100 pl),

*  poloautomaticka pipeta (100 pl, 500 pl, 1,0 ml),
»  Vibra¢ni michadlo.

»  centrifuga (1500x g, chlazena),

+ tfepacka (180 kmitd/min),

»  stojanek s drzakem zkumavek — pro dekantaci,
*  Filtracni papir pro osuseni zkumavek.

*  Gama-¢itag, kalibrovany na 125I.

*  semi-logartitmicky (log-lin) papir nebo pocita¢ s programem pro
vyhodnocovani analyz RIA.
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POSTUP

Priprava reagencii

Vytemperujte vSechny reagencie na
promichejte jemnym pfevracenim.

laboratorni teplotu a Ffadné je

Schéma postupu
Kalibratory, kontrolni vzorky a neznamé vzorky analyzujte v duplikatech.

Krok 1 Krok 2 Krok 3
Pipetace Inkubace & Méreni
centrifugace

Do oznacenych
zkumavek pipetujte
na dno postupné:

Inkubuijte 3 hod. za

stalého tfrepani (180

kmita/min, pfi 18 -
25 °C)

Odsaijte nebo vylijte
obsah zkumavek do
radioaktivniho odpadu
(s vyjimkou 2 zkumavek
pro ,total”).
Nechte 1-2 min okapat
na savém podkladé
a peclivé otfete okraj
zkumavek.

100 pl kalibratoru,

. Promichejte Fadné
kontroly nebo vzorku,

srazeci €inidlo. Pridejte
1,0 ml srazeciho €inidla
do v8ech zkumavek (s
vyjimkou 2 zkumavek
pro ,total“) a ihned
promichejte.
Inkubujte 10-15 min. pfi
lab. teploté (18 - 25 °C),

500 pl radioindikatoru,” Méfte po dobu 1 min.
vazanou aktivitu (B) a

celkovou aktivitu (T).
100 pl protilatky (kromé e
zkumavek pro celkovou

aktivitu a ,NSB*).

Centrifugujte
vSechny zkumavky
15 min pfi 1500x g (s
vyjimkou 2 zkumavek
pro ,total®).
Promichejte po dobu
1-2 s na vibraénim
michadle.

*Napipetujte po 200 pl nulového kalibratoru do zkumavek pro NSB.
**Napipetujte po 500 pl radioindikatoru do 2 zkumavek pro zjisténi celkové
aktivity (T).

*** pokud mozno v chladu; cca 3000 ot./min

VYSLEDKY

Vysledky jsou ziskany proloZzenim z kalibra¢ni kfivky. KFivka slouzi k
uréeni koncentrace estron-sulfatu pouze ve vzorcich méfenych soucasné s
kalibratory.

Kalibraéni krivka

Vysledky v oddéleni kontroly kvality jsou vypocteny za pouziti kfivky spline
s parametrem B/T nebo B/B, na svislé ose logit a koncentraci analytu
kalibratorti na vodorovné logaritmické ose (ng/ml).

Jiné metody zpracovani mohou davat mirné rozdilné vysledky.
EDsy = 1,39 ng/ml

Total cpm:70 576 cpm
Kalibratory Estron-sulfat | cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)
(ng/ml)
0 0,0 37 037 49,4 100
1 0,05 34 360 457 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6 050 55 11,2
6 80,0 3 926 2,5 5,1

(Priklad typického stanoveni, nepouZivejte pro vypocet.)
Vzorky
Od namérenych aktivit pro kalibratory a vzorky odectéte prdmér hodnot pro

,NSB*. Na vertikalni ose lokalizujte pro kazdy vzorek hodnoty B/T nebo B/B, a
na horizontalni ose odectéte odpovidajici koncentrace estron-sulfatu v ng/ml.

OCEKAVANE HODNOTY

Kazda laboratof by si méla stanovit vlastni rozmezi referenénich hodnot.
Nasledujici hodnoty byly ziskany u zdravych jedincu a jsou zde uvedeny pro
informaci.
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N |Pramé (SD)| Median Absolutni
(ng/ml) (ng/ml) rozsah
(ng/ml)
Muzi 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Zeny
Folikularni faze 31| 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Lutealni faze 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Téhotenstvi
1. trimestr 30| 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2. trimestr 3017,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3. trimestr 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
Peroralni kontraceptivum 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
Menopauza (bez HRT) 281 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
Menopauza (+HRT) 151 4,39 (4,84) 1,62 0,53-15,77

KONTROLA KVALITY

Spravna laboratorni praxe predpoklada, Zze se kontrolni vzorek pouziva v
kazdé kalibraci, aby se zajistila kontrola kvality ziskanych vysledkd. Kontrolni
vzorky musi byt zpracovany stejnym zpusobem jako neznamé vzorky a k
vyhodnoceni vysledkd se maji pouzit vhodné statistické metody.

Hodnota nespecifické vazby vy$Si nez 7 % mize to byt znamkou
znehodnoceni reagencii, jejich kontaminace nebo nepfesného zpracovani
analyzy.

Jestlize kontrolni vzorky neposkytnou nélezité hodnoty, muZze to byt znamkou
nepfesné manipulace, nespravného nakladani se vzorky nebo znehodnoceni
reagencii.

V pfipadé zavazného poskozeni obalu, nebo jestlize ziskané vysledky
nejsou ve shodé s analytickymi parametry stanoveni, kontaktujte prosim
nase odborné pracovniky. E-mail: imunochem@beckman.com

FUNKCNi CHARAKTERISTIKY
(podrobnosti jsou uvedeny v priloze “APPENDIX”)

Vzorova data slouzi pouze k ilustrativnim uceldm. Vysledky ziskané v
jednotlivych laboratofich se mohou lisit.

Citlivost
Analyticka citlivost je 0,01 ng/ml
Specifita

Protilatka pouzita v systému je vysoce specificka pro estron-sulfat.
Ostatni pfirozené se vyskytujici hormony (estron, estron-glukuronid,
17B-estradiol-3-sulfat atd.) davaji extrémné nizkou zkfizenou reakci.

Presnost
Intra-assay

PFesnost intra-assay byla stanovena 14krat opakovanou analyzou. Hodnota
variaéniho koeficientu byla mensi nebo rovna 9,2 %.

PI-DSL5400-04

Inter-assay

Vzorky byly analyzovany duplikatech v 8 nezavislych analyzach. Hodnota
variaéniho koeficientu byla mens$i nebo rovna 8,8 %.

Spravnost
Test fedéni

Vzorky s vysokou koncentraci byly postupné fedény nulovym kalibratorem a
analyzovany. Naméfené hodnoty ,recovery” se pohybovaly v rozmezi 80,2
% az 119 %.

Test ,,recovery“

Ke vzorklm s nizkou hladinou estron-sulfatu byla pfidana rizna znama
mnozstvi estron-sulfatu a vzorky byly analyzovany. Naméfené hodnoty
Jrecovery” se pohybovaly v rozmezi 83 % az 111 %.

Rozsah stanoveni (od analytické citlivosti do nejvyssiho kalibratoru):
0,01 do pfiblizné 80 ng/ml.

Porovnani metody

n Smérnice Usek r
41 36,66 2,52 0,86
OMEZENI
* Nedodrzeni instrukci uvedenych v tomto navodu muize vést k

nespravnym vysledkdm.
*  Nedostate¢né osuseni zkumavek po dekantaci mize vést k
nepfesnym vysledkam.

*  Vysledky stanoveni by mély byt interpretovany ve svétle celkového
klinického obrazu pacienta v€etné anamnézy, udaji z dalSich testd a
jinych vhodnych informaci.

* Reagencie v soupravé byly optimalizovany pro stanovnei

estron-sulfatu v séru a EDTA-plazmé.

*  Zabrante oprakovanému zmraZeni a rozmrazeni vzorkl a reagencii v
souprave.

*  Nepouzivejte hemolyzované, ikterické ani lipemické vzorky.

« U stanoveni vyuzivajicich protilatky existuje moznost interference
heterofilnich protilatek pfitomnych v pacientském vzorku. Pacienti,
ktefi byli pravidelné ve styku se zvifaty nebo podstoupili imunoterapii
nebo diagnostické procedury vyuZivajici imunoglobuliny nebo
fragmenty imunoglobulin(i, mohou produkovat protilatky jako napfiklad
HAMA (Human Anti-Mouse Antibodies - lidské protilatky proti mySim
proteindm), které interferuji pfi imunologickych stanovenich. Takové
interferujici protilatky mohou vést k chybnym vysledkdm. Vysledky
pacientl, u nichz existuje podezfeni na pfitomnost takovychto
protilatek, posuzujte s opatrnosti.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

HABOP AnA PAOMOUMMYHONOIMMYECKOIO
KONMMYECTBEHHOIO ONPEOENEHUA
OCTPOH-CYINb®ATA B CbIBOPOTKE U NMNA3ME
KPOBU YENOBEKA

AnA IN VITRO ANATHOCTUYECKOI'O ONMPEAENEHUA

nPAHUMUN

PagvonmmyHonoruyeckoe onpegeneHve 3CTPOH-cynbdara
(1,3,5(10)-acTpaTpmeH-3-on-17-0H-3-cynbaTt) OTHOCUTCA K KOHKYPEHTHbIM
BMAam aHanu3aa. lNpouegypa aHanusa cooTBETCTBYET OCHOBHOMY MPUHLMNY
pPagvOMMMYHHOIO aHanusa, B KOTOPOM MEYEHbI U HEMEYEHbBIN aHTUreHbI
KOHKYPVPYIOT 33 OrpaHUY4eHHOE KONMUYeCcTBO MecCT CBsidbiBaHus [1].
KoHueHTpaumsa acTpoH-cynbdarta B obpasue obpaTHO nponopumoHarnbHa
BeEnuYnHe MeveHoro 1251 acTpoHa, CBA3aHHOro ¢ aHTuTeNnamn. PasaeneHune
CBSI3aHHOMO U HECBSI3aHHOTO aHTUrEHOB BbIMNOSHSIETCSA C MOMOLLbK CUCTEMbI
«BTOpOro aHtTutena». llocne ueHTpUdyrMpoBaHns cogepxmmoe Npobrupok
YyOanaoT U W3MepAloT  CBA3AHHY akTMBHOCTL 2. KoHueHTpaumio
3CTPOH-cynbdara onpeaensitoT METOAOM UHTEPMOMSLMK NO KanMbpoBoYHOM
KPUBOW.

Teopusi u mpakmoeka mecma npueedeHbi 8 pasdene «<APPENDIX».

NPEAYNPEXAEHUA U MEPbDI
NMPEAOCTOPOXHOCTHU

O6wure 3ameyaHus:
. [ns agnarHocTuyeckux uenen in vitro.

+  ®nakoHbl C KanubpaTopamMu M KOHTPOMNSAMWU CriefyeT OTKpbIBaTb
HenocpeAcTBeHHO nepeA  MCMonb3oBaHWeM, BO  u3bexaHue
Ype3MepHOro UCMapeHUst.

M He cmewmBaTtb peareHTbl n3 Ha6opoa Pa3HbIX Cepl/lVI.

* He MCHOHbSyﬂTe peareHTbl nocne OKOHYaHWA CpoKa roaHOCTH,
YKa3aHHOro Ha 3TUKeTKe.

*  AHanus KanubpoBOYHLIX M MCCriedyeMbIX NMPo6 J0MKeH NPOBOANTLCS
OAHOBPEMEHHO.

. AHanus pekomeHayeTcsa NpoBoAnUTbL B p,y6nv|KaTax.

+  KanuGpatopbl W KOHTpONbHble 06pasubl credyeT  TaTenbHO
nepemMellaTtb, OCTOPOXHO NepeBopaYnBas U1 nokaunsasi rakoHbi.
He vicnonb3oBaTb BUXpeBOV BCTPAXUBATENb.

OcHoBHbIe nNpaBuna panuauuouuoﬁ 6e3onacHocTH

MomyyeHWe,  WCMONb3OBaHWE W TPaHCMOPTUPOBKA  PaaMOaKTUBHBIX
mMaTep1anoB JOMKHbI MPOVUCXOANTL B COOTBETCTBUM C NPUHSATHIMU B AaHHON
CTpaHe HopMamu paauaunoHHON 6e30MaCHOCTM Y CaHUTaPHLIMU NpaBunamu
paboTbl C paAnoaKTUBHLIMW BELLECTBAMY.

- B nabopatopusix 3anpelyaercs
Nonb30BaTbCA KOCMETUKON.

NpuHMMaTb  NuLly, KypuUTb,

*  He nunetuposatb pToMm.

*  Wcnonb3yinte nepyaTkm U nabopaTopHbli xanaT BO u3bexaHue
KOHTaKTa C paiMoaKTUBHLIMU MaTepuanamu.

* To6oe o6pau.|,eHme C paanoakTUBHbIMK BeLLeCTBaMn OCYLLECTBNAKT
B noaxogdlemM MecTtononoxeHuu, Baann OT NpoxXod4oB U OpYrux
OXMBIEHHbIX 30H.

*  PapvoakTuBHble MaTtepuarnbl CregyeT XpaHuTb B NPEAOCTaBMNEHHOM
ynakoBKe B BblAEeNeHHON 30He.

*  HeobxogMmo  peructpuposatb
paavoaKkTUBHBLIX MaTepuarnos.

noctynnexHne n pacxon

* J'Ia6opaTopHoe oGopy,u,osaHme M nocyny cnenyet XpaHuTtb OTAEeNbHO,
4YTOObI npenoTBpaTUTb NX 3arpAa3HeHne paguoakTMBHbIMU N30TONAMW.

+  IMoboi cnyyal pagvoakTUBHOMO 3arpsisHEHWUS UMW UCYE3HOBEHWUS
pagvoakTMBHOTO  MaTepuana [dOMMKeH  paccMmaTpuBatbCs B
COOTBETCTBUW C 3aKOHOAATENLCTBOM.

* YTunusauma pagmvoakTUBHBIX OTXOAOB AOMKHA OCYyLLeCTBNATLCA B
COOTBETCTBUN C 3aKOHOOATENbCTBOM.

A3ua HaTpusa
HekoTopble KOMMOHEHTbl Habopa cogepxaT asug HaTpus B KadecTse
KOHCepBaHTa. BcTynas B peakumio co CBMHLIOM, MeAbio U NnaTyHbio, asung
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HaTpua o6pa3yeT B3pbIBOONACHblEe as3nabl MeTanmnos. OTpa6OTaHHbIe
peareHTbl cnenyet p836aBﬂﬂTb OONbLIMM KONMUYECTBOM BOD,OI'IpOBO,D,HOVI
BOAbl, NOCIE Yero UX MOXHO CrmBaTh B KaHanusauumio [2].

Marepuan YyenoBe4yecKkoro nNpouCxXoxaeHus

Mpobbl nauveHTa, a Takke MNPOAYKTbl, MOMYyYEHHble W3 KPOBW, MOryT
obpabaTbiBaTbCi B CTAHAAPTHbIX  YCMOBMSIX MPU  MUHUMAarnbHOM
pucke C WCMONb30BAHMEM OMUCAHHOW npouedypbl.  Tem He MeHee,
AaHHble NPOAYKTbl, HEe3aBMCUMO OT WX NpoucxoxaeHuns, obpaboTku
Unu npeaBapuTenbHOW cepTudpmkaumun, cnepyer obpabartbiBaTh  Kak
NMOTEHUMANbHO MWHMEKUMOHHbIE B COOTBETCTBUM C  YHMBEpCarnbHbIMU
MepamMu MpeAoCTOPOXHOCTM U MpaBunaMu NpoBefAeHUs nabopaTopHbIX
N KIUHWYECKUX  UCMbITaHWUNA. Ons  pgesvHdekunn  uncnonb3ynte
COOTBETCTBYIOLEe  Ae3nHduumpylollee  CpeacTso. XpaHute u
YyTUNU3NPYITE AAHHBIE MaTepuarbsl U eMKOCTW U3-MoA HKX B COOTBETCTBUN C
AeCTBYIOLLVMMI MECTHBIMU MPEAnMCaHNSMN U PyKOBOACTBAMMU.

Jluct paHHbIX 0 Be3onacHocTn matepuanos (MSDS) npepocTaBnsieTcs no
TpeboBaHmio.

KNACCU®UKALINA ONMACHOCTEWU NO
CUCTEME CIC

Antiserum OMNACHO!

H360 MoxeT npuBecTtn

K HapyLleHuo
penpoayKTUBHON OYHKLMUMN
UV HaHecCTu Bpesd pebeHkKy
B yTpobe matepu.

Mepen ncnonb3oBaHvemM
nony4nTb creumarnbHbie
WNHCTPYKLMN.

Hapesatb 3awuTHble
nepyaTku, 3aLMTHYO
odexnay, CpeacTsa 3aluThbl
OopraHoB 3peHus / nuua.
MPWN BosgencTBum

UNW NOAO03PEHUN Ha
BO3AeNCcTBMNE: 0bpaTutbes
3a MEAMLMHCKOW NMOMOLLbHO.
BopHas kucnota 0,1 -<0,3%
Hatpus 6opar, gekarngpat
0,1-<0,3%

P201

P280

P308+P313

OCTOPOXHO!
H316

Tracer
Bbi3biBaeT He3HauMTENbHOE
pasapaxeHue KOXWu.

Mpy pasgpakeHnn KoXu:
obpaTutbes kK Bpady.
YkcycHas kucrnota 0,1 -< 1%

P332+P313

Precipitating Reagent OCTOPOXHO!

H317 MoxeT BbI3blBaTb
annepruieckyro KoXHyro
peakuumio.

BpenHo ansi BoAgHbIX
OpraHu3MoB C
[0MNrOCPOYHBIMU
NocneacTBUSAMU.

He ponyckaTtb nonagaHus B
OKpY>KatoLLyto cpeay.
HapesaTtb 3awuTHbIE
nepyaTku, 3aluTHYO
odexnay, CpeacTsa 3aluThbl
OopraHoB 3peHus / nuua.
Mpy pasppakeHnn Koxu
WY NOSIBNEHUN CbINU:
obpatutbes K Bpady.

H412

P273

P280

P333+P313
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P362+P364 CHsITb 3arpsi3HEHHYH0
ofexay u npoMbITb

ee nepes NOBTOPHbLIM
MCMNONb30BaHUEM.
peakumoHHasi CMecb U3
5-xnopo-2-meTun-
4-130TNa30NnH -3-0H
[EC Ne 247-500-7] un
2-MeTnn-4-n30TMasonumH
-3-oH [EC Ne 220-239-6](3:1)
< 0,05%

Macnopt 6e3onacHOCTM AOCTYMNeH Ha caiite
techdocs.beckmancoulter.com

NONYYEHUE, OBPABOTKA, XPAHEHUE U
PA3BE.EI,EHVIE OBPA3LIOB

PekomeHayeTcs ucnonb3oBaTth CbIBOPOTKY unu nnasmy ¢ SATA.

+ [JloxguTecb nomHOro cBepTbiBaHUS 06pasuoB KpoBU nepes
LeHTpMdYrMpoBaHueM.
+ OG6pasubl MOXHO XpaHUTb B CTEKMSAHHbIX Npobupkax npu

2-8°C B TeuyeHune 2 pgHel. [na Gonee ANUTENbHOMO XpaHeHWUsi
(B0 2 mMecsiueB) Mx HeOGXOQMMO pasgenuTb Ha anuKBOTbl U
3aMopo3nTb Npu Temnepatype <-20°C, 4yTobbl n3berate NOBTOPHOIO
3aMOpaxnBaHWs-OTTanBaHUs Mpoo. AHanuavpyemble 06pasLbl
crepyeT pa3mopaxusaTb NPU KOMHaTHOW TemnepaType.

* 3amMopoxeHHble obpasubl nepea  UCMonb3oBaHMEM  cregyeT
pa3Mopo3nTb NpU  KOMHATHOW Temnepatype W  TLATeNbHO
nepemMeLlaTb, OCTOPOXHO NepeBopaynBasi Unm nokadumsas gnakoHbI.

* Ecrnn KoHueHTpaums acTpoH-cynbdata B ob6pasue npeBbilaeT
KOHLIEHTPaLMIo MaKcMmanbHOW KanubpoBoYHOW Npobbl, ero crnepyert
pa3baBuTb HyneBon kKanubpoBOYHOW NPOOOI N MOBTOPUTL aHanNus.

Wcnonb3ys Habop DSL5400 Estrone sulfate RIA cpaBHunu pesynbrathbl
ncenenoBaHuin cbiBopoTkn 1 nnasmel ¢ SATA B 15 obpasuax (avanasoH
3HauveHuiA B cbiBopoTke oT 0,81 0o 4,35 Hr/mn). Bbinv nonyyeHbl pesynsraThl:

[nnasma ¢ SOTA] = 0,9744[cbiBopoTkKa] + 0,0775 ;
r=0,9898

NPEAOCTABJIAEMbIE MATEPUATDbI

Bce peareHTbl cTabunbHbl npu 2-8°C 00 OKOHYaHWS Cpoka rogHOCTM Habopa.
Cpokn rogHOCTH, YyKa3aHHble Ha 3TuKeTkax (pnakoHOB C peareHTamu,
OTHOCATCS TOMBKO K MX XPaHEHWIO B MPON3BOACTBEHHbIX YCITOBUSAX BNNOTb A0
MOMEHTa KOMMnekTauum Habopa 1 He pacnpoCTPaHSOTCS HanoMy4YeHHyo
3aKa34yMKOM MPOAYKLMIO.

Ycnoeua  XpaHeHusi peareHToB
COOTBETCTBYHOLWNX pasaenax.

nocne WX BCKPbITUA YyKa3aHbl B

AHTUCBIBOPOTKA K 3CcTpoH-cynbdaty (FONYBOWN):
(roToBa K MCMONb30BaHUIO)

1 cdnakoH, 11 mn

®dnakoH COOEepPXUT KPOonuubW aHTUTena K 3CTPOH-cynbdaty B Oydepe ¢
6enkom (BCA), asugom Hatpus (<0,1%) n kpacuTenem.

MeTka, '’l-acTpoH-cynudar (KENTbIN):
MCMONb30BaHNI0)

1 d¢dnakoH, 55 mn (rotoB K

Ha paty w3rotoBnenuss cnakoH cogepxut 185 «kbk (<5 pCi),
125|-acTpoH-cynbgata B 6ydepe ¢ Gernkom (ECA), asuaom Hatpus (<0,1%) 1
Kpacutenem.

Kann6poBouHble npo6bl: 1 chnakoH no 2,0 mn (0) + 6 conakoHoB no 1,0
mn (1 — 6) (roToBbl K MUCMONb30BAHMIO)

KanubpoBouHble npobbl cogepxaT 3CTPOH-CynbdpaT B  AvanasoHe
KoHUeHTpauwmi ot 0 go npubnusutensHo 80 Hr/mn B Bydepe ¢ benkom (BCA),
asnpom Hatpusa (<0,1%). TouHble KOHUEeHTpauuu, ykadaHbl Ha 3TUKeTKax
dnakoHoB. [locne BCKpbITUSA KanubpoBOYHble NPOObl MOXHO XpPaHWUTb
npu 2-8°C B TeyeHue 3 Hegenb wnm npu < -20°C 0O OKOHYaHUS Cpoka
rogHoCTM Habopa. 3HayeHus kanubpaTopoB ObiNW MOMyYeHbl C MOMOLLBIO
BHYTPEHHero crtaHgapTa.

KoHTponbHble CbIBOPOTKM:
MCMONb30BaHWUI0)

2 dnakona no 1,0 mn (1, 2) (rotoBbl K

dnakoHbl cogepxaTt acTpoH-cynbdat B bydepe ¢ 6enkom (BCA), asmgom
HaTpust (<0,1%). Oxupaemble AManas3oHbl KOHLUEHTpauWi ykasaHbl Ha
[OOMOMHUTENBbHOM NNCTKE-BKIablLLe BNOXEHHOM B Habop. Mocne BekpbITUsi
KOHTPOIbHbIe NPOObI MOXHO XpaHuTb Npu 2-8°C B TedeHue 2-3 Heaenb unm
npu -20°C 80 OKOHYaHWA cpoka rogHoCTn Habopa
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MpeunnuTUpyOWNIA  peareHT: 1

MCMONb30BaHWUI0)

conakoH

100 wmn: (rotoB

®nakoH COAEPXKUT KO3bW aHTUKPOMUYbU ramma-rnobynuHbl CbIBOPOTKU B
Gydepe ¢ MONUSTUNEHITIUKONIEM B KaYeCTBE MPELMNUTUPYIOLLETO areHTa v

asupom Hatpus (<0,1%).

BHumaHue: Bo3amoxHo Hanuyue ocadka. PeazeHm criedyem mujameribHO
nepemewams rneped UcCnoibL308aHUEM.

HEOBXOAUMbIE, HO HE
NPEAOCTABJIAEMbIE MATEPUATDbI

Momumo cTangapTHOro nabopartopHoro obopyaoBaHUsA HEOO6X0AUMO UMETb

cneaywoluee:

*  NNacTMKOBblE MONMNPONUAEHOBbLIE NPOBUPKM 12X75 MM

* wratusbl AN npobupok 12 x 75 mm.

M ﬂeI/IOHI/ISI/IpOBaHHaH BoAa.

*  mukponunetka (100 mkn)

*  nonyasTomatunyeckue nunetku (100 mkn, 500 mkn n 1,0 mn)

. BI/IXpeBOVI cMmecuTenb Tuna vortex

*  ueHTpudyra c oxnaxageHnem (1500x g),

*  TOPW3OHTamnbHbIN UNK opbuTanbHbIN BeTpsixmaaTens (180 ocu./MUH)

* WTaTMB U3 TyGKM UMW aHarnorMyHoe YCTPOMCTBO ANA ydaneHusi
COAEPXMMOro Npobmpok

«  dunbTpoBarnbHas Gymara 4ns NpocyLwmBaHus Npobrpok

. raMmMa-c4eT4yuK ana naMmepeHus akTMBHOCTU

125|

* norapudmumyeckas Gymara MM COOTBETCTBYHOLLEE TMporpamMHoe
obecneyeHne Ans KomnbloTepa

NMPOLIEQYPA

MoaroToBKa peareHTOB

[osecTtun

BCE peareHThl

ao

KOMHaTHOM TemnepaTtypbl

TwaTtensHo

nepemeLlaTb, OCTOPOXHO NepeBopavmBas Unm nokaymeas pnakoHbl.

Mpoueaypa aHanu3a

AHanus cnegyet npoBoAauTb B Aybnukarax.

Cragua 1 Cragusa 2 Crtagusa 3
BHeceHue peareHTOB UHkyb6auusa u U3mepeHune
ueHTpucdyruposaHue pe3ynLTaToB

B npobupkn
nocnegoBaTensHO
BHECTU:

100 mkn
KannbpoBOYHbIX
npo6, KOHTPOMbHbIX
1 aHanuampyembix
06pasuos,”

500 mkn meTkn n”

100 wmkn
aHTUCBIBOPOTKU (Kpome
npo6 «NSB» n «T»).

Mepemewatb 1-2
CeKyHAbl.

MHkybuposatb 3
Yyaca npu KOMHaTHOM
Temneparype (18 -
25°C.) 1 nocTosiHHOM
BCcTpsxuBaHum (180
ocu./MUH.).

Buectn 1,0
MI TWwatenbHo
nepemeLlaHHoro
npeuunMTMpyoLLEero
peareHTa (kpome
«T»), HemeaneHHO
nepemMeLuatb.
WHky6uposats 10-15
MWHYT MpyY KOMHaTHOW
Temneparype (18 -
25°C.)
LleHTpudpyruposatb

*kk

BCe Npobupku 15 MUHYT

npu 1500x g. (kpome
2 npobupok «T»).

YaanuTte cogepxumoe
npobupok, (kpome
«T»), ogHOBpPEMEHHO
nepeBepHyB rybyarbii
LUTATUB Haj €MKOCTbIO
ANS pafnoaKTUBHbIX
OTXOAOB.
Ocywntb Ha
apcopbupytoLem
maTtepuane 1-2 MUHyThbI
1N OCTOPOXHO BbITEPETH
npodupku.

M3mepuTb cBA3aHHY0O
(B) 1 obwyto (T)
akTuBHocTb 1251 B
TeyeHne 1 MuH.

*B aBe npobupkn «NSB» BHecTn no 200 mMkn HyneBomn KannbpoBOYHON

npoobl.

**B nBe [ONOMNHUTENbHbIE NPobupky BHECTM No 500 MK METKM A1 OLEHKN
obuei akTmBHOCTM 1251 (MPobbl «T»).

*hk

PE3YJIbTATbI

XenartenbHO C oxnaxaeHuem, npnbnuamtensHo 3000 o6/mMuH

PesynbraThl paccuMTbiBalOT METOLOM MHTEpnonauum no KanmbpoBo4HOM
KPWBOW, NOMy4EHHON OQHOBPEMEHHO C aHanN3oM HensBeCTHbIX 06pa3LIoB.
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Kanu6poBo4Has kpuBas

Pesynbtatbl B OTOENEHWM  KOHTPOMs  KadyecTBa  paccuutaHbl €
ncrnonb3oBaHnem nopbopa kpueon spline «cnnatH» ¢ B/T unu B/B,
Nno NOMMCTUYECKOW BEepTUKaNbHOW OCW U KOHUEHTpauuen aHanuta
KanmbpaTopoB Ha norapMpMUYecKor ropM3oHTanNnbLHOM OcK (Hr/mn).

Opyrne wmetogpl
pesynbrarbl.

EDso = 1,39 Hr/Mn

obcyeta MOryT [OaBaTb HECKOJIbKO oOTnnyarowmeca

O6wun cyet: 70,576 umn./MuH.
Kanu6patopbl AcTpoH- Nmn./ MuH. BIT (%) B/B, (%)

cynbdar (n=2)

(Hr/mi)
0 0,0 37 037 49,4 100
1 0,05 34 360 457 92,3
2 0,20 30 403 40,0 81,0
3 1,00 21 522 27,5 55,5
4 5,00 12 099 14,1 28,5
5 25,0 6 050 55 11,2
6 80,0 3 926 2,5 5,1

(Mpumep munuyHOU KanubposoyHoU Kpueol. He ucnons3oeams Onsi

obcyema pe3ynbmamos.)
O6pa3subl

Ons kaxgoro obpasua HaWTU Ha BepPTUKANbHOW OCU KanMbpOBOYHOrO
rpacpmka 3HadeHne B/T wnun B/B,, a Ha ropusoHTanbHOW OCu
COOTBETCTBYIOLLYKO KOHLIEHTPaLUMO 3CTPOH-Cynbdarta B Hr/mn.

OXWOAEMbIE 3HAYEHUA

B kaxgon nabopatopum pekoMeHAYeTcsl YCTaHOBUTb COBCTBEHHbIE YPOBHMU
3CTPOH-Ccynbdara, COOTBETCTBYOLLME HOPMarnbHbIM. [pUBEAEHHbIE HUXE
3Ha4YeHUs ABMSATCA OPUEHTUPOBOYHBLIMU.

N | CpenHee | MepguaHa | AwanasoH
3HauyeHue (Hr/mn)  |onpeaenennii
(SD) (Hr/mn) (Hr/mn)
My>X4MHbI 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
YKeHLWmnHbI
donnukynsapHas cdasa 311 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
IlioTenHoBas dasa 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
BepemeHHOCTb
1-bIli TPUMECTEP 30| 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2-o1n TpumecTep 30117,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3-ni TpumecTep 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)
OpanbHbi KoHTpauenTue | 27 | 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
MocTtmeHonaysa (6e3 28| 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
rOPMOHO3aMeCTUTENBHOW
Tepanun)
MoctmeHonaysa (c 151 4,39 (4,84) 1,62 0,563-15,77
ropMOHO3aMeCTUTENbHON
Tepanuen)

KOHTPOJ1Ib KAHECTBA

B cootBetcTBUM C TpeboBaHusimu Good laboratory practices ans KoHTpons
Ka4yecTBa MpOBOAMMbIX UCCIEeOBaHWU criefyeT perynsipHo MCronb3oBaTb
KOHTpOnbHble 06pasubl, KOTopble [OMKHbI MPOXOAUTL Te Xe cTaguun
aHanusa, YTo 1 aHanuanpyemble nNpobbl. PesynbraTtbl KOHTPOMS KavyecTBa
pekoMeHayeTcst obpabaTbiBaTh C MOMOLLbBIO CrieumarnbHbIX CTaTUCTUYECKMX
MEeTOoJOB.

Hecneuunduyeckoe cBsisbiBaHne (NSB) Gonee 7% MoxeT ykasbiBaTb Ha
NoOBPEeXAEHVE NN KOHTAMUHALMIO PEareHTOB U TEXHUYECKYHO OLLMOKY.

OTKNOHEHNE pe3ynbratoB UccnegoBaHUA KOHTPOJIbHbIX O6pa3l_lOB oT
3afjlaHHbIX 3HAYEHUIN MOXET CBUOETENbCTBOBATb O TEXHUYECKMX olmbkax,
Hel'lpaBVIJ'IbHOVI noaroTtoBke 06pasua nnn noBpexaeHnn peareHToB.

B Cllydae Cepbe3HOro noBpexaeHna YnakoBKW, mnm B cnyvae
HEeCOO0TBETCTBUA nony4vyeHHbIX pes3ynbraTtoB aHannTn4eCcKnm
XapakTepucTtnkam OGpaTMTer, I'IO)KaJ'IyVICTa, K Hawum cneymnanucrtam.

E-mail: imunochem@beckman.com unu beckman.ru@beckman.com
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TEXHNYECKUE XAPAKTEPUCTUKU

(6os1ee nodpobHas uHghopmayusi npueedeHa e pa3denie “APPENDIX”)

PenpeseHTaTMBHble AaHHble MPeAOCTaBMEHbl  UCKMIOYUTENBbHO  AMnA
nosicHeHui. okasaTtenu, Nony4YeHHble B KOHKPETHOM nabopaTtopun, MoryT
oTnMyaThCA.

YyBCcTBUTENBLHOCTL
AHanutuyeckas YyBcTBUTENBHOCTL 0,01 HI/MN.
CneuunduyHoCcTb

AHTUTENa, wcnonb3yemble B [aHHOM Habope, o006nagaloT BbICOKOW
cneundUYHOCTLIO K 3CTPOHY. HW3kas nepekpecTHas peakTMBHOCTb Obina
BbISIBMEHa CO CneaylowyMn Monekynamm: 3CTPOH, 3CTPOH [MIOKYPOHWA,
17B-actpapguon-3-cynbdar u ap.

BocnpoussoammocTtb
BHyTpu aHanusa

AHanu3 obpasuoB nposoaunu B 14 pennvkatax B npegenax ofHoW cepun
onpegeneHun. KoadhduumeHT Bapnaumm n3mMepeHHbIX YpoBHEN 3CTpoHa B
CbIBOPOTKE KpOBW He npesbiwan 9,2%.

Mexny aHanusamu

AHanua obpasuoB B Aybnukatax npoBogunM B 8 pasnUYHBIX Cepusix
onpegenenun. KoadduumeHT BapnaLmm M3amMepeHHbIX YpoOBHEN 3CTpOHa B
CbIBOPOTKE KPOBW He npesbiwan 8,8%.

To4HOCTb
TecT Ha pa3BeageHue

BenununHa “oTKpbITMS” B CEpuUHO pasBefeHHbIX obpasuax C BbICOKON
KOHLeHTpaLuuen acTpoH-cynbdata coctasuna ot 80,2% Ao 119%.

TecT Ha OTKpbITUE CTaHAAPTHOM A06aBKM

B 06pasubl C HWM3KOM KOHLEHTpaLMelh ropMOHa BHOCWUM W3BECTHblE
Konm4yecTBa 3CTPOH-cynbdata. BenuunHa «oTkpbiTUa» coctaBuna ot 83%
0o 111%.

AvanasoH onpepeneHni (OT aHaNUTUYECKOW YyBCTBUTENBLHOCTU [0
3HaYeHUs1 HauBbICLLEW KanMbpoBOYHON Npobbl):
0,01 go npubnuautensHo 80 Hr/Mn.

Koppensuus
n HaknoH OTpe3oK, r
oTceKaeMbIN Ha
KOOpAVHaTHOWN
ocu
41 36,66 2,52 0,86

OrPAHNYEHUA

Hecobniogenne atux WHcTpykumii no npumeHennto (IFU) moxer
NPVBECTU K UCKaXXEHWIO pe3ynsTaToB UCCNEAoBaHUS.

*  3arpsasHeHve NpoGUPOK NpY HeakKypaTHOM yAaneHUU COLepPXKUMOro
MOXET MPUBECTU K MNIIOXOW BOCMPOU3BOAMMOCTU U UCKaXKEHWIO
pesynLTaToB.

*  PesynbraTbl onpeaeneHusi 4OMKHbI ObITb MHTEPNPETUPOBAHLI B CBETE
o6LLelt KNMHUYECKOW KapTUHbI MaUMEHTa, BKIOYas aHaMHes, AaHHbIe
ApYr1x TECTOB M NOAXOASLLYIO UHYIO MHDOPMALMIO.

* PeareHTbl B AaHHOM Habope ONTUMMW3MPOBaHbI ANS OnpefeneHus
YPOBHS 3CTPOH-Cynbparta B CbIBOPOTKe Mnu B nnaame ¢ SATA .

*  W3Berante NOBTOPHOIO 3aMOpPaXMBAHUS-OTTaUBaHUSA peareHToB U
o6pa3uos.

*  He wvcnonb3ayiiTe reMonuanMpoBaHHbIe, XENTYLIHbIE W NUMNEMUYHbIE
o6pasupl.

*  [lpv BbINOMHEHUW aHanNW30B C MUCMONb30BAHWEM aHTUTEN BO3MOXHA
nHTepdepeHUmns retepodubHEIMA aHTUTenamMn B Npobe nauveHTa.
Y NaumeHToB, UMEIOLMX MOCTOSIHHBIA KOHTAKT C XKMBOTHBIMW UMK
NPOXOAMBLLMX MMMYHOTEpPanuio UM AuarHocTuyeckue npoLenypb
C UCMOMb30BaHNEM MMMYHOMMOBYNMHOB MK Ux parMeHToB, MOTryT
BblpabatbiBaTbcsl aHTuTena (T.e. HAMA), KkoTopble BnusilOT Ha
pe3ynbTaTel UMMYHHOTO aHanu3a. Bnusanue aTmx aHTUTEn moxeT
NPMBECTU K MOMyYEeHUo OLWMOOYHBIX pesynbTaTtoB.  TljaTenbHo
npoBepsinTe pesynsTartbl aHanu3oB MaLWMEHTOB C MOAO3PEHMEM Ha
Hanmune aTUX aHTUTen.
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ESTRONE SULFATE RIA
DSL5400

IMUNORADIOMETRIJSKI TEST ZA KVANTITATIVNO
MERENJE ESTRON SULFATA U HUMANOM SERUMU ILI
PLAZMI OVAJ TEST JE NAMENJEN

ZA IN VITRO DIJAGNOSTICKU UPOTREBU

PRINCIP

Radioimunometrijski test za estron sulfat
[1,3,5-(10)-estratrien-3-ol-17-on-3-sulfat] je kompetitivni test [1]. Procedura
prati osnovni princip radioimunoodredivanja gde postoji kompeticija izmedu
radioaktivnog i neradioaktivnog antigena za fiksan broj vezujucih
mesta na antitelu. Koligina estron sulfata obelezenog ['l] koji je
vezan za antitelo je obrnuto proporcionalan koncentraciji prisutnog
neobelezenog estron sulfata. Razdvajanje slobodnog i vezanog antigena se
postize upotrebom dvostrukog antitelo sistema. Nakon centrifugiranja
konstruiSe se standardna kriva i nepoznata koncentracija estron
sulfata se dobija ekstrapolacijom sa krive.

Zakljucak i objasnjenje testa pogledati DODATAK.
UPOZORENJE | MERE OPREZA
Opste napomene:

*  Za in vitro dijagnosti¢ku upotrebu.

* Bocice sa kalibratorima i kontrolama treba da budu otvorene $to je
kra¢e moguce da bi se izbeglo prekomerno isparavanje.

*  Ne mesati reagense iz kitova razli¢itih lotova.

*  NeKkoristiti ni jednu komponenti iz pakovanja nakon datuma isteka roka
koji je naznacen na nalepnici.

»  Standardna kriva mora biti obuhvaéena sa svakim testom.
. Preporuceno je da se test vrsi u duplikatu.

. Kalibratori i kontrole bi trebalo promeS$ati pre upotrebe pre pazljivim
okretanjem nego mesanjem na vorteksu.

Osnovna pravila bezbednosti od radijacije

Kupovina, posedovanje, upotreba i prenos radioaktivhog materijala je
predmet regulative zemlje korisnika. Pridrzavanje osnovnih pravila
bezbednosti od radijacije treba da obezbedi adekvatnu zastitu:

. Ne treba jesti, piti, pusiti ili nanositi kozmetiku u prisustvu radioaktivnih
materijala.

*  Ne pipetirati radioaktivni rastvor ustima.

. Izbegavati svaki kontakt sa radioaktivnim materijalom upotrbom
rukavica i laboratorijskog kombinezona.

*  Sva manipulacija radioaktivnim supstancama treba da se obavi u
odgovarajuc¢em prostoru, udaljenom od hodnika i drugih prometnih
mesta.

* Radioaktivni materijali treba da se Cuvaju u kontejnerima koji su
obezbedeni u oznaéenom prostoru.

*  Zapis o prijemu i skladiStenju svih radioaktivnih proizvoda treba da se
vodi azurno.

* Laboratorijska oprema i stakleno posude koje je podlozno
kontaminaciji treba da budu razdvojeni da bi se izbegla unakrsna
kontaminacija razli¢tim radioizotopima.

» Svaki slu¢aj radioaktivne kontaminacije ili gubitka radioaktivnog
materijala treba da bude reSen u skladu sa ustanovljenim
procedurama.

. Postupanje sa radioaktivnim otpadom treba da bude u skladu sa
pravilima utvrdenim u zemlji korisnika.

Natrijum azid

Neki reagensi sadrZze natrijum azid kao konzervans. Natrijum azid moze
da reaguje sa olovom, bakrom ili mesingom i da formira eksplozivne
metalne azide. Izbaciti reagense ispiranjem sa velikom koli¢inom vode kroz
vodovodne instalanacije (2).

Materijali humanog porekla

Uzorci pacijenta i proizvodi dobijeni iz krvi mogu se, uz minimalni rizik,
rutinski obraditi koriS¢enjem opisanog postupka. Medutim, ovim proizvodima
treba rukovati kao sa potencijalno infektivnim supstancama, u skladu sa
univerzalnim merama predostroznosti i dobrim klini€kim laboratorijskim

PI-DSL5400-04

praksama, bez obzira na njihovo poreklo, obradu ili prethodnu sertifikaciju.
Koristite odgovaraju¢i dezinficijens za dekontaminaciju. Ove materijale i
posude u kojima se oni nalaze ¢uvajte i odlaZite u otpad u skladu sa lokalnim
propisima i smernicama.

Material Safety Data Sheet (MSDS) je dostupan na zahtev korisnika.

GHS KLASIFIKACIJA OPASNOSTI

Antiserum OPASNOST

H360 Moze da osteti plodnost ili
nerodeno dete.

P201 Potrebna su posebna
uputstva pre upotrebe.

P280 Nositi zastitne rukavice,
zastitnu odedu i zastitna
sredstva za ocillice.

P308+P313 AKO ste izlozeni ili zabrinuti:
Potrazite medicinski
savet/misljenje.

Borna kiselina 0,1 - < 0,3%
Natrijum-borat dekahidrat
0,1-<0,3%

Tracer UPOZORENJE

H316 Izaziva blagu iritaciju koze.

P332+P313 Ako dode do iritacije
kozZe: Potraziti medicinski
savet/misljenje.

Sir¢etna kiselina 0,1 - < 1%
Precipitating Reagent UPOZORENJE

H317 Moze da izazove alergijske
reakcije na kozi.

H412 Stetno za Zivi svet u vodi s
dugotrajnim posledicama.

P273 Izbegavati
ispustanje/oslobadanje u
Zivotnu sredinu.

P280 Nositi zastitne rukavice,
zastitnu odecu i zastitna
sredstva za ocillice.

P333+P313 Ako dode do iritacije koze ili
osipa: Potraziti medicinski
savet/misljenje.

P362+P364 Kontaminiranu odec¢u skinuti

i oprati pre koriS¢enja.
reakciona masa:
5-hloro-2-metil-4-izotiazolin-
3-on [EC br. 247-500-7]

i 2-metil-4-izotiazolin-3-on
[EC br. 220-239-6](3:1) <
0,05%

Bezbednosni list je dostupan na internet adresi
techdocs.beckmancoulter.com

PRIKUPLJANJE UZORAKA, OBRADA,
SKLADISTENJE | RAZBLAZIVANJE

Preporuceni tip uzorka je serum ili EDTA plazma.

*  Sacekajte da uzorci seruma potpuno koaguliSu pre centrifugiranja.

*  Uzorci seruma i plazme se mogu Cuvati u staklenoj epruveti na 2-8°C,
ako se test izvodi u okviru dva dana. Za duzZe skladiStenje drZite ih
zamrznutim na <-20°C do dva meseca. Preporucuje se priprema
alikvota da bi se izbeglo ponovljeno zamrzavanje i odledivanje.
Odmrzavanje uzorka se treba izvoditi na sobnoj temperaturi.

»  Zamrznute uzorke treba otopiti i temeljno promesati neznim obrtanjem
ili okretanjem pre upotrebe.
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«  Ako uzorci imaju koncentraciju veéu od najveceg kalibratora, onda se
oni moraju razblaziti u nultom kalibratoru i ponovo izmeriti.

Vrednosti seruma i EDTA plazme za 15 uzoraka (vrednosti seruma u rasponu
od 0,81 do 4,35 ng/mL) su poredeni koris¢enjem DSL5400 Estron sulfat RIA
kita. Rezultati su slededi:

[EDTA-plazma] = 0,9744 [serum] + 0,0775
R =0,9898

ISPORUCENI MATERIJALI

Svi reagensi kita su stabilni do isteka roka ozna¢enog na nalepnici, pod
uslovom da se ¢uvaju na 2-8°C. Rokovi odStampani na nalepnicama bocica
vaze za dugorocno skladistenje komponenti samo od strane proizvodaca,
pre sastavljanja kita. Ovo ne uzimajte u obzir.

Uslovi skladiStenja za otvorene reagense navedeni su u odgovaraju¢im
odeljcima.

Estron-S Antiserum (PLAVI): jedna boéica 11 mL (spreman za upotrebu)

Bocice sadrze zecji anti-estron sulfat (poliklonalni) serum u puferu sa
proteinina (govedi serumski albumin, BSA), natrijum azid (<0,1%) i boju.

'25] obelezen Estron- sulfat obeleZivaé (ZUTI): jedna 55 mL bogica (spreman
za upotrebu)

Na dan proizvodnje, bodica sadrzi 185 kBq (<5uCi) od ['*l]-obelezenog
estron sulfata u puferu sa proteinima (govedi serumski albumin, BSA) sadrzi,
natrijum azid (<0,1%), i boju.

Kalibratori: jedna bocica od 2,0 mL, obelezena sa 0 i Sest 1 mL bocica,
obelezenih od 1-6 (spremnih za upotrebu)

Bocice kalibratora sadrze od O do priblizno 80 ng/mL estron sulfata u
puferu sa govedim serumskim albuminom i natrijum azidom (<0,1%). Tacna
koncentracija je navedena na svakoj nalepnici boCice. Jednom otvoreni,
Cuvaju se do 3 nedelje na 2-8°C, ili na < -20°C do isteka roka trajanja.
Vrednosti kalibratora su ustanovljene upotrebom internog standarda.

Kontrolni serum: dve bocice od 1,0 mL, obelezene sa 1,2 (spremnih za
upotrebu)

Bodice sadrze estron sulfat u puferu sa govedim serumskim albuminom i
natrijum azidom (<0,1%). Ocekivane vrednosti su navedene u dodatku u kitu.
Jednom otvorene, €uvaju se do 3 nedelje na 2-8°C, ili na < -20°C do isteka
roka trajanja.

Precipitirajuci reagens: jedna boéica 100 mL (spremno za upotrebu)

Bodica sadrzi koziji anti-misiji serumski gama globulin u puferu sa polietilen
glikolom kao pomoc¢ za precipitaciju i natrijum azidom (<0,1%).

Napomena: Moguce je da se precipitat vidi u reagensu. Promuckati dobro
bocicu pre upotrebe.

POTREBNI MATERIJALI KOJI NISU
OBEZBEDENI

Pored standardne laboratorijske opreme, potrebne su sledece stavke:
* 12 x 75 mm plasti¢ne polipropilenske epruvete.
. Rek za 12 x 75 mm epruvete.
*  Dejonizovana voda.
*  Precizne mikropipete (100 pl).
*  Poluautomatske pipete (100 pl i 500 pl, 1,0 ml).
*  Vorteks tip miksera.
*  Centrifuga (1500 x g, po moguc¢stvu sa hladenjem).
*  Mesalica do 180 rpm.
»  Sunderasti nosac ili sli¢ni uredaj za dekantovanije.
*  Upijajuéi materijal za epruvete.
*  Gama broja¢ za 125 jod.

+  Semi-logaritamski (log-linerni) graficki
programom za analizu RIA podataka.

POSTUPAK

Priprema reagenasa

papir ili kompjuter sa

Neka svi reagensi dostignu sobnu temperaturu
okretanjem pre upotrebe.

i promeSati neznim

PI-DSL5400-04

Postupak testa
Sve uzorke, kalibratore i kontrole analizirajte u duplikatu.

Korak 1
Dodaci
Na dno oblozenih
epruveta, sukcesivno
dodavati:

Korak 2
Inkubacija i ispiranje
Inkubirajte 3 sata na
sobnoj temperature
(18-25°C) na mesalici
(180 rpm).Pazljivo
aspirirati sadrzaj svake
epruvete.

Korak 3
Brojanje
Aspirirati ili dekantovati
sadrzaj u svim
epruvetama (osim
“total cmp” epruvete),
simultanim okretanjem
sunderastog nosaca
u radioaktivnhu posudu
za otpad.
Osusiti pomocu
adsorbujuéeg materijala
tokom 1-2 minuta i
lagano osusiti epruvete.

100 pL kalibratora,
kontrole ili uzorka,”

Svakoj epruveti
dodati 1,0 mL
dobro prome$anog
precipitiraju¢eg
reagensa (osim
epruvetama za
«ukupan cpm») i odmah
promesati na vorteksu
sve epruvete.
Inkubirajte sve epruvete
10-15 min na sobnoj

500 pL obelezivada, i” Brojati skok cpm (B)

i ukupan cpm (T)

temperature (18-25°C). za 1 min.
100 pl antiseruma Centrifugirajte*** sve
(izuzev u 2 epruvete epruvete (osim za
za «ukupan cpmy» i 2 |“ukupnicpm”) 15 minuta
epruvete za NSB). na 1500 x g.
Promesati na vorteksu
1-2 sekunde.
*U dve NSV epruvete dodati 200 uL eston sulfat kalibratora koncentracije
0 ng/mL.

**Dodati 500 pl obelezivaca u 2 dodatne epruvete radi dobijanja «ukupnog
cpmy.
*** po moguéstvu sa hladenjem, na oko 3000 rpm.

REZULTATI

Rezultati su dobijeni interpolacijom sa standardne krive. Kriva sluzi za
odredivanje koncentracije estron sulfata u uzorcima izmerene u isto vreme
kad i kalibratori.

Standardna kriva

Rezultati u odeljenju za kontrolu kvaliteta izraCunati su upotrebom spline
(splajn) (eng. spline) krive koja ima vrednosti B/T ili B/B, na logit vertikalnoj
osi i koncentraciju kalibratora na logaritamskoj horizontalnoj osi (ng/ml).

Druge metode redukcije podataka mogu dati neznatno razli¢ite rezultate.
EDsy = 1,39 ng/mL

Ukupna aktivnost: 70.576 cpm
Kalibratori Estron sulfat | cpm (n=2) BIT (%) B/B, (%)

(ng/mL)

0 0,0 37.037 49,4 100

1 0,05 34.360 45,7 92,3

2 0,20 30.403 40,0 81,0

3 1,00 21.522 27,5 55,5

4 5,00 12.099 14,1 28,5

5 25,0 6.050 55 11,2

6 80,0 3.926 2,5 5,1

(Primer standardne krive, ne Kkoristiti za proracun)
Uzorci

Za svaki uzorak locirati odnos B/T ili B/B, na vertikalnoj osi standardne krive,
ocitati koncentraciju estron sulfata u uzorku na horizontalnoj osi u ng/mL.

OCEKIVANE VREDNOSTI

Preporudljivo je da svaka laboratorija uspostavi svoje vlastite referentne
vrednosti. Sledec¢e vrednosti su samo indikativne.
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n Srednja Medijana Opseg
vrednost (ng/ml) | apsolutinih
(SD) (ng/ml) vrednosti
(ng/ml)
Osoba muskog pola 20| 1,73 (0,62) 1,66 0,97-3,93
Osoba Zenskog pola
Folikularna faza 31| 2,29 (0,88) 2,02 0,79-4,57
Lutealna faza 30| 3,88 (2,20) 3,10 0,83-8,81
Trudnoca
1. trimestar 301 11,72 (6,15) 10,47 3,09-30,32
2. trimestar 3017,20 (9,40) 17,02 2,76-36,41
3. trimestar 39 31,54 27,45 5,04-100,2
(23,29)

Oralni kontraceptivi 271 1,42 (1,26) 1,02 0,58-6,36
Postmenopauza (bez 281 1,06 (0,40) 0,97 0,50-1,91
hormonske terapije)
Postmenopauza (sa 151 4,39 (4,84) 1,62 0,563-15,77
hormonskom terapijom)

KONTROLA KVALITETA

Dobra laboratorijska praksa nalaze da se kontrolni uzorci moraju redovno
koristiti da bi se osigurao kvalitet dobijenih rezultata. Ti uzorci se moraju
obraditi na potpuno isti nacin kao i testirani uzorci, i preporu¢eno je da se
njihovi rezultati analiziraju upotrebom odgovarajucih statistickih metoda.

Nespecificno vezivanje (NSB) vece od 7% moze ukazati na propadanje
reagensa, kontaminaciju ili tehni¢ku gresku.

Nemoguénost dobijanja odgovarajucih vrednosti za kontrole moZe da ukazuje
na nepreciznu manipulaciju, nepravilno rukovanje uzorcima ili na oSte¢enje
reagenasa.

U sluc€aju oStecenja pakovanja ili ako dobijeni podaci pokazuju neku promenu
performansi, molimo da kontaktirate vaseg lokalnog distributera ili upotrebite
sledecu e-mail adresu: imunochem@beckman.com

KARAKTERISTIKE PERFORMANSI
Za vise detalja pogledati APPENDIX

Reprezentativni podaci su obezbedeni u svrhu ilustracije.
dobijene u pojedina¢nim laboratorijama mogu da variraju.

Perfomanse

Osetljivost
Analiticka osetljivost je 0,01 ng/mL
Specifiénost

Antitelo upotrebljeno u imunotestu je visoko specificno za estron sulfat.
Niska unakrsna reaktivnost je dobijena sa nekoliko jedinjenja (estron i
estron-glukuronid, 17 B- estradiol- 3- sulfat, itd.).

Preciznost
Unutar serije

Uzorci humanih seruma su testirani 14 puta u istoj seriji. Ustanovljeni su
koeficijenti varijacije maniji ili jednaki 9,2%.

PI-DSL5400-04

Izmedu serija

Uzorci humanih seruma su testirani u duplikatu u 8 razli€itih serija.
Ustanovljeni su koeficijenti varijacije maniji ili jednaki 8,8%.

Tacnost
Test razblazivanja

Pet serumskih uzoraka su serijiski razblazivani sa nultim kalibratorom.
Dobijeni recovery procenti su bili izmedu 80,2% i 119%.

Recovery test

Uzorci seruma sa niskim koncentracijama su mesani sa poznatim koli¢inama
estron sulfata. Dobijeni recovery procenti su bili izmedu 83% i 111%.

Opseg merenja (od analitiCke osetljivosti do najviSeg kalibratora):
0,01 do priblizno 80 ng/mL.

Uporedenje metoda

n Nagib Odsecak r
41 36,66 2,52 0,86
OGRANICENJA

Ne pridrzavanje instrukcija u ovom uputstvu pakovanja moze zna¢ajno
da uti€e na rezultate.

*  Nedovoljno isuSivanje epruveta moze dovesti do loSeg odgovora i
sumnijivih rezultata.

. Rezultate treba interpretirati u skladu sa celokupnom klinickom slikom
pacijenta, uklju€ujuéi i klini¢ku istoriju, podatke iz dodatnih testova i
drugim odgovaraju¢im informacijama.

* Reagensi koji se nalaze u ovom pakovanju su optimizovani da mere
nivoe estron sulfata u serumu ili EDTA plazmi.

* lzbegavati ponovljeno zamrzavanje i odmrzavanje reagenasa ili
uzoraka.

*  Ne koristiti uzorke koji su hemolizovani, ikteri¢ni ili lipemicni.

*  Postoji moguénost meSanja od strane heterofilnih antitela u uzorku
pacijenta. Pacijenti koji su bili redovno izlozeni Zivotinjama ili su primili
imunoterapiju ili dijagnosti¢ke procedure koje koriste imunoglobuline
ili imunoglobulinske fragmente mogu proizvesti antitela, npr. HAMA,
koji utiCu na imunotestove. Takva ometajuca antitela mogu uzrokovati
pogresne rezultate. Pazljivo procenite rezultate pacijenata za koje se
sumnja da imaju ova antitela.
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APPENDIX
PERFORMANCE CHARACTERISTICS

Summary and explanation of the test

Estrone sulfate [1,3,5(10)-estratrien-3-ol-17-one-3-sulfate] is the most
abundant circulating estrogen in non-pregnant women as well as normal
men [3,4]. It is found in peripheral circulation, due to sulfokinases, present
in the peripheral tissues as well as gonad and adrenal cortex, as a major
metabolite of estradiol and estrone, and also known to have a longer half-life
in blood [4,5]. Circulating levels of estrone sulfate are high during fetal
life in both sexes, decrease to very low levels within the first few days of
life, remain relatively low during childhood and increase steadily during
puberty [1]. Postnatal circulating levels in females are higher than males.
In premenopausal women, estrone sulfate levels generally parallel those
of estrone, rising gradually during follicular phase, peaking just prior to
ovulation, with a secondary and smaller increase during the luteal phase
[1,6]. In post-menopausal women, estrone sulfate could play a significant
role, since the ovary secretes very little estrogen, and can be used as an
important marker in monitoring post-menopausal women. Measurement
of estrone sulfate may be complicated by assay interference due to the
presence of other estrogens and related compounds in the sample.

Sensitivity

The analytical sensitivity, or minimum detection limit, calculated by the
interpolation of the mean minus two standard deviations of 16 replicates of
the 0 ng/mL estrone sulfate calibrator, is 0.01 ng/mL.

Specificity

The cross-reactivity of the Estrone Sulfate antiserum has been measured
against the following compounds:

Compound % Cross-reactivity
Estrone sulfate 100
Estrone 4.9
Estrone glucuronide 3.4
17B-Estradiol 3-sulfate 1.0
17B-Estradiol 0.3
17B-Estradiol glucuronide 0.1
5-Androsten-33-ol-17-one (DHA) ND
A-Androsten-3,17-dione ND
(androstenedione)
5a-Androstane-33,173-diol ND
3-glucuronide
5a-Androstan-3a-ol-17-one ND
sodium sulfate
5a-Androstan-3a-ol-17-one ND
glucuronide (androsterone
glucuronide)
5a-Androstan-3f3-ol-17-one ND
glucuronide
5B-Androstan-3a-ol-17-one ND
sodium sulfate
Hydrocortisone ND
Progesterone ND
4-Pregnen-21-0l-3,20-dione ND
5-Androsten-3B-ol-17-one sulfate ND
(dehydroisoandrosterone-3-sulfate)
4-Estren-173-o0l-3-one ND
1,4-Pregnadien-11B,17q, ND
21-triol-3,20-dione (prednisolone)
5a-Androstan-3a-ol-17-one ND
(androsterone)
170a-Hydroxy- progesterone ND
Corticosterone ND
5B-Androstan-3f3-ol-17-one ND
Norethindrone ND
Medroxyprogesterone acetate ND

PI-DSL5400-04

Precision
Intra-assay

The intra-assay precision was determined from the mean of 14/25 replicates
each with three human serum/EDTA plasma samples.

Serum N Mean (ng/mL) C.V. (%)
S1 14 0.35 9.2
S2 14 8.98 4.6
S3 14 59.33 4.7
EDTA plasma N Mean (ng/mL) C.V. (%)
P1 25 0.58 11.72
P2 25 3.16 5.47
P3 25 13.3 3.53
Inter-assay

The inter-assay precision was determined from the mean of average
duplicates for 8/10 separate runs with human serum or EDTA plasma

samples.
Serum N Mean (ng/mL) C.V. (%)
S1 8 0.08 8.8
S2 8 0.49 5.1
S3 8 11.30 5.5
EDTA plasma N Mean (ng/mL) C.V. (%)
P1 10 1.02 16.64
P2 10 2.54 8.17
P3 10 7.04 7.83

Accuracy

Dilution test

Five human serum/EDTA plasma samples were diluted with 0 ng/mL estrone
sulfate calibrator and assayed.

Serum Dilution factor| Measured | Expected Ratio (%)
(ng/mL) (ng/mL) Measured/
Expected
S1 - 13.17 - -
1:2 5.28 6.59 80.18
1:4 2.82 3.29 85.65
1:8 1.46 1.65 88.69
1:16 0.89 0.82 108.1
S2 - 14.89 -
1:2 6.71 7.45 90.13
1:4 3.61 3.72 96.98
1:8 1.60 1.86 85.96
1:16 0.91 0.93 97.78
S3 - 6.56 - -
1:2 3.54 3.28 107.9
1:4 1.53 1.64 93.29
1:8 0.82 0.82 100.0
1:16 0.34 0.41 82.93
S4 - 9.00 - -
1:2 4.50 4.50 100.0
1:4 2.65 2.25 117.8
1:8 1.34 1.13 119.1
1:16 0.50 0.56 88.89
S5 - 17.42 - -
1:2 8.60 8.71 98.74
1:4 4.75 4.36 109.1
1:8 247 2.18 113.4
1:16 1.27 1.09 116.6
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Recovery test

Three human serum and five EDTA-plasma samples containing different

levels of endogenous estrone sulfate were spiked with different amounts of 28] E (MeV)
estrone sulfate and assayed. Y 0.035
Serum | Endogen.| Added Expected | Measured | Ratio (%) X 0.027 114
(ng/mL) | (ng/mL) | (ng/mL) | (ng/mL) | Measureds 0.032 25
Expected
S1 0.30 13.05 13.35 13.07 98
36.63 32.93 27.35 83
65.25 65.55 66.99 102
S2 0.45 13.05 13.50 11.26 83
36.63 33.07 28.43 86
65.25 65.70 63.71 97
S3 1.95 13.05 15.0 16.58 1M
36.63 34.57 36.39 105
65.25 67.20 70.45 105
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125] Characteristics
Tiz (1) = 1443 h = 60.14 d

EDTA plasma | Dilution factor| Measured | Expected Ratio (%) EDTA Endogen. | Added | Expected | Measured | Ratio (%)
(ng/mL) (ng/mL) Measured/ plasma (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL) | Measured/
Expected Expected
P1 - 10.97 - - R1 213 0.41 2.54 2.75 108.1
1:2 4.65 5.49 84.78 2.10 0.81 2.91 3.14 108.0
1:4 2.86 2.74 104.3 2.07 1.19 3.26 3.75 115.1
1:8 1.38 1.37 100.6 R2 1.75 0.41 2.16 2.30 106.4
1:16 0.67 0.69 97.72 1.72 0.81 2.53 2.91 115.1
P2 - 8.51 - - 1.70 1.19 2.89 3.44 119.2
1:2 3.47 4.26 81.55 R3 0.74 0.41 1.15 1.14 99.34
1:4 2.26 213 106.2 0.73 0.81 1.53 1.76 114.9
1:8 1.21 1.06 113.7 0.71 1.19 1.90 2.27 119.2
1:16 0.52 0.53 97.77 R4 1.62 0.41 2.03 2.06 101.3
P3 - 9.16 - - 1.60 0.81 2.40 2.52 104.9
1:2 3.81 4.58 83.19 1.57 1.19 2.76 3.00 108.6
1:4 2.20 2.29 96.07 R5 2.00 0.41 241 2.67 110.9
1:8 1.12 1.15 97.82 1.96 0.81 2.77 3.15 113.7
1:16 0.58 0.57 101.3 1.93 1.19 3.12 3.58 114.6
P4 - 15.66 - -
1:2 6.63 7.83 84.67 Method Comparison
1:4 3.78 3.92 96.55 The DSL5400 Estrone sulfate RIA was compared to a commercially available
1:8 2.16 1.96 110.3 RIA kit [Method X]. Forty-one serum samples ranging in value from 0.5 to
1:16 0.94 0.98 96.04 77.57 ng/mL (estrone sulfate) were assayed and linear regression analysis
P5 - 15.65 - - of the results yielded the following:
1:2 7.15 7.83 91.37 n=41
1; :1322 :138:3 gggg Regression: [DSL5400] = 36.66 [Method X] + 2.52
1:16 0.87 0.98 88.95 r=0.86
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