@ BECKMAN

COULTER

RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

TABLE OF CONTENTS

English
Francais (FR)

Deutsch(DE) . . . . . . . . . . . . . . . ... ... 7
Italiano (IT) . . . . . . . . . . . . . . . . .. .... 10
Espafiol (ES). . . . . . . . . . . .. ... 13
EMnvika (EL) . . . . . . . 0oL oo 16
Polski(PL). . . . . . . .. .. .. ... .. ..... 19
Cestina(CZ). . . . . . . . . 22
Sloven€ina(SK) . . . . . . . . . ..o 24

PI-A21854-B89462-10

3

BE20{(KO) . . . . 26
Turkgce (TR) . . . . . . . . . . . . . .. 28
Pycckwn (RU) . . . . . . . . . . . . ... 30
X (ZH-TW) . . o o 33
Cpouja(SR) . . . . . . . . . .. 35
APPENDIX . . . . . . . ..o 37
REFERENCES. . . . . . . . . . . . . . . ... ... 40
. _________________________________________________________|]

00O «bexmen Kynsrepy, 109004 Mocksa, Poccus, yn. Cranucnasckoro, a. 21, ctp. 3.
Ten. +7 (495) 228 67 00, e-mail: beckman.ru@beckman.com

N IMMUNOTECH s.r.0., Radiova 1, 102 27 Prague 10, Czech Republic

© 2019 Beckman Coulter, Inc. All rights reserved.



RIA ESTRADIOL

A21854, B89462

RADIOIMMUNOASSAY FOR THE IN VITRO
DETERMINATION OF ESTRADIOL IN HUMAN SERUM
AND PLASMA

For in vitro diagnostic use.

PRINCIPLE

The radioimmunoassay of estradiol is a competition assay. Samples
and calibrators are incubated with '?°l-labeled estradiol, as tracer, in
antibody-coated tubes. After incubation, the content of tubes is aspirated
and bound radioactivity is measured. A calibration curve is established and
unknown values are determined by interpolation from the curve.

WARNING AND PRECAUTIONS
General remarks

. 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.
. A standard curve must be included with each assay.

. The correct setting of the shaker is very important for the reproducibility
of the assay.

. It is recommended to perform the assay in duplicate.
. Each tube must be used only once.
Basic rules of radiation safety

The purchase, possession, utilization, and transfer of radioactive material is
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 be
carried out in the presence of radioactive materials.

. No pipeting of radioactive solutions by mouth.

. Avoid all contact with radioactive materials by using gloves and
laboratory overalls.

. All manipulation of radioactive substances should be done in an
appropriate place, distant from corridors and other busy places.

. Radioactive materials should be stored in the container provided 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 a preservative. Sodium azide can
react with lead, copper or brass to form explosive metal azides. Dispose of
the reagents by flushing with large amounts of water through the plumbing
system.

Material of human origin

The materials of human origin, contained in this kit, were found negative
for the presence of antibodies to HIV 1 and HIV 2, antibodies to HCV, as
well as of Hepatitis B surface antigen (HBsAg). However, they should be
handled as if capable of transmitting disease. No known test method can
offer total assurance that no virus is present. Handle this kit with all necessary
precautions.

All serum and plasma samples should be handled as if capable of transmitting
hepatitis or AIDS. Waste should be discarded according to the country rules.

GHS HAZARD CLASSIFICATION

Not classified as hazardous

Safety Data Sheet is available at techdocs.beckmancoulter.com
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SPECIMEN COLLECTION, PROCESSING,
STORAGE AND DILUTION

Collect blood in dry tubes or in tubes containing EDTA.
. Separate serum or plasma from cells by centrifugation.

. Serum and plasma samples may be stored at 2-8°C, if the assay
is to be performed within 24 hours. For longer storage keep frozen
(< -20°C, 1 year maximum) after aliquoting so as to avoid repeated
freezing and thawing. Thawing of sample should be performed at
room temperature.

. If samples have concentrations greater than the highest calibrator,
they must be diluted into the Estradiol Diluent.

Serum and EDTA plasma values for 30 samples (serum values ranging from
11.38 to 163.7 pg/mL) were compared using the A21854 Estradiol RIA kit.
Results are as follows:

[EDTA-plasma] = 0.926[serum] - 1.096
R =0.9763

MATERIALS PROVIDED

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

Kit for determination of RIA Estradiol, 100 tubes (Cat #A21854)
Anti-estradiol antibody-coated tubes: 2 x 50 tubes (ready-to-use)
%|.]abeled estradiol: one 55 mL bottle (ready-to-use)

At the time of manufacture, the vial contains 185 kBq of '%I-labeled estradiol
in buffer with proteins and sodium azide (< 0.1%) and a dye.

Calibrators: seven 1 mL vials (ready-to-use)

The calibrator vials contain from 0 to approximately 4,320 pg/mL of estradiol
in human serum and sodium azide (<0.1%). The exact concentration is
indicated on each vial label. The calibrator values were established using a
certified reference material (Cerilliant).

Control samples: two 1 mL vials (ready-to-use)

The vials contain estradiol in human serum and sodium azide (<0.1%). The
expected values are in the concentration range indicated on the supplement.

Kit for determination of RIA Estradiol, 50 tubes (Cat #B89462)
Anti-estradiol antibody-coated tubes: 1 x 50 tubes (ready-to-use)
12%|.1abeled estradiol: one 55 mL bottle (ready-to-use)
Calibrators: seven 1 mL vials (ready-to-use)

Control samples: two 1 mL vials (ready-to-use)

REAGENTS NOT PROVIDED

Estradiol Diluent: one 10 mL vial (ready to use)

Supplied upon request: REF. IM1863

. Intended use: see § SPECIMEN COLLECTION, PROCESSING,
STORAGE AND DILUTION

. This reagent can be used with any Estradiol kit (REF. A21854 and
B89462) lot.

. The vial contains a small amount of estradiol in human serum and
sodium azide (<0.1%). The diluent needs to be assayed first in order to
determine its estradiol endogenous concentration. This concentration
needs to be subtracted from the patient sample estradiol concentration
before multiplication by the dilution factor. Results are meaningful if
the concentration recovered is at least twice that of the concentration
measured when assaying the diluent only.

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

. precision micropipet (100 pL).

. repeating micropipet (500 pL).

. vortex type mixer.

. horizontal or orbital shaker.

. aspiration system.

. gamma counter set for 125 iodine.
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PROCEDURE

Preparation of reagents
Bring all reagents to room temperature before pipeting.

Step 1 Step 2 Step 3
Additions’ Incubation Counting
To antibody Incubate for 3 hours at | Aspirate carefully the
coated tubes, add 18-25°C with shaking |content of tubes (except
successively: (= 350 rpm) the 2 tubes «total cpm»)
100 pL of calibrator,
control or sample and
500 pL of tracer Count bound cpm
(B) and total cpm (T)
for 1 min.
Mix
*Add 500 pL of tracer to 2 additional tubes to obtain total cpm.
RESULTS

Results are obtained from the standard curve by interpolation. The curve
serves for the determination of estradiol concentrations in samples measured
at the same time as the calibrator.

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 (pg/mL).

Other data reduction methods may give slightly different results.

Total activity: 65,918 cpm
Calibrators Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n =3)
0 0 22,854 34.67 100.0
1 12 19,595 29.73 85.74
2 36 17,005 25.80 74.41
3 115 12,705 19.27 55.59
4 310 8,207 12.45 35.91
5 930 5,052 7.66 22.11
6 3,700 2,780 4.22 12.16

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

Samples

For each sample, locate the B/T or B/B, on the vertical axis and read off the
corresponding estradiol concentration on the horizontal axis in pg/mL.

To convert pg/mL to pmol/L, multiply results by 3.671.
EXPECTED VALUES

It is suggested that each laboratory establishes its own normal values. The
following values obtained with healthy subjects are indicative only.

Estradiol (pg/mL)
N [ Median | Min. Max. 257 975" |
percentile| percentile

Men 94 | 26.57 | <10.41 64.76 | <10.41 59.91
Women
Follicular Phase | 110| 79.45 16.66 447.2 21.51 2445
Luteal Phase 98 | 94.61 26.92 320.7 44.72 212.7
Preovulatory 23| 199.8 97.15 497.3 100.5 431.7
peak
Postmenopausal| 32 | <10.41 | <10.41 41.01 <10.41 35.00
without ERT
Postmenopausal| 30 | 50.48 <10.41 284.0 <10.41 278.7
with ERT

Detail information about expected values for children (sorted according
to age and sex) can be found in the data sheet "APPENDIX".
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QUALITY CONTROL

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

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

PERFORMANCE CHARACTERISTICS
(for more details, see the data sheet “APPENDIX”)

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

Sensitivity
Limit of Detection (LoD): 10.41 pg/mL

The LOD for estradiol is 10.41 pg/mL, determined consistent with guidelines
in CLSI document EP17-A2 [1] based on the proportions of false positives
(a) less than 5% and false negatives () less than 5%; using determinations,
with 120 blank and 120 low level samples; and LoB of 4.68 pg/mL.

Specificity

The antibody used in the immunoassay is specific for estradiol.
Precision

Repeatability and within-laboratory precision

The precision of the assay was determined consistent with guidelines in CLSI
document EP05-A3 [2]. For repeatability the coefficients of variation were
found below or equal to 10.0% for serum samples. For within laboratory
precision the coefficients of variation were found below or equal to 16.4%
for serum samples.

Accuracy
Linearity

The assay demonstrated to be linear from 8.86 to 4,216 pg/mL using serum
samples (determined consistent with guidelines in CLSI document EP06-A

[3D).
Dilution test

High-concentration serum samples were serially diluted with Estradiol
Diluent. The recovery percentages ranged from 92.5% to 119%.

Recovery test

Serum samples were spiked with known quantities of estradiol. The recovery
percentages ranged from 85.4% to 105%.

Measurement range (from LoD to the highest calibrator):
10.41 to approximately 4,320 pg/mL

LIMITATIONS

The non-respect of the instructions in this package insert may affect results
significantly.

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.

For more details, see the data sheet "APPENDIX".

For assays employing antibodies, 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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RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

TROUSSE RADIOIMMUNOLOGIQUE POUR LE DOSAGE
IN VITRO DE L’ESTRADIOL DANS LE SERUM ET LE
PLASMA HUMAINS

Pour un usage diagnostique in vitro.

PRINCIPE

Le dosage radioimmunologique de I'estradiol est un dosage par compétition.
Les échantillons et les calibrateurs sont incubés dans des tubes recouverts
d'anticorps avec un traceur estradiol marqué a l'iode 125. Apres incubation,
le contenu du tube est vidé par aspiration, puis la radioactivité liée est
mesurée. Une courbe d'étalonnage est établie. Les valeurs inconnues sont
déterminées par interpolation a 'aide de cette courbe.

AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS

Précautions générales

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

. Ne pas mélanger des réactifs de lots différents.

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

. Le bon réglage de l'agitateur est une condition importante pour la
reproductibilité du dosage.

. Il est recommandé de réaliser les dosages en double.
. Chaque tube ne doit étre utilisé qu'une seule fois.
Les régles de bases de la radio protection

L'achat, la possession, I'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. Certaines d'entre elles sont
rappelées ci-apres :

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

. Ne pas pipeter des solutions radioactives avec la bouche.

. 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 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 & 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 matiere radioactive se fera en accord avec
les réglements en vigueur.

Azide de sodium

Certains réactifs contiennent de I'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.

Les produits d’origine humaine

Les produits d'origine humaine contenus dans les réactifs de cette trousse
ont subi un dépistage négatif, concernant les anticorps anti-VIH 1, et VIH 2,
les anticorps VHC, et I'antigéne de surface HBs, mais doivent cependant étre
manipulés comme des produits infectieux. En effet, aucune méthode connue
ne peut assurer |'absence compléte de virus, c'est pourquoi il est nécessaire
de prendre des précautions lors de leur manipulation.

Tous les échantillons de sérum ou de plasma doivent étre manipulés comme
étant susceptibles de contenir les virus de I'hépatite ou du SIDA. Les déchets
doivent étre éliminés selon les réglementations nationales en vigueur.
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CLASSIFICATION DES RISQUES SGH

Non classifi€ comme dangereux

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 des tubes
contenant de I'EDTA.

. Séparer le sérum ou le plasma des cellules par centrifugation.

. Les échantillons sériques ou plasmatiques peuvent étre conservés
a 2-8 °C si le dosage est réalisé dans les 24 heures. Sinon, il est
préférable de les conserver congelés (< -20 °C, 1 an maximum) et de
préférence aliquotés, afin d’éviter les congélations et décongélations
successives. La décongélation de I'échantillon peut étre réalisée a
température ambiante.

. Si I'’échantillon analysé a une concentration supérieure au calibrateur
le plus élevé de la gamme, il doit étre dilué dans le Diluant Estradiol.

Les concentrations de 30 échantillons, sérums et plasma EDTA, (valeurs
sériques allant de 11,38 a 163,7 pg/mL) ont été comparées en utilisant la
trousse A21854 Estradiol RIA. Les résultats sont :

[EDTA-plasma] = 0,926 [sérum] - 1,096
R =0,9763

MATERIEL FOURNI

Tous les réactifs 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 uniqguement le stockage a long
terme des réactifs par le fabricant. Ne pas en tenir compte.

Trousse RIA Estradiol , 100 tubes (Réf. A21854)
Tubes revétus d'anticorps anti-estradiol : 2 x 50 tubes (préts a I'emploi)

125|.cestradiol : un flacon de 55 mL (prét a 'emploi)

Au moment de sa fabrication, le flacon contient 185 kBq, d'cestradiol '*

dans un tampon avec des protéines, de 'azoture de sodium (< 0,1 %) et
un colorant.

Calibrateurs : 7 flacons de 1 mL (préts a I'emploi)

Les flacons de calibrateurs contiennent de 0 a environ 4 320 pg/mL
d'estradiol dans du sérum humain et de l'azide de sodium (<0,1 %). La
concentration exacte est indiquée sur I'étiquette de chaque flacon. Les
valeurs de calibrateurs ont été attribuées selon le standard de référence
certifié (Cerilliant).

Controéles : 2 flacons de 1 mL (préts a I'emploi)

Les flacons contiennent de I'cestradiol dans du sérum humain et de

I'azoture de sodium (<0,1 %). Les valeurs attendues sont dans la plage de
concentration indiquée sur le supplément.

Trousse RIA Estradiol , 50 tubes (Réf. B89462)

Tubes revétus d'anticorps anti-estradiol : 1 x 50 tubes (préts a I'emploi)

125].cestradiol : un flacon de 55 mL (prét a 'emploi)

Calibrateurs : 7 flacons de 1 mL (préts a I'emploi)
Controles : 2 flacons de 1 mL (préts a I'emploi)

REACTIFS NON INCLUS DANS LA TROUSSE

Diluant Estradiol : un flacon de 10 mL (prét a I'emploi)
Fourni sur demande : REF. IM1863.

. Domaine d'utilisation : voir § PRELEVEMENT, PREPARATION,
CONSERVATION ET DILUTION DES ECHANTILLONS

. Ce réactif peut étre utilisé avec n’importe quel lot de kit CEstradiol (REF.
A21854 et B89462).

. Le flacon contient une faible quantité d'estradiol dans du sérum
humain et de l'azide de sodium (<0,1 %). Le diluent doit étre testé
afin de déterminer sa concentration endogéne d'estradiol. Il faut alors
déduire Il'estradiol apporté par le diluant de la valeur en estradiol
de I'échantillon avant multiplication par le facteur de dilution. Les
résultats ne sont interprétables que si la concentration calculée est au
moins deux fois supérieure a la concentration endogéne du diluant.
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MATERIEL REQUIS MAIS NON FOURNI

En plus de I'équipement de laboratoire usuel, il est nécessaire d'utiliser le
matériel suivant :

. micropipette de précision (100 uL).
. pipette semi-automatique (500 pL).
. mélangeur de type vortex.
. agitateur a mouvement de va et vient horizontal ou a plateau oscillant.
. systéme d'aspiration.
. compteur gamma calibré pour l'iode 125.
PROCEDURE
Préparation des réactifs
Equilibrer les réactifs a la température du laboratoire avant utilisation.

Etape 1 Etape 2 Etape 3
Additions’ Incubation Comptage
Dans les tubes Incuber 3 heures a | Aspirer soigneusement
recouverts 18-25 °C avec agitation| le contenu de chaque

d'anticorps, distribuer
successivement :
100 pL de calibrateur,
de contrdle ou
d’échantillon et
500 pL de traceur

(= 350 rpm) tube (sauf les 2 tubes

«cpm totaux»)

Compter les cpm liés
(B) et cpm totaux (T)
pendant 1 min.

Agiter
*Ajouter 500 pL de traceur dans 2 tubes supplémentaires pour obtenir les
cpm totaux.

RESULTATS

Les résultats sont déduits de la courbe standard par interpolation. La courbe
sert a déterminer les taux d’estradiol de tous les échantillons mesurés en
méme temps que les calibrateurs.

Courbe standard

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

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

Activité totale : 65 918 cpm
Calibrateurs | Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n =3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8 207 12,45 35,91
5 930 5 052 7,66 22,11
6 3 700 2 780 4,22 12,16

(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 estradiol de I'échantillon.

Pour convertir des concentrations de pg/mL en pmol/L, multipliez les résultats
par 3,671.

VALEURS ATTENDUES

Il est conseillé a chaque laboratoire d'établir ses propres valeurs de
références. A titre indicatif, les résultats cliniques donnent les valeurs de
référence ci-dessous :

PI-A21854-B89462-10

Estradiol (pg/mL)
N |Médiane| Min. Max. 2,5éme | 97,5éme
percentile| percentile
Hommes 94 | 26,57 <10,41 64,76 <10,41 59,91
Femmes
Phase folliculaire| 110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Phase lutéale 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Phase 23| 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
périovulatoire
Post- 32| <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
ménopausique
sans ERT
Post-menopause| 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
sous THS

Les renseignement détail de value attendue pour les enfants (diviser
par I'age et I’'sexe) est dans la feuille « APPENDIX».

CONTROLE DE QUALITE

Les bonnes pratiques de laboratoire impliquent 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 prélévements a doser et il est recommandé d'en
analyser les résultats a I'aide de méthodes statistiques appropriées.

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
Limite de détection (LoD) : 10,41 pg/mL

La LoD pour 'estradiol est de 10,41 pg/mL, ce qui a été déterminé conforme
aux consignes du document du CLSI EP17-A2 [1] sur la base de proportions
de faux positifs (a) inférieures a 5 % et de faux négatifs (B) inférieures
a 5 %; en utilisant les déterminations de 120 échantillons a blanc et de
120 échantillons de faible concentration ; et une LoB de 4,68 pg/mL.
Spécificité

L’anticorps utilisé dans 'immunodosage est spécifique a I'cestradiol.
Précision

Répétabilité et précision intra-laboratoire

La précision du dosage a été déterminée conformément aux lignes directrices
du document du CLSI EP05-A3 [2]. Pour ce qui est de la répétabilité, les
coefficients de variation déterminés se sont avérés étre inférieurs ou égaux
a 10,0 % pour les échantillons sériques. Pour ce qui est de la précision
intra-laboratoire, les coefficients de variation déterminés se sont avérés étre
inférieurs ou égaux a 16,4% pour les échantillons sériques.

Exactitude
Linéarité
Le dosage s’est montré linéaire de 8,86 a 4 216 pg/mL a I'aide d’échantillons

de sérum (ce qui a été jugé conforme aux consignes du document du CLSI
EPO06-A [3]).

Epreuve de dilutions

Des échantillons de sérum de concentration élevée ont été dilués en série
avec Diluant Estradiol. Les pourcentages de recouvrement s’échelonnent
entre 92.5 % et 119 %.

Epreuve de surcharge

Les échantillons sériques ont été dopés avec des quantités connues
d’estradiol. Les pourcentages de récupération étaient compris entre 85,4 %
et 105 %.

Plage de mesure (de LoD au calibrateur le plus élevé) :
10,41 a environ 4 320 pg/mL
LIMITES

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

Voir la feuille "APPENDIX" pour plus de détails.

Pour les tests employant des anticorps, il existe la possibilit¢ 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 recu une immunothérapie ou qui ont subi des procédures diagnostiques

PI-A21854-B89462-10

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 interferent peuvent étre la cause de résultats erronés.
Evaluer avec précaution les résultats de patients suspectés de posséder
ces anticorps.
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RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

RADIOIMMUNOASSAY FUR DIE IN-VITRO BESTIMMUNG
VON ESTRADIOL IN HUMANEM SERUM UND PLASMA
In-vitro-Diagnostikum.

PRINZIP

Der Assay fiir die Bestimmung von Estradiol ist ein radioimmunologischer,
kompetitiver Assay. Proben und Kalibratore werden in mit Antikbrpern
beschichteten Réhrchen mit einem '?I-markierten Estradiol-Tracer inkubiert.
Nach der Inkubation wird die Flissigkeit abgesaugt und die gebundene
Radioaktivitat bestimmt. Unbekannte Probenwerte werden mittels
Interpolation aus der Standardkurve bestimmt

WARNUNGEN UND VORSICHTSMASSNAHMEN

Allgemeinhinweise

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

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

. Eine Standardkurve ist fur jeden Assay notwendig.

. Die korrekte Einstellung des Schiittlers ist sehr wichtig fir die
Reproduzierbarkeit des Assays.

. Der Assay sollte in Doppelbestimmung durchgefihrt werden.
. Jedes Réhrchen darf nur einmal verwendet 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.

. Keine Mundpipette verwenden.

. Direkter Kontakt mit radioaktiven Materialien sollte durch Tragen
entsprechender Schutzkleidung (Laborkittel, Handschuhe) vermieden
werden.

. Das Arbeiten mit radioaktiven Stoffen muRl in dafir speziell
gekennzeichneten Bereichen, die vom normalen Laborbetrieb
abgetrennt sind, erfolgen.

. Radioaktive Materialien sollten in einem speziell gekennzeichneten
Bereich 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 missen unverziglich 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
Metallaziden reagieren. Um dies zu vermeiden, sollte bei einer Entsorgung
Uber Rohrleitungen mit viel Wasser nachgespiilt werden.

Bestandteile menschlichen Ursprungs

Bestandteile menschlichen Ursprungs, die fiir diesen Kit verwendet wurden,
sind auf HIV-1 und HIV-2 Antikérper, HCV Antikdrper und Hepatitis B surface
Antigen (HbsAg) getestet und als nicht reaktiv befunden wurden. Es ist
so vorzugehen, als ob eine tatsédchliche Ansteckungsgefahr bestlinde.
Keine Testmethode kann véllige Sicherheit bieten. Der Kit sollte mit allen
notwendigen Sicherheitsvorkehrungen behandelt werden.

Mit allen Serum- and Plasmaproben ist so vorzugehen, als ob eine
tatsachliche Ansteckungsgefahr fiir Hepatitis oder AIDS bestlinde. Abfall
sollte entsprechend den nationalen Richtlinien entsorgt werden.

PI-A21854-B89462-10

GHS-GEFAHRSTOFFKLASSIFIZIERUNG

Nicht als gefahrlich eingestuft

Das Sicherheitsdatenblatt ist auf techdocs.beckmancoulter.com
verfligbar.

PROBENENTNAHME, -BEHANDLUNG,
-LAGERUNG UND VERDUNNUNG

Das Blut sollte in R6hrchen gesammelt werden, die entweder nichts
oder EDTA enthalten.

. Trennen Sie Die Zellen vom Serum oder Plasma durch Zentrifugation.

. Serum- und Plasmaproben kdnnen bei 2-8 °C gelagert werden, wenn
der Assay innerhalb von 24h durchgefihrt wird. Fur eine langere
Lagerung sollte die Probe aliquotiert werden und eingefroren werden
(< -20 °C, maximum 1 Jahr). Auftauen sollte bei Raumtemperatur

stattfinden.
. Wenn die Proben Konzentrationen Uber dem hdchsten
Kalibratorenwert liegen, sie missen mit Estradiol-Verdinner verdiinnt

werden.

Serum- und EDTA-Plasma-Werte von 30 Proben (Serumwerte zwischen
11,38 und 163,7 pg/mL) wurden im A21854 Estradiol RIA -Kit bestimmt. Es
resultierten folgende Ergebnisse:

[EDTA-Plasma] = 0,926 [Serum] - 1,096
R = 0,9763

MITGELIEFERTE MATERIALIEN

Die Reagenzien sind verwendbar bis zum Verfallsdatum, 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.

Kit fiir die Bestimmung von RIA Estradiol, 100 R6hrchen (Kat. #A21854)

Mit Anti-Estradiol Antikorpern beschichtete Rohrchen: 2 x 50 R6hrchen
(gebrauchsfertig)

Mit %l gekennzeichnetes
(gebrauchsfertig)

Estradiol: eine  55-mL-Flasche
Zum Zeitpunkt der Herstellung enthalt das Flaschchen 185 kBq von mit 1%
gekennzeichnetem Estradiol in Puffer mit Proteinen, Natriumazid (< 0,1 %)
und einem Farbstoff.

Kalibratoren: sieben 1 mL Flaschchen (gebrauchsfertig)

Die Kalibratorenflaschen enthalten zwischen 0 bis ungefahr 4 320 pg/mL
Estradiol in humanes Serum und Natriumazid (<0,1 %). Die genauen
Konzentrationen sind auf jedem Flaschchen angegeben. Die Kalibratorwerte
wurden unter Zuhilfenahme eines zertifizierten Referenzmaterials (Cerilliant)
ermittelt.

Kontrollserum: zwei 1 mL Flaschchen (gebrauchsfertig)

Die Flaschchen beinhalten Estradiol in humanem Serum und Natriumazid
(< 0,1 %). Die erwarteten Werte liegen in den Konzentrationsbereichen, die
auf der Beilage angegeben sind.

Kit fiir die Bestimmung von RIA Estradiol, 50 R6hrchen (Kat. #B89462)

Mit Anti-Estradiol Antikorpern beschichtete Rohrchen: 1 x 50 Réhrchen
(gebrauchsfertig)

Mit '®l gekennzeichnetes
(gebrauchsfertig)

Estradiol: eine  55-mL-Flasche

Kalibratoren: sieben 1 mL Flaschchen (gebrauchsfertig)
Kontrollserum: zwei 1 mL Flaschchen (gebrauchsfertig)
NICHT MITGELIEFERTE REAGENZIEN
Estradiol-Verdlnner: ein 10 mL Flaschchen (gebrauchsfertig).
Auf Anfrage verfiigbar unter Bestell-Nr. IM1863

. Vorgesehener  Gebrauch: sieche § PROBENENTNAHME,
-BEHANDLUNG, -LAGERUNG UND VERDUNNUNG

. Dieses Reagenz kann mit einer beliebigen Charge eines Estradiol-Kits
(REF. A21854 und B89462) verwendet werden.

. Das Flaschchen enthadlt eine geringe Menge an Estradiol in
humanem Serum und Natriumazid (<0,1 %). Der Verdinner muf}
zuerst untersucht werden, um seine endogene Konzentration
an Estradiol zu bestimmen. Diese Konzentration mufl von der
Estradiolkonzentration der Patientenprobe abgezogen werden bevor
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sie mit dem Verdlnnungsfaktor multipliziert wird. Die Ergebnisse sind
relevant, wenn die gefundene Konzentration wenigstens zweimal
so hoch ist wie die Konzentration, die bei der Bestimmung des
Verdiinners gefunden wurde.

ERFORDERLICHE, JEDOCH NICHT
MITGELIEFERTE MATERIALIEN

Zusatzlich zu der Standardlaborausstattung,
Materialien bendtigt:

werden die folgenden

. Prazisionspipette (100 pL).
. halbautomatische Pipetten (500 pL).
. Vortexmixer.
. Horizontal, oder Orbitalschiittler.
. Absaugsystem.
. Gamma-Counter fir 1251
DURCHFUHRUNG
Praparation der Reagenzien
Die Reagenzien sollten vor dem Pipettieren Raumtemperatur haben.

Schritt 3
Messung
Vorsichtig den Inhalt der
Roéhrchen absaugen
(auller den zwei
Roéhrchen fur die
Totalaktivitat)

Schritt 1
Additions”
Den beschichteten
Roéhrchen in dieser
Reihenfolge zugeben.

Schritt 2
Inkubation
3 Stunden bei 18-25
°C unter Schitteln
(= 350 rpm)

100 pL Kalibratoren,
Kontrolle oder Probe
und

500 pL Tracer Gebundene cpm (B)
und Totalaktivitat (T)

bestimmen (1 min)

Mischen

*Fugen Sie 500 pL Tracer in 2 zusatzliche Réhrchen hinzu, um die
Totalaktivitat zu erhalten.

ERGEBNISSE

Die Ergebnisse werden aus der Standardkurve mittels Interpolation ermittelt.
Die Kurve kann fiir die Bestimmung der Estradiolkonzentration 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 (pg/mL) berechnet.

Andere Datenreduktions-Methoden kénnen zu leicht abweichenden

Ergebnissen fiihren.

Gesamtaktivitit: 65 918 cpm
Kalibratoren Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n =3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8 207 12,45 35,91
5 930 5 052 7,66 22,11
6 3 700 2 780 4,22 12,16

(Beispiel einer Standardkurve, nicht zur Berechnung benutzen)

Proben

Fir jede Probe wird der B/T oder B/B, Wert auf der y-Achse bestimmt
und die entsprechende Estradiol-Konzentration (in pg/mL) auf der x-Achse
abgelesen.

Um die Werte von pg/mL in pmol/L umzurechnen, missen sie mit 3,671
multipliziert werden.

ERWARTETE WERTE

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

PI-A21854-B89462-10

Estradiol (pg/mL)
N | Median Min. Max. 2,5. 97,5.
Perzentil | Perzentil

Manner 94 | 26,57 <10,41 64,76 <10,41 59,91
Frauen
Follikelphase 110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Lutealphase 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Praovulatorischel 23 | 199,8 97,15 497,3 100,5 4317
Peak
Postmenopausal| 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
ohne
Estrogen-Ersatz-
therapie
Postmenopausal| 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
mit ERT
Detaillierte Information liber die erwarteten Kinderwerte

(aufgeschliisselt nach Alter und Geschlecht) sind im Datenblatt
“APPENDIX* aufgefiihrt.

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.

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 kdnnen anders ausfallen.

Empfindlichkeit
Nachweisgrenze: 10,41 pg/mL

Die Nachweisgrenze fur Estradiol betragt 10,41 pg/mL und wurde im Einklang
mit den Richtlinien im CLSI-Dokument EP17-A2 [1] bestimmt, basierend
auf den Proportionen falsch positiver Ergebnisse (a) kleiner als 5 % und
falsch negativer Ergebnisse (B) kleiner als 5 %, wobei Bestimmungen
mit 120 Leerwertproben und 120 Proben mit geringem Volumen und eine
Leerwertgrenze von 4,68 pg/mL verwendet wurden.

Spezifitat

Der im Immunassay verwendete Antikorper ist spezifisch fir Estradiol.
Prazision

Wiederholbarkeit und Prézision innerhalb eines Labors

Die Prazision des Assays wurde im Einklang mit den Richtlinien im
CLSI-Dokument EP05-A3 [2] bestimmt. Hinsichtlich der Wiederholbarkeit
ergaben die Variationskoeffizienten einen Wert von weniger oder gleich
10,0 % der Serumproben. Hinsichtlich der Prazision innerhalb eines Labors
ergaben die Variationskoeffizienten einen Wert von weniger oder gleich
16,4 % der Serumproben.

Genauigkeit
Linearitat

Der Assay erwies sich unter Verwendung von Serumproben als linear
von 8,86 bis 4 216 pg/mL (wurde im Einklang mit den Richtlinien im
CLSI-Dokument EP06-A [3] bestimmt).

Verdiinnungstest

Serumproben mit hohen Konzentrationen wurden seriell mit
Estradiol-Verdiinner verdiinnt. Die prozentuale Wiederfindung lag zwischen
92.5 % und 119 %.

Wiederfindungstest

Die Serumproben wurden mit bekannten Mengen von Estradiol versetzt. Der
Wiederfindungsprozentsatz lag zwischen 85,4 % und 105 %.

MeRbereich (von LoD bis zum hdchsten Kalibrator):
10,41 bis circa 4 320 pg/mL

EINSCHRANKUNGEN

Die Nichtbeachtung der Anweisungen in dieser Packungsbeilage kann die
Ergebnisse signifikant beeinflussen.
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Die erhaltenen Ergebnisse sind vor dem Hintergrund der gesamten
klinischen Situation des Patienten unter Beriicksichtigung seiner klinischen
Vorgeschichte, den Ergebnissen anderer Testergebnisse sowie weiteren
vorliegenden Informationen zu interpretieren.

Far mehr Details vgl. den Anhang "APPENDIX".

Bei Assays, die Antikdrper nutzen, besteht die Mdglichkeit einer Stérung
durch in der Patientenprobe enthaltene heterophile Antikérper. Patienten, die
regelmafig mit Tieren in Kontakt kommen oder sich immuntherapeutischen

PI-A21854-B89462-10

oder -diagnostischen Verfahren unter Einsatz von Immunglobulinen oder
Immunglobulin-Fragmenten unterzogen haben, kénnen Antikérper bilden
(wie bspw. HAMA), welche die Immunoassays storen.

Derartige stérende Antikérper kdnnen zu fehlerhaften Ergebnissen flihren.
Die Ergebnisse von Patienten, bei denen das Vorliegen derartiger Antikérper
zu vermuten ist, sind sorgfaltig zu untersuchen.

9 of 40



RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

KIT RADIOIMMUNOLOGICO PER LA DETERMINAZIONE
IN VITRO DELL’ESTRADIOLO IN SIERO E PLASMA
UMANI

Per uso diagnostico in vitro.

PRINCIPIO

Il dosaggio dell’estradiolo € un metodo radioimmunologico competitivo.
Campioni, calibratori e controlli sono incubati con estradiolo marcato
con | in provette sensibilizzate con un anticorpo anti estradiolo. Dopo
l'incubazione, le provette vengono aspirate e contate in un contatore gamma.
La radioattivita legata alle provette & inversamente proporzionale alla
concentrazione di estradiolo in campioni e calibratori. Si traccia una curva di
taratura e si calcolano per interpolazione sulla curva le concentrazioni dei
campioni.

AVVERTENZE E PRECAUZIONI
Considerazioni generali

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

. Non utilizzare reattivi di lotti diversi.
. Inserire la curva standard in ogni esperimento.

. per ottenere una migliore riproducibilita, € necessario programmare
I'agitatore oscillante ogni volta alla stessa velocita.

. Eseguire il dosaggio in duplicato.
. Le provette sono monouso.
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 materiale radioattivo con pipette a bocca.

. Usare sempre guanti e camici da laboratorio quando si manipola
materiale radioattivo.

. Tutte le manipolazioni di sostanze radioattive devono essere fatte in
posti appropriati, lontano da corridoi ed altri posti affollati.

. Le sostanze radioattive devono essere conservate in propri contenitori
in appositi locali che devono essere interdetti alle persone non

autorizzate.

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

. Il materiale di laboratorio e la vetreria deve essere dedicato all'uso di

isotopi specifici per evitare cross-contaminazioni.

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

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

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.

Materiale di origine umana

Alcuni reattivi presenti nel kit sono di origine umana e si sono rivelati negativi
per anticorpi anti HIV1 e HIV2, anticorpi anti HCV e antigene di superficie
dell'epatite B (HbsAg). Questi reattivi devono essere manipolati come in
grado di trasmettere malattie infettive. Non sono disponibili metodi in grado
di offrire la certezza assoluta che questi o altri agenti infettivi siano assenti.
Manipolare questi reattivi come potenziali fonti di infezioni.

Manipolare tutti i campioni di sangue come potenziali fonti di infezioni. (Ad
es. epatite o AIDS). Eliminare i rifiuti secondo le normative vigenti.

CLASSIFICAZIONE PERICOLI GHS

Classificato non pericoloso
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La scheda tecnica sulla sicurezza € disponibile su
techdocs.beckmancoulter.com

RACCOLTA, MANIPOLAZIONE, DILUIZIONE E
CONSERVAZIONE DEI CAMPIONI

Raccogliere i campioni in provette senza anticoagulante o in provette
con EDTA.

. Separare per centrifugazione il siero o il plasma dalla parte
corpuscolata.

. | campioni possono essere conservati fino a 24 ore a 2-8 °C o,
suddivisi in aliquote, a < -20 °C o a temperature inferiori per periodi
piu lunghi, fino ad un anno. Evitare ripetuti cicli di congelamento —
scongelamento dei campioni. Lo scongelamento deve avvenire a
temperatura ambiente.

. | campioni con concentrazioni di estradiolo superiori a quelle dello
calibratori piu elevato devono essere diluiti con il diluente de
I'Estradiolo.

E' stato realizzato un confronto tra i risultati di 30 campioni di siero e plasma
utilizzando il kit A21854 Estradiol RIA. La funzione risultante é:

[plasma-EDTA] = 0,926[siero] - 1,096
R =0,9763

MATERIALI FORNITI

| reattivi, conservati a 2-8 °C, sono stabili fine 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 nei kit.

Kit per il dosaggio del RIA Estradiol, 100 determinazioni (Cat. #A21854)

Provette sensibilizzate con anticorpo anti-estradiolo: 2 x 50 provette
(pronte per I'uso).

Estradiolo marcato '?°I: un flacone da 55 mL (pronto all'uso)

Al momento della produzione, la fiala contiene 185 kBq di estradiolo marcato
25| nel tampone con proteine e sodio azide (< 0,1%) e un colorante.

Calibratori: Sette flaconi 1 mL (pronti per I'uso)

| flaconi contengono Estradiolo a concentrazioni comprese tra 0 e circa 4.320
pg/mL in siero umano con sodio azide (<0,1%). L'esatta concentrazione degli
calibratori € riportata sulle etichette dei flaconi. | valori del calibratore sono
stati stabiliti utilizzando un materiale di riferimento certificato (Cerilliant).

Sieri di controllo: 2 flaconi 1 mL (pronti per 'uso)

Le fiale contengono estradiolo in siero umano e sodio azide (< 0,1%). |
valori attesti sono compresi nell'intervallo di concentrazione indicato sul
supplemento.

Kit per il dosaggio del RIA Estradiol, 50 determinazioni (Cat. #B89462)

Provette sensibilizzate con anticorpo anti-estradiolo: 1 x 50 provette
(pronte per I'uso).

Estradiolo marcato '?°I: un flacone da 55 mL (pronto all'uso)
Calibratori: Sette flaconi 1 mL (pronti per I'uso)
Sieri di controllo: 2 flaconi 1 mL (pronti per I'uso)

REATTIVI NON FORNITI

Diluente dell'Estradiolo: 1 flacone da 10 mL (pronto all'uso).
Fornito su richiesta (codice: IM1863)

. Uso previsto: vedi § RACCOLTA, MANIPOLAZIONE, DILUIZIONE E
CONSERVAZIONE DEI CAMPIONI.

. Questo reagente pud essere utilizzato con qualsiasi lotto del kit
estradiolo (REF. A21854 e B89462).

. Il flacone contiene un basso quantitativo di estradiolo in siero umano
e sodio azide (< 0,1%). |l diluente va dosato per determinarne
la concentrazione endogena di estradiolo. Si raccomanda di
sottrarre la concentrazione di estradiolo del diluente campioni dalla
concentrazione di estradiolo misurata nel campione in esame prima di
moltiplicare per il fattore di diluizione. | risultati sono significativi solo
nel caso in cui la concentrazione di estradiolo del campione in esame
sia almeno doppia rispetto a quella del diluente campioni testato da
solo.
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MATERIALI RICHIESTI MA NON FORNITI

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

. micropipette di precisione (100 uL).

. pipette semi-automatiche (500 pL).

. agitatore tipo vortex.

. agitatore oscillante per provette.

. sistema di aspirazione.

. contatore gamma programmato per leggere 125I.
PROCEDURA
Preparazione dei reattivi
Prima dell’'uso lasciare equilibrare i reattivi a temperatura ambiente.

Fase 3
Conteggio
Aspirare con cura il
contenuto delle provette
(eccetto le 2 provette
per I'attivita totale)

Fase 2
Incubazione
Incubare 3 ore a 18
- 25 °C in agitazione
(= 350 rpm)

Fase 1
Additions’

Per sensibilizzare
le provette con
anticorpo, aggiungere
in successione:
100 pL di calibratori,
controlli o campioni e
500 pL di marcato

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

Agitare
*Aggiungere 500 L di marcato a 2 provette non sensibilizzate per la
determinazione dell’attivita totale.

Le concentrazioni di estradiolo in campioni e controlli vengono calcolate per
interpolazione sulla curva standard. Campioni e controlli devono essere
dosati insieme agli calibratori.

Curva standard

| 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 (pg/mL).

Altri metodi di interpolazione dati possono dare risultati leggermente
differenti.

Totale attivita: 65.918 cpm
Calibratori Estradiolo cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n=3)
0 0 22.854 34,67 100,0
1 12 19.595 29,73 85,74
2 36 17.005 25,80 74,41
3 115 12.705 19,27 55,59
4 310 8.207 12,45 35,91
5 930 5.052 7,66 22,11
6 3.700 2.780 4,22 12,16

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

Calcolare B/T o B/B, per ogni campione (siero o plasma), riportarlo sull’asse
delle ordinate e leggere le concentrazioni corrispondenti sullasse delle
ascisse.

Fattore di conversione per passare da pg/mL a pmol/L, moltiplicare i risultati
per 3,671.

VALORI ATTESI

Ogni laboratorio deve stabilire i propri limiti di riferimento in campioni
provenienti da soggetti caratterizzati clinicamente. Si prega di considerare
solo come guida i valori sotto riportati.
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Estradiolo (pg/mL)
N | Media Min. Max. 2.5° 97.5°
percentile| percentile

Uomini 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
Donne
Fase follicolare |110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Fase luteale 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Picco 23| 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
preovulatorio
Postmenopausa-| 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
le senza terapia
sostitutiva
Postmenopausa-| 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
le con ERT

Informazioni dettagliate sui valori attesi per i bambini (ordinati per eta
e sesso) si possono trovare in “APPENDIX”).

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.

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
(Vedi ulteriori dati riportati in « Appendice »)

Vengono forniti dati rappresentativi a mero scopo illustrativo. | risultati

possono variare da laboratorio a laboratorio.
Sensibilita
Sensibilita analitica (LoD): 10,41 pg/mL

La sensibilita analitica per I'estradiolo € 10,41 pg/mL, stabilita in conformita
alle linee guida del documento CLSI EP17-A2 [1] in base alle proporzioni di
falsi positivi (a) inferiori al 5% e falsi negativi (B) inferiori al 5%; utilizzando le
determinazioni, con 120 campioni vuoti € 120 campioni con livello basso; e
limite del bianco di 4,68 pg/mL.

Specificita

L’anticorpo utilizzato nel dosaggio immunometrico & specifico per I'estradiolo.
Precisione

Ripetibilita e precisione intra-laboratorio

La precisione del dosaggio & stata stabilita in conformita alle linee guida del
documento CLSI EP05-A3 [2]. Per la ripetibilita i coefficienti di variazione
erano minori o uguali all'10,0% per i campioni di siero. Per la precisione
intra-laboratorio i coefficienti di variazione erano minori o uguali al 16,4% per
i campioni di siero.

Accuratezza

Linearita

Il dosaggio ha dimostrato di rimanere lineare da 8,86 a 4.216 pg/mL
utilizzando campioni di siero (stabilito in conformita alle linee guida del
documento CLSI EP06-A [3]).

Test di diluizione

Alcuni campioni di siero ad alta concentrazione sono stati diluiti in serie con
Diluente dell'Estradiolo. Il recupero € risultato essere compreso tra 92,5% e
119%.

Test di recupero

| campioni di siero sono stati corretti con quantitativi noti di estradiol. Le
percentuali di recupero vanno dal 85,4% al 105%.

Intervallo di misurazione (dalla sensibilita analitica al calibratore piu
elevato):

da 10,41 a circa 4.320 pg/mL
LIMITAZIONI
Rispettare accuratamente le istruzioni d'uso per evitare risultati aberranti.

| 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.

Ulteriori dati sono riportati in Appendice.
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Nei test anticorpali, esiste la possibilita di interferenza degli anticorpi eterofili ~ Tali anticorpi interferenti possono portare a risultati errati.  Valutare
presenti nei campioni dei pazienti. | pazienti regolarmente a contatto con attentamente i risultati di pazienti che potrebbero presentare questi anticorpi.
animali o sottoposti a immunoterapia o a procedure diagnostiche a base

di immunoglobuline o frammenti di immunoglobuline possono produrre
anticorpi, p.e. HAMA, che interferiscono con gli immunodosaggi.
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RADIOINMUNOANALISIS PARA LA DETERMINACION IN
VITRO DE ESTRADIOL EN SUERO HUMANO Y PLASMA
Para uso diagnostico in vitro.

PRINCIPIO

El radioinmunoanalisis del estradiol es de tipo competitivo. Las muestras y
los calibradores se incuban durante con estradiol marcado con 1'%, como
trazador, en tubos recubiertos con anticuerpos. Después de la incubacion,
se aspira el contenido de los tubos y se determina la radioactividad enlazada.
Los valores desconocidos se determinan mediante interpolacion en la curva
estandar.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Generales

. 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.
. Incluir una curva estandar en cada ensayo.

. La calibracion correcta del Agitador es muy importante para la
reproducibilidad del analisis.

. Se recomienda realizar el ensayo por duplicado.
. Cada tubo debe estar utilizado solamente una vez.
Reglas basicas de seguridad radiolégica

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

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

. No pipetear las soluciones radiactivas con la boca.

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

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

. Los materiales radiactivos deben almacenarse en el contenedor
aprobado 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
contaminaciéon se deben separar para evitar la contaminacion con
otros radiois6topos.

. 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 de sodio

Algunos reactivos contienen azida de sodio como conservante. La azida de
sodio puede reaccionar con el plomo, el cobre y el bronce para formar azidas
metalicas explosivas. Deseche los reactivos a través del sistema de drenaje
mediante lavado con grandes cantidades de agua.

Material de origen humano

Los reactivos de este equipo son de origen humano y fueron negativos a
las pruebas de HIV 1, de HIV 2; de HCV, asi como de hepatitis B (Hbs
Ag). Sin embargo, deben manejarse como si fueran capaces de transmitir
enfermedad. Ninguna prueba conocida puede ofrecer la seguridad completa
de la ausencia de agentes virulentos. Maneje estos reactivos con todas las
precauciones necesarias.

Todas las muestras de sangre deben manejarse como si fueran capaces
de transmitir enfermedades (ej. hepatitis o SIDA). Los despercidios deben
eliminarse segun los reglamentos nacionales actuales.
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CLASIFICACION DE MATERIAL PELIGROSO
SEGUN EL SGA

No clasificado como téxico

La hoja de datos de seguridad esta disponible en
techdocs.beckmancoulter.com

RECOLECCION, PROCESAMIENTO,
ALMACENAMIENTO Y DILUCION DE LAS
MUESTRAS

Recolectar la sangre en tubos secos o en tubos que contengan EDTA.

. Separar el suero o el plasma de las células mediante centrifugacion.

. Si el analisis habra de realizarse dentro de las 24 horas siguientes
las muestras pueden almacenarse entre 2 y 8 °C. Si se requiere
almacenar las muestras durante un periodo mayor, preparar alicuotas
para evitar repetidas descongelaciones y congelaciones y almacenar
las muestras a < —20 °C 1 afio maximo. La descongelacion de las
muestras debe realizarse a temperatura ambiente.

. Es necesario diluir con el Diluyente de Estradiol las muestras
presentan concentraciones mayores a las del calibrador mas alto.

Valores de 30 muestras séricas y plasmaticas con EDTA ( valores séricos
en un rango de 11,38 a 163,7 pg/mL) fueron comparados usando el kit de
A21854 Estradiol RIA kit. Los resultados son los siguientes:
[EDTA-plasma] = 0,926[serum] - 1,096

R =0.9763

MATERIALES PROPORCIONADOS

Todos los reactivos son estables entre 2 y 8 °C hasta la fecha de caducidad
del equipo indicada en las etiquetas. La fecha de caducidad impresa en las
etiquetas de los viales son validas, durante su almacenamiento a largo plazo
solo para el fabricante. No tener en cuenta.

Equipo para la determinacion de RIA Estradiol 100 tubos (Cat. #A21854)

Tubos recubiertos con anticuerpo monoclonal anti-estradiol: 2 x 50
tubos (listos para su uso)

125 de estradiol: un frasco de 55 mL (listo para usar)

En el momento de la fabricacion, el vial contiene 185 kBq de '?°l de estradiol
en un tampon con proteinas, azida soédica (< 0,1 %) y un marcador.

Calibradores: siete frascos 1 mL (listos para su uso)

Los frascos calibradores contienen estradiol en concentraciones desde 0
hasta aproximadamente 4320 pg/mL en suero humano con azida de sodio
(<0,1 %). La concentracién exacta se indica en la etiqueta. Los valores del
calibrador se establecieron a través de un material de referencia certificado
(Cerilliant).

Control: 2 frascos de 1 mL (listos para su uso)

Los viales contienen estradiol en suero humano y azida sédica (<0,1 %). Los
valores esperados se encuentran en el intervalo de concentracién indicado
en el suplemento.

Equipo para la determinacion de RIA Estradiol 50 tubos (Cat. #B89462)

Tubos recubiertos con anticuerpo monoclonal anti-estradiol: 1 x 50
tubos (listos para su uso)

25| de estradiol: un frasco de 55 mL (listo para usar)
Calibradores: siete frascos 1 mL (listos para su uso)
Control: 2 frascos de 1 mL (listos para su uso)
REACTIVOS NO PROVISTOS

Diluyente de Estradiol: un vial de 10 mL (listo para su uso).
Se suministra bajo pedido: Ref IM1863.

. Como se usa: ver § RECOLECCION, PROCESAMIENTO,
ALMACENAMIENTO Y DILUCION DE LAS MUESTRAS.

. Este reactivo se puede usar con el lote del kit de estradiol (REF.
A21854 y B89462).

. El vial contiene una pequefia cantidad de estradiol en suero humano y
azida sddica (<0,1 %). El diluyente debe ser procesado previamente
con el fin de medir la concentracion de estradiol endégeno. Esta
concentracion sera substraida de la concentracion de estradiol de la
muestra antes de mutiplicar pot el factor de dilucién. Los resultados
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tienen significado si la recuperacion de la concentracién es al menos
dos veces la concentracién del diluyente medido separadamente.

MATERIALES NECESARIOS PERO NO
INCLUIDOS

Ademas del equipo normal de laboratorio se requiere lo siguiente:
. Micropipetas de precision (100 uL).
. Pipeta semiautomatica (500 pL).
. Mezclador tipo vortex.
. Agitador horizontal u orbital.
. sistema de aspiracion.
. contador gamma calibrado para 1125.
PROCEDIMIENTO
Preparacion de los reactivos
Permitir que los reactivos alcancen la temperatura ambiente antes de su uso.

Paso 1 Paso 2 Paso 3
Additions’ Incubacién Contaje
Adicionar Incubar durante 3 Aspirar con cuidado

horas a 18-25 °C en
movimiento (=350 rpm)

el contenido de cada

tubo (excepto el de

los dos tubos para la
cuenta total)

sucesivamente a los
tubos con anticuerpos:

100 pL de los
calibradores, controles
0 muestras y
500 pL de trazador Cuentas incorporadas
cpm (B) y las cpm
totales (T) por 1 min.

Mezclar

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

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

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
(pg/mL).

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

Actividad total: 65 918 cpm
Calibradores | Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n =3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8207 12,45 35,91
5 930 5052 7,66 22,11
6 3700 2780 4,22 12,16

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

Muestras

Para cada muestra marcar sobre el eje vertical el B/T o el B/B, y sobre el eje
horizontal marcar la concentracion correspondiente de estradiol.

Para convertir pg/mL en pmol/L, multiplicar los resultados por 3.671.

VALORES ESPERADOS

Se recomienda que cada laboratorio establezca sus propios valores de
referencia. Los valores que se muestran a continuacién fueron obtenidos de
sujetos sanos y deben de considerarse solo como orientativos
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Estradiol (pg/mL)
N |Mediana| Min. Max. 25 97,5
percentil | percentil

Hombres 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
Mujeres
Fase Folicular |110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Fase Lutea 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Pico 23| 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
preovulatorio
Posmenopausia | 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
sin
estrogenoterapia
restitutiva
Postmenopausi- | 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
cas con TES

Informacion detallada acerca de los valores esperados para nifios
clasificada de acuerdo a la edad y al sexo) puede ser encontrada en la
hoja de datos "APPENDICES".

CONTROL DE CALIDAD

Para la obtencién de resultados 6ptimos se recomienda el uso de los
controles en cada ensayo para asegurar la calidad de los resultados
obtenidos. Dichos controles deben ser procesados de la misma manera que
las muestras a analizar. Se recomienda que los resultados sean analizados
utilizando los métodos estadisticos apropiados.

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 ¢ notificar a la direccion de e-mail:
imunochem@beckman.com

CARACTERISTICAS DEL RENDIMIENTO
(ver la hoja “APPENDIX” para mds detalles)

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

Sensibilidad
Limite de Deteccion (LD): 10,41 pg/mL

El LD para la estradiol es de 10,41 pg/mL, considerado como coherente
con las directrices del documento EP17-A2 [1] del CLSI en funcién de las
proporciones de falsos positivos (a) inferiores al 5 % y falsos negativos (B)
inferiores al 5 %; usando determinaciones, con 120 muestras en blanco y
120 muestras de bajo nivel; y con LB de 4,68 pg/mL.

Especificidad

El anticuerpo que se usa en el inmunoanalisis es especifico para estradiol.
Precision

Repetibilidad y precision intralaboratorio

Se ha considerado que la precision del ensayo se ajusta a las directrices
del documento EP05-A3 [2] del CLSI. En cuanto a la repetibilidad, los
coeficientes de variacion fueron inferiores o iguales al 10,0 % para las
muestras de suero. En cuanto a la precision intralaboratorio, los coeficientes
de variacién fueron inferiores o iguales al 16,4 % para las muestras de suero.

Precision
Linealidad

Se puso de manifiesto que el ensayo fue lineal de 8,86 a 4216 pg/mL usando
muestras de suero (considerado coherente con las directrices del documento
EPO06-A [3] del CLSI).

Prueba de dilucion

Muestras séricas de alta concentracion fueron serialmente diluidas con el
Diluyente de Estradiol. El porcentaje de recuperacion obtenido fue entre 92.5
%y 119 %.

Prueba de recuperacion

Se afiadieron muestras de suero con cantidades conocidas de estradiola.
Los porcentajes de recuperacion fueron de 85,4 % a 105 %.

Rango de medida (desde LD hasta el calibrador mas alto):
De 10,41 a aproximadamente 4320 pg/mL

LIMITACIONES

El no respetar las instrucciones de uso puede afectar significativamente a los
resultados.
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Los resultados deberan ser interpretados como una ayuda dentro de la
situacion clinica del paciente, incluyendo la historia clinica, asi como los
datos provenientes de otras testas adicionales.

Para mayores detalles ver la pagina de "APENDICES".

En los ensayos en los que se utilizan anticuerpos existe la posibilidad
de que se produzcan interferencias debido a la presencia de anticuerpos
heterdfilos en la muestra del paciente. Los pacientes que hayan estado
en contacto regularmente con animales o hayan recibido inmunoterapia

PI-A21854-B89462-10

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
erréneos. Evaluar cuidadosamente los resultados de los pacientes que se
sospeche que puedan tener esos anticuerpos.
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PAAIOANOZOE=ETAZH I'lA TON IN VITRO NMOzZOTIKO
MPOZAIOPIZMO THZ OIZTPAAIOAHZ XE ANOPQIIINO
OPO KAI NAAZMA

MNa diayvwoTiKA XpAoN in vitro.

APXH THZ AIAAIKAZIAZ

H e€€taon Tng 010TPadIOANG gival padioavoaoloyiKn €6ETACN avTaywvIoUoU.
Ta deiypata kal Ta Babuovountég emwdadovral yia padi pe o1oTpadioAn
emonuacuévn ue "l wg IxvnBéTn, e cwAnvapia EMOTPWHEVA PE AVTICWHA.
MeTd TNV €TTWACN aTTOXUVOVTAI TA UYPA TTEPIEXOPEVA TWV CWANVAPIWY Kal
peTpaTal n deopeupévn padievépyeia. Kartaokeuddetal TTpOTUTIN KOPTTOAN Kai
01 AyvwaTeg TINEG TTpoadlopifovTal Pe TTApePBOAR OTNV KAPTTUAN QUTH.

MPOEIAOMNOIHZH KAI MPO®YAAZEIZ

Fevikég TTApATNPACEIG

. Ta @laAidia Twv opwv Baduovéunong Kai Twv opwv EAEYXOU TTPETTEI VO
avoiyovTal 660 1o duvaTov AlyOTEPO, TTPOG ATTOQUYNV ECATHICEWG TOU
TTEPIEXOMEVOU.

. Mnv avakateUeTe avTidpacTAPIa aTTO SIAPOPETIKEG TTAPTIOEG.

. Kdvete Toutdxpova Tnv TPOTUTIN KAPTIUAN KOl TOV  TTOOOTIKO

TIPOGOIOPITHS TWV OEIYUATWV.
. H owoth p0Buion Tou Oéikep €ival amapaitnTn  yia TV
AVATTOPAYWYICIKOTATA TOU TTOGOTIKOU TTPOCdIOPIoHOU.

. >ag ouoTAveTal KABe

TIPOCBIOPIOUO.

va TIpaygarotroleite U0  QOopég  Tov

. KdaBe ocwAnvaplo TTpéTTel va XpnoIUoTroindei Jovo pia gopd.
MpooTtacia amwd Tnv 1ovijouoa akTivofoAia

H ayopd, n katoxr, n XpAon kai n peTa@opd Tou padievepyoU UAIKOU
UTTOKEIVTAI OTOUG KAVOVIOUOUG TNG XWPOg OTnv OToia To UAIKG auTd
xpnoidotroigital. H cupudpewon Pe Toug BaciKoUg KAOVOVEG AO@AAEING aTTO
TNV aKTIVOPBOAIQ TTAPEXEI ETTAPKK TTPOCTACIA.

. Y6 Tnv TTapouaia padieEveEPYWwV UAIKWY, JNV KOTOVOAWVETE TPO@IUA
TTOTA, PNV KATTVICETE KAl UN XPNOIMOTTOIEITE KAAAUVTIKG.

. Mn XpnOIPOTIOIEITE TO OTOMA YIA VA TTITTETAPETE TA PABIEVEPYA UAIKA.

. AtroQUyeTe KABe dueon emopn pe Ta  padievepyd UAIKGA, Kai
XPNOIKOTIOIEITE YAVTIA KOl £pYyAcTnPIaKh TTOdIA.

. KdbBe xeipiopdg padievepyol UAIKOU TTPETTEI va yiveTal o€ KATAAANAO
XWPO, HOKPIG aTrd d1adpduoug Kal GAAa TToOAucUXvaoTa PEPN.

. To apxeio TTapaAaBig Kal aTToBRKEUONG PABIEVEPYWYV UAIKWV TTPETTEI
va €ival TTVTa EVNPEPWHEVO.

. To apxeio TapaAaBng Kal aTToBAKeuang PadIEVEPYWY UAIKWYV TTPETTEI
va €ival TTAVTa EVNPEPWHEVO.

. O gpyaoTnplakog EOTTAIONOG 1 Ta YUGAIVa OKEUN TTOU £XOUV HOAUVOET
até padievepyd UAIKE TTPETTEI VO OTTOMOVWVOVTOI, TTPOKEINEVOU va
aTo@euxBei pOAuvon atrd dIa@opeTIKG padioigdToTra.

. Ka&Be mepitwon padievepyng pOAuvong ) ammwAelag padievepyou
UAIKOU Ba trpéTTel va eTIAUETal e BAon TIG I0KU0UCEG DIadIKOTIEG.

. O XeIPIoPOG TWV PadIEVEPYWYV aTTOBAATWY TTPETTEI VO aKOAOUBEI TOUg
KQVOVIOPOUG TNG XWPAg OTnV OTIoia XPNOIUOTIOIEITAI TO PadIEVEPYO
UAIKO.

Alidi0 Tou Narpiou

Kamoia avnidpactipia Trepiéxouv agidio Ttou Nartpiou wg ouvinpnTiko.
To agidio Tou NaTtpiou pTropei va avTiOpdoel Pe TO XOAKO 1 To pOAUBdO
TTPOG TO OXNUOTIONO EKPNKTIKWV adidiwv Twv PETAAwv. H atméppiyn
TWV avTIOPACTNPIWY TTPETTEI va YivETAl HEoa atmd TO UOPAUAIKG cUCTNua,
XPNOIMOTIOIVTAG PEYAAEG TTOOOTNTEG VEPOU.

YAIk6 avBpwrivng TTpoéAeuon

Ta avBpwTTivng TTPoéAEUGNG UAIKA TTOU TTEPIEXOVTAI OTA AVTIOPACTAPIA TOU
kit BpéBnkav apvnrikd, oe 6T agopd ota avriowpata avt-HIV 1 kar HIV 2,
ata avriowpata HCV kai 1o emmigavelaks aviiyévo Tng Hmmatindag B (HbsAg).
MapoAa autd, o xeIPIOMOG Toug TTPETTEl va YiveTal gav va ATAvV IKava va
METOBWOOUV TIG a0BEveIEg. Agv UTTAPXEl KATTOIO YVWOTH PEBODOG eAéyxou
Tou va dlac@alifel e amoAutn BeBaidtnta 611 dev UTTAPXEl TTAPAYOVTAG
poAuvong, yi' autdv Tov AGyo gival amrapaitnTo va AapBavovtal TTPoQUAAEEIG
KOT& TN JIGPKEIQ TOU XEIPIOHOU.
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OAa 1O deiypata opol Kal TTAGOUOTOG TIPETTEl VO TA XEIPICETTE WG IKAVA
va pyetadwaoouv nmatinda ;A AIDS. Ta améBAnta Tpémmel va amoppipBolv
oUP@WVa PE TNV EyXWpIa vouoBeaia.

TAZINOMHZH ENIKINAYNOTHTAZ KATA MNEZ

Aev Tagivopeital wg emikivéuvo

To AeATio dedopévwv ao@dAeiag gival diaBéoiyo otn dielbuvaon
techdocs.beckmancoulter.com

2YAAOIH, ENMEZEPrAZIA, ATOOGHKEYZH KAI
APAIQZH TQN AEIFrMATQN

EUAAE§T£ TO aiga o¢ OTeEyv@ OwAnvapia, f o€ cwAnvdapia TTou
mepiéxouv EDTA.

. AlaxwpioTe Tov 0pd A TO TTAGOUA OTTO T KUTTOPO JE QUYOKEVTPNON.

. Ta &eiypata opol A TTAGopaTtog ptmopolv va diarnpnbolv oToug
2-8 °C, av n €&étaon mpokemal va yivel péoa oe 48 wpes. Ta
ueyaAuTepa xpovika diacTApara, eival TPoTINOTEPO va diatnpolvTal
oTnVv Katayugn (oe Beppokpaaia xapunAotepn Twv -20 °C, yia 1 xpévo
TO TTOAU) KAl KOTA TTPOTIUNON XWPICPEVA OE PIKPOTEPEG TTOOOTNTEG,
WOTE va atToPelyeTal n eTTavaAapBavopevn katdyuén kar améwuén. H
amméyugn Twv delyATwy TTPETTEI va YiveTal o€ Beppokpaaia dwartiou.

. Av Ta deiypata TTou €xouv avoAuBei £xouv PJeYaAUTEPN CUYKEVTPWON
até 10 BaBuovounTig PE TNV UWPNAOTEPN CUYKEVIPWOTN, TIPETTEI va
apaiwBei o1o apaiwTikd TNG O10TPAdIOANG.

TINEG a1 0p6 Kal TTAdopa EDTA atmré 30 deiypata (ol TiHéG opoU gival peTagu
11.38 pe 163.7 pg/mL) ouykpibnkav xpnoipotroidviag 1o A21854 Estradiol
RIA kit. Ta amoteAéopaTa €xouv wg €EAG,

[EDTA-AGopa] = 0,926 [opou] - 1,096
R = 0,9763

NMAPEXOMENA YAIKA

OAa 10 avTidpaoTrpla gival oTaBepd péxpl TNV nuepounvia ARENgG Trou
avaypdeetal otnv €TIkETa Tou kit, 6tav atmoBnkevovtal o€ Bepuokpaaia
2-8 °C. O1 npepopnvieg AAENG TTOU avaypd@povTal OTIG ETIKETEG TWV
@IONIBiWY apopoUV ATTOKAEIOTIKG OTN HPOKPOTTIPOBEoUn aTToBAKEUON TwV
avTidpaoTnpiwy atrd Tov KataokeuaoTr. Na un AauBdvovTal utroyn.

Kit yia Tov rpoadiopiopé Tng RIA Estradiol: 100 cwAnvdpia (ap. Kar.
A21854)

TwAnvdpia eMOTPWHUEVA PE AVTICWHO KATA TNG oloTpadioAng: 2 x 50
owAnvdpia (£Tolpa TTPOG XPARon).

O10TpadI6An emonuaocuévn pe '2°l: pia @iIaAn Twv 55 mL (étoigo TTpog
Xpnon)

Kartd tn oTiyun NG Tapackeung, 1o @laAidio epiéxel 185 kBq oioTpadioAng
emonuacuévng pe 'l oe puBpIoTIKG SiGAuPa e TTpwTEiveG kal adidio Tou
varpiou (< 0,1%) kal yia XpwoTIKH.

BaBuovountég: 7 @iaAidia Tou 1 mL (£toipa mpog xprAon)

Ta @ioAidia BaBuovounTwyv TTEPIEXOUV 0IOTPABIOANG OE CUYKEVTPWOEIG OTTO
0 péxpl katd pooéyyion 4.320 pg/mL oe avBpwTivo opd kal agidio Tou
Natpiou (<0,1%). H akpiBrig cuyKévIpwon avaypa@etal oTnV eTIKETA KAOE
@lahidiou. O1 Tiég BabBuovounTh UTTOAOYIOTNKAV UE XProN TTIOTOTIOINKEVOU
UAIKoU ava@opdg (Cerilliant).

Acgiypata eAéyou: 2 @iaAidia Tou 1 mL (éToipa Tpog xpriaon)

To @iaAidio Trepiéxel oloTPadIdAn o€ avBpwTTIivo opd We alidio Tou vaTpiou
(<0,1%). O1 avapevOPEVEG TIMEG Eival EVTOG TOU EUPOUG CUYKEVTPWONG TTOU
UTTOOEIKVUETAI OTO CUUTTARPWHA.

Kit yia Tov mpoodiopioué Tng RIA Estradiol:
B89462)

TwAnvdpia eMOTPWHEVA HE AVTICWHO KATA TNG oloTpadidAng: 1 x 50
owAnvdpia (£Tolpa TTPOG XPRon).

50 cwAnvdpia (ap. Kar.

O10TpadI6An emonuacuévn pe '2°l: pia @iaAn Twv 55 mL (£toigo TTpog
Xprion)

BaBuovountég: 7 @iaAidia Tou 1 mL (£toipa pog xprion)

Acgiypata geAéyou: 2 @iaAidia Tou 1 mL (éToiua Tpog xprAaon)
ANTIAPAZTHPIA NMOY AEN NMAPEXONTAI £TO KIT
ApaiwTikd O10TpadidAng: 1 @iaAidio Twv 10 mL (£Toigo TTpog Xprion)
Mapéxeral katomyv ¢itnong: REF. IM1863
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*+  Xpnon : BA.  § ZYAAOIH, EMEZEPTAZIA, ANOGHKEYZH KAl
APAIQ>H TON AEIFMATQN.

. AuTé TO QvTIOPOACTAPIO WTTOPEI va XPNoIYoTIoIiNGei Pe OTTOIadRTIOTE
TrapTida KT 010TpadidAng (REF. A21854 kai B89462).

. To @ioAidIo TTepiéxel pikpn TToadtnTa O1oTpadioAng kai Agidio Tou
varpiou (<0,1%). To apalwTIKO TTPETTEI VA XPNOIMOTTOINBEI TTPWTO
yi& va Tpocdiopicel Tnv evdoyevry ouykévipwaon OioTpadioAng.
AUTA N Ouykévipwaon TIPETTEI va aPaIpeBEi aTTd TNV CUYKEVTPWON
OioTpadidAng Tou Oeiypatog Tpiv atmd Tov TTOAAGTTAQCIAONS pE
Tov ouvTeAeoT) apaiwong.  Ta amoTeAéopara eivalr €ykupa av
ETTAVAKTWHEVN OUYKEVTPWON €ival TOUAdYIoTOV JITTAGCIa aTté TNV
OUYKEVTPWOT TTOU JETPABNKE OTAV EEETACTNKE TO APAIWTIKO.

AMAITOYMENA YAIKA MNMOY AEN NMAPEXONTAI

O atraItouuevog epyacTnPIakos £E0TTAICUGG, ETTITTAEOV TOU ouvhBoug, gival o
£gng:

. Mikpommméta akpipeiag (100 pL).

. EtmavaAnmmikn pikpormiméra (500 pL).

. Migep TUTTOU VOrtex.

. Shaker pe opifovtia TTAATQOpUA TTAAIVOPOUNCNG 1 HE TTAATQOPHA
TaAdvTwong.

. ZUoTnUa atTéXuonG.

. Gamma counter oeT yia [Wwdio 125.
AIAAIKAZIA
MpoeToipacia avridpacTnpiwv

AopnoTe Ta avTIdPACTAPIO VO @QTACOUV Of I00PPOTTia OE Bepuokpacia
Swpariou TPV atTd TN Xpron.

BApa 1
Additions’
270 ETMIOTPWUEVA PE
avTiowua cwAnvapia
TPocBéoTe SladoyIKd:

BApa 2
EmTwaon
EmwdoTe 3 wpeg oTOUg
18-25 °C pe avadeuon
(= 350 rpm)

BApa 3
Métpnon
ATTOXUO0TE TTPOCEKTIKA
TO TTEPIEXOUEVO TWV
owANvapiwv (EKTéG TV
2 owAnvapiwv «OAIKEG
KPOUOEIG).

100 pL 1rpotdTTou, opou
eAéyxou r\ SeiypaTog Kal
500 pL 1xvnBétn MeTprioTe Tn
padIEVEPYEID TWV
deopeupévwy (B) kai
oAikwv (T) kpoUoewv
Ma 1 Aemrto.

AvokaTtéyTe gTo vortex

*MpocBéoTte 500 pL 1xvnBETN o€ 2 emiTTAéov owAnvdpia yia va BPEiTe Tig
OAIKEG KPOUDEIG.

AMNMOTEAEZMATA

Ta oatmoteAéopata Twv OelypadTwy UTToAoyidovtal pe TTOPEUPOA oTnv
TPOTUTTN KAUTTUAN. H KOuTTUAN XPNOIUOTIOIEITAI VIO TOV TTPOCDIOPITHS TWV
OUYKEVTPWOEWV TNG OICTPABIOANG OEIYUATWY TTOU PETPWVTAI TAUTOXPOVA UE
Ta BaBuyovounTng.

MpoTutrn KauTUAn

Ta atmroTeAéouaATa GTO THAUA TTOIOTIKOU EAEYXOU UTTOAOYIOTNKAV UE TN XPron
NG KOPTTUANG TTPOCAPHOYAS HovTéAou «spline», pe Tov Aoyo B/T 1j B/B,
oTov KaBeTo Gova logit kal TN ouykévTpwaon TNG avaAuduevng ouaiag Twv
BaBuovounTtwy oTov opIfovTio AoyapiBuikéd agova (pg/mL).

AMeg péBodOI avaywyng Twv OedopEvwv PTTOPE va dWOoUV eAAPPUG
O1aPOPETIKA aTTOTEAECUOTA.

JuvoAikn dpaoTnpiéTnTa: 65.918 cpm
BaBuovountég | O10TPadIoAn cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n=3)
0 0 22.854 34,67 100,0
1 12 19.595 29,73 85,74
2 36 17.005 25,80 74,41
3 115 12.705 19,27 55,59
4 310 8.207 12,45 35,91
5 930 5.052 7,66 22,11
6 3.700 2.780 4,22 12,16

(Mapdadeyua mPOTUTING KAUTTUANG, va Un xpnaipotoinBei og umroAoyiououg)
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AgiypaTta

MNa k&Be deiypa, onueiwoTe Tov Adyo B/T | B/B, oTov kGBeT0 Ggova, ETTeima
TO QVTIOTOIXO oNuEio TNV KAUTTUAN Kai S1aBAaoTe oTov opIfOvTIo Ggova TNV
avTioTolxn GUyKEVTPWON TNG 010TpadidAng og pg/mL.

MoAAatrAagidoTte T amoteAéopara pe 10 3.671 yia va PETATPEWETE TIG
OUYKEVTPWOEIG atTé pg/mL o€ pmol/L.

ANAMENOMENEZ TIMEZ

Mpoteivoupe 10 KABE €pyaoTApIO va KoBiEpWoel TIG OIKEG TOUG TIMEG
avagopdg. Or TiéG TTou akoAouBouUv TTpoékuyav atrd uyif dTtoua Kai givai
ATTAWG EVOEIKTIKEG.

OioT1pad16An (pg/mL)
N |Aidpecog Min. Max. 2,50 97,50
EKATOO EKATOO
TNUoépIo | TnuépIO
Avdpeg 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
lMuvaikeg
Bulakiwdng 110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Paon
Qxpivikr) @don 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
QoBuAakioppngia | 23 | 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
Meteppnvorrauoy 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
aKka xwpig ERT
Epunvétauon 30| 50,48 | <10,41 284,0 | <10,41 278,7
ue ©MO

AeTTTOUEPAG TTEPIYPAPH TTANPOPOPIWV OXETIKA HE TIG AVAUEVOUEVEG
TINEG yia TTaSId (avd nAikia kol @UAo), TrapoaBétovral oTo QUAAO
"APPENDIX".

EAEMXOZ NOIOTHTAZ

H ocwoTh epyaocTnplakn TTPOKTIKA TTPOUTTOBETEI TNV TOKTIKA XPAon OelyuaTwy
eAéyyou, TTpokelyévou va dlac@aAifeTal n TToIOTNTA TWV ATTOTEAECUATWV.
H eme€epyacia Twv SelyUATWY QUTWYV TTPETTEI VA YiveTal Pe Tov idlo TPOTTO
ME TOV OTTOiO YiveTal N €mMeCepyacnia Twv AyvwoTwy delyudtwy. EmimmAéoy,
OUOTAVETOI N avAAUON TWV ATTOTEAEOPATWY TwVv OelyPATWwV €AEyXou va
yivetan pe T Bondeia Twv KATGAANAWY OTOTIOTIKWY YEBOdWV.

e TepimTwon €mdegivwong OouoKeuaaiag f €Av Ta aTToTeEAéOPATA TTOU
TTPOEKUYAV £XOUV TPOTTOTTOINCN aATTGd00NG, TTOPAKAAW EAATE OF€ ETTAQN
ME TOV TOTTIKO JIaVOPED OAG ) XPNOIYOTIOINCTE TNV akOAoubn OielBuvaon
nAekTpovikou Tayxudpopeiou: imunochem@beckman.com

XAPAKTHPIZTIKA AMNOAOZHZ
(BAémre Tn oeAida “APPENDIX” yia mepioooTepeS ASTTTOUEPEIES)

Ta avTITTPOCWTTEUTIKG dedopéva TTapExovTal JOVO we TTaPAdEyUa.
H a1m6d0o0on TTou eTTITUYXAVETAI OE KABE EPYACTHPIO UTTOPEI Va SIOPEPEL.

Evaiobnoia
Opio avixveuong (OA): 10,41 pg/mL

To OA yia Tnv OioT1padioin eivar 10,41 pg/mL, TpoadiopioBév gUuQwva ue
TIG KaTEUBUVTAPIEG 0dnYieg Tou eyypdgou Tou CLSI, EP17-A2 [1], Bdoel Twv
avaAoyIwv Weudwg BETIKWV (a) KATw Tou 5% Kal Weudwg apvnTIKWY (B) KaTw
Tou 5%, pe xprion Tpoodiopiopwy, Pe 120 TUPAG deiypata kai 120 deiyparta
XaunAouU emmirédou, kai OT 4,68 pg/mL.

Ege1dikeuon

To avTiowpa TTouU XPNOIUOTIOIEITAI GTOV AVOOOTTPOCGBIOPIOHS £XEI EIBIKOTNTA
yia TNV 0I0TPOBIOAN.

AkpiBeia

EmavaAnyipotnTa kai ev3oepyaoTnpiakn akpipeia

H akpifeia NG avaAuaong TTpoadIopioTnKe CUN@WVA UE TIG KATEUBUVTAPIESG
odnyieg Tou eyypdeou Tou CLSI, EP05-A3 [2]. Q¢ Tpog TNV
ETTAVAANWINOTNTA, Ol OUVTEAEOTEG HETABANTOTNTAG Ppédnkav va eival
XaunAotepor i icor pe 10,0% yia Ta deiypara opou. Q¢ TPog TNV
evOOEPYAOTNPIOK OKPIBEI, oI ouVTEAETTEG peTABANTOTNTOG BpEéOnKav va
eival xapnAdrepol fj icol pe 16,4% yia ta deiypata opou.

AxpiBeia

FpappIKOTNTA

H avaAuon atmodeixbnke ypauuik oo 8,86 ¢wg 4.216 pg/mL pe xprion
OelyUaTWY 0poU (TTPoadIoPICPOG CUNPWVA UE TIG KATEUBUVTAPIEG 0BnYieg
Tou gyypdgou Tou CLSI, EP06-A [3]).
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Aokiuf apaiwong

AlggnxOn katd oeipd apaiwon Twv OEIYMATWY TwV O0pWV  UWnAWvV
OUYKEVTPWOEWV Pe To ApaiwTikd O10TpadidAng. To TToC0CTé avAKTNONG
Kupaivotav petagu 92.5% kai 119%.

AoKIUf avdkTnong

Ta Oeiyparta opol evioxubnkav Pe yVWOTEG TTOOOTNTEG OICTPadIOAn. Ta
TT0000TA avAKTNoNG Kupdvenkav atéd 85,4% £wg 105%.

EUpog pérpnong (ammd 1o OA £€wg Tov uwnAdTeEPO BabuovounTn):
10,41 éwg TrepitTou 4.320 pg/mL

MNEPIOPIZMOI

H ui Tpnon Twv odnyiwy TToU TTEPIEXOVTAI OTO EVTUTIO UTTOPEI VO ETTNPEAOCE!
onuavTikd Ta atroTeAéopaTa.

Ta ammoteAéopata TTPETTEN va epunveuBoUv Aapfdavovtag utréwn Tn GUVOAIKA
KAIVIK) TTapouciacn Tng acBevoug, ouptrepIAAUBavOPEVWY TG KAIVIKAG

PI-A21854-B89462-10

10TOopiag, Twv OedopéVWY ATIO CUMPTTANPWUATIKEG €EETAOEIG KAl GAAWV
KOTAAANAWYV TTANPOPOPIV.

BAéme TN oeAida APPENDIX yia TepioadTepeG AETITOUEPEIEG.

Mo TpoodiopiopoUs TTOU XPNGCIPOTIoIOUV QVTICWHATA, UTTApXEl TBavoTnTa
TTAPEPPOANG atTd €TEPOPIAA avTiIowpaTta oTo deiypa Tou aoBevoug. Ol
aobBeveig Tou ApBav ot ouxvh €TaPR pe {Wa i €kavav avoooBepaTreia
f OIayVWOTIKEG €TTEURACEIG Pe Tn BorOeid AvoCoC@aIPIVWV 1 TUAPATA
avoooogalpivng mMeavov va Trapaydyouv avtiowuarta, 1.X. HAMA, 1ou
TTapeUBAAAOUV OTOUG AVOCGOTTPOOdIOPICHOUG.

Ta ev Adyw TrapepBdaiAovia avTiowpata mlavév va  TTPOKAAEoOUV
eo@alpéva amoteAéopata. Na agloAoyeite TTPOOEKTIKA Ta atroTeAéouara
ao0evWV TTOU UTTOTITEUEDTE OTI PEPOUV AUTA T AVTICWATA.

18 of 40



RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

RADIOIMMUNOLOGICZNA METODA DO OZNACZANIA
IN VITRO ESTRADIOLU W LUDZKIEJ SUROWICY |
0SOoCzu

Do uzytku diagnostycznego in vitro.

ZASADA

Zestaw radioimmunologiczny do oznaczania estradiolu jest zestawem
kompetycyjnym. Prébki i kalibratory sg inkubowane z estradiolem
znakowanym '%J, jako znacznikiem, w probéwkach pokrytych przeciwciatem.
Po inkubacji ptynna zawartos¢ probowek jest odciggana, a zwigzana
radioaktywnos¢ jest mierzona. Krzywa standardowa jest ustalona i wedtug
niej odczytyana jest zawartos¢ hormonu w prébce.

OSTRZEZENIE | SRODKI OSTROZNOSCI
Ogélne uwagi

. Fiolki z kalibratorami i kontrolami nie powinny pozostawaé otwarte
przez czas dtuzszy niz jest to konieczne aby unikna¢ nadmiernego
odparowania zawartosci fiolki.

. Nie nalezy miesza¢ odczynnikéw z roznych serii produkcyjnych.

. Krzywa standardowa musi
oznaczania.

by¢ wykonana podczas kazdego

. Wiasciwe nastawienie wytrzgsarki bardzo wazne dla

powtarzalnosci wynikéw.

jest

. Zalecane jest wykonywanie oznaczen w duplikatach.
. Kazda probéwka moze by¢ uzyta tylko raz.

Podstawowe zasady bezpieczenstwa podczas postepowania z
promieniowaniem

Wejscie w posiadanie, uzywanie, utylizacja i transfer materiatéw
radioaktywnych powinno by¢é zgodne z prawem obowigzujgcym w
danym kraju. Przestrzeganie podstawowych zasad bezpieczenstwa przy
stosowaniu materiatdow radioaktywnych powinno zapewni¢ odpowiednig
ochrone:

. Nie jesé, nie pi¢, nie pali¢ wyrobéw tytoniowych, nie aplikowacé
kosmetykéw w obecnosci materiatow radioaktywnych.

. Nie pipetowa¢ radioaktywnych roztworéw przy uzyciu ust.

. Unika¢ wszelkiego kontaktu z materiatami radioaktywnymi poprzez
stosowa-nie rekawic i ubran ochronnych.

. Wszystkie czynnosci przy uzyciu materiatbw radioaktywnych
powinny by¢é wykonywane w przeznaczonym do tego celu miejscu,
znajdujgcym sie w odpowiedniej odlegtosci od korytarzy i innych
pomieszczen.

. Materialy  radioaktywne
zabezpieczonym pojemniku.

powinny byé przechowywane w

. Nalezy zapisa¢ date przyjecia radioaktywnych produktéw, a czas ich
przechowywania powinien byé zgodny z odpowiednim terminem.

. Sprzet laboratoryjny i naczynia, ktére ulegly kontaminacji powinny
by¢ oddzielone od pozostatych, aby nie spowodowaé¢ kontaminaciji
krzyzowej réznymi radioizotopami

. W  sytuacji zanieczyszczenia radioizotopami i/lub zgubieniu
radioaktywnego materialu powinno byé powziete postepowanie
zgodne z prawem obowigzujgcym w kraju uzytkownika.

. Radioaktywne odpady powinny byé przechowywane zgodnie z
przepisami obowigzujgcymi w kraju uzytkownika.

Azydek sodu

Niektore odczynniki zawierajg azydek sodu jako srodek konserwujgcy.
Azydek sodu wchodzi w reakcje z olowiem, miedzig lub mosigdzem, tworzac
wybuchowe metalo azydki. W zwigzku z tym odczynniki zawierajgce azydek
sodu powinny by¢ rozciefnczane duzg iloscig wody przed wylaniem ich do
kanalizacji.

Materiaty pochodzace od czlowieka

Materialy pochodzace od czlowieka uzyte w tym zestawie maja wynik
negatywny po badaniach na obecnos$c¢ przeciwciat HIV1 i HIV2, przeciwciat
przeciw HCV, powierzchniowego antygenu Hepatitis B (HBsAg). Mimo to
powinny by¢ traktowane jak materiat zakazny. Nie ma testu dajgcego petng
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gwarancje nieobecnosci wirusa. Nalezy obchodzi¢ sie z tym zestawem z
zachowaniem wszelkich srodkéw ostroznosci.

Wszystkie surowice i osocza nalezy tak traktowac¢ jakby byly materiatem
do zakazenia hepatitis lub AIDS, a niszczenie odpaddéw powinno byé¢
przeprowadzone zgodnie z przepisami obowigzujgcymi w kraju uzytkownika.

KLASYFIKACJA ZAGROZEN WG GHS

Substancja niesklasyfikowana jako niebezpieczna

Karta charakterystyki jest dostepna w witrynie
techdocs.beckmancoulter.com

ZBIERANIE PROB, PRZYGOTOWYWANIE,
ROZCIENCZANIE | PRZECHOWYWANIE

Pobiera¢ krew do suchych probéwek lub zawierajgcych EDTA.

. QOddzieli¢ surowce lub osocze od komérek poprzez wirowanie.

. Probki surowicy i osocza powinny byé przechowywane w 2-8°C,
jezeli oznaczanie zostanie przeprowadzone w ciggu 24 godzin. Jezeli
oznaczanie bedzie przeprowadzone pdézniej, to nalezy odpowiednio
rozdozowane probki zamrozi¢ (< -20°C, najdtuzej 1 rok), aby nie
powtarza¢ rozmrazania i zamrazania tej samej prébki. Rozmrazanie
probek musi by¢ przeprowadzane w temperaturze pokojowe;j.

. Probki majace stezenie wyzsze niz kalibratory muszg by¢
rozcienczone w rozcienczalniku do surowic.

Wartosci surowic i EDTA-osocza dla 30 prébek (warto$¢ surowic byta w
zakresie od 11,38 do 163,7 pg/mL) poréwnano z uzyciem zestawu A21854
Estradiol RIA. Rezultaty sg nastepujace:

[EDTA-osocze] = 0,926[surowica] - 1,096
R=0,9763

MATERIALY DOSTARCZONE

Wszystkie odczynniki zestawu sg stabilne zgodnie z datg ich waznosci
umieszczong na opakowaniu, pod warunkiem przechowywania ich w
temperaturze 2-8°C. Daty waznosci sg wydrukowane tylko na etykietach
fiolek z przedtuzonym okresem przechowywania sktadnikow przez
producenta. Nie nalezy bra¢ ich pod uwage.

Zestaw do oznaczania RIA Estradiol, 100 probéwek (Kat. # A21854)

Probowki pokryte przeciwciatem przeciw estradiolu: 2 x 50 probéwek
(gotowy do uzycia)

Estradiol znakowany '?I: jedna butelka 55 mL (gotowa do uzycia)

W momencie produkgiji fiolki zawierajg estradiol znakowany 185 kBq '%I
w buforze z biatkami i azydkiem sodu (< 0,1%) oraz barwnikiem.

Kalibratory: 7 fiolek po 1 mL (gotowy do uzycia)

Fiolki z kalibratorami zawierajg 0 do okoto 4320 pg/mL estradiolu w
ludzkiej surowicy z azydkiem sodu (<0,1%). Wtasciwe stezenia sg podane
na etykiecie kazdej fiolki. Wartosci kalibratoréw ustalono przy uzyciu
certyfikowanego materiatu referencyjnego (Cerilliant).

Kontroly: 2 fiolki po 1 mL (gotowy do uzycia)

Fiolki zawierajg estradiol w surowicy ludzkiej i azydek sodu (< 0,1%).
Wartosci oczekiwane sg w zakresie stezen wskazanym na suplemencie.

Zestaw do oznaczania RIA Estradiol, 50 probéwek (Kat. # B89462)

Probowki pokryte przeciwciatem przeciw estradiolu: 1 x 50 probéwek
(gotowy do uzycia)

Estradiol znakowany '%I: jedna butelka 55 mL (gotowa do uzycia)
Kalibratory: 7 fiolek po 1 mL (gotowy do uzycia)

Kontroly: 2 fiolki po 1 mL (gotowy do uzycia)

ODCZYNNIKI NIE DOSTARCZANE

Rozcienczalnik do surowic: 1 fiolka, 10 mL (gotowy do uzycia)
Dostarczany na zyczenie: kod IM1863

. Przeznaczenie: patrz § ZBIERANIE PROB, PRZYGOTOWYWANIE,
ROZCIENCZANIE | PRZECHOWYWANIE

. Niniejszy odczynnik moze by¢ stosowany z dowolng serig zestawu
estradiolu (REF. A21854 i B89462).

. Fiolka zawiera surowice ludzkg o niskim stezeniu estradiolu i
azydek sodu (<0,1%). Rozcienczalnik powinien by¢ oznaczony
na poczatku, aby oznaczy¢ stezenie estradiolu w probce pacjenta
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przed pomnozeniem przez wspofczynnik rozcienczenia. Wynik ma
sens (jest znaczacy), jezeli zmierzone stgzenie jest przynajmniej
dwukrotnie wyzsze niz stezenie samego rozcienczalnika.

MATERIALY WYMAGANE, ALE
NIEDOSTARCZANE

Poza standardowym wyposazeniem laboratorium wymagane sg nastepujace
urzgdzenia:

. Doktadna pipeta (100 pL).
. Pétautomatyczna pipeta (500 pL).
. Mieszadto wirowe (,vortex®).
. Pozioma lub orbitalna wytrzasarka.
. System odciggajacy.
. Licznik gamma do 125 jodu.
PROCEDURA
Przygotowanie odczynnikéw

Wszystkie odczynnik przed pipetowaniem
temperatury pokojowe;j.

nalezy doprowadzi¢ do

Etap 1 Etap 2 Etap 3
Additions’ Inkubacja Zliczanie
Do probéwek pokrytych | Inkubowaé 3 godziny | Odciggna¢ starannie
przeciwciatem dodaj w 18-25°C z zawartos¢ probowek (z
kolejno: wytrzgsaniem (=350 | wyjatkiem 2 probdwek
rpm). «catkowite cpmby).

100 uL kalibratory,
kontrole lub prébki i
500 pL znacznika. Zlicza¢ zwigzane cpm
(B) i catkowite cpm
(T) 1 min.
Zmieszac.

*Doda¢ 500 pL znacznika do 2 dodatkowych probéwek, aby otrzymaé
catkowite cpm.

WYNIKI

Wyniki nalezy odczyta¢ z krzywej standardowej. Krzywa standardowa stuzy
do oznaczania stgzenia estradiolu w prébkach mierzonych w tym samym
czasie co kalibratory.

Krzywa standardowa

Wyniki w dziale kontroli jakosci byly obliczane przy uzyciu krzywej spline
dopasowania z B/T lub B/B, na osi pionowej w skali logit i stezeniem analitu
w kalibratorach na logarytmicznej osi poziomej (pg/mL).

Zastosowanie innych metod do opracowania danych moze dac nieco inne
wyniki.

Laczna aktywnosé: 65 918 cpm
Kalibratory Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n=3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8207 12,45 35,91
5 930 5052 7,66 22,11
6 3700 2780 4,22 12,16

(Przyktadowe wartosci do krzywej wzorcowej, nie do zastosowania)

Prébki

Dla kazdej prébki odnajdz B/T lub B/By na osi pionowej i odczytaj
odpowiadajgce tej wartosci stezenie estradiolu, znajdujgce sie na osi
poziomej w pg/mL.

Aby przeliczy¢ pg/mL na pnmol/L pomndz wynik przez 3.671.
OCZEKIWANE WARTOSCI

Doradza sig, aby w kazdym laboratorium ustali¢ wiasng warto$¢ normalna.
Ponizsze wartosci otrzymane od zdrowych osob, sg jedynie wskazéwka.
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Estradiol (pg/mL)
N |Mediana| Min. Maks. 25 97,5
percentyl | percentyl

Mezczyzni 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
Kobiety
Faza folikularna |110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Faza lutealna 98 | 94,61 26,92 320,7 44,72 212,7
Szczyt 23 | 199,8 97,15 497,3 100,5 4317
przedowulacyjny
Po menopauzie | 32 | <10,41 <10,41 41,01 <10,41 35,00
bez HTZ
po menopauzie | 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
poddane TKE

Szczegotowe informacje dotyczace oczekiwanych wartosci u dzieci (wg
wieku i ptci) mozna znalez¢ w dodatku z danymi "APPENDIX".

KONTROLA JAKOSCI

Dobrze funkcjonujace laboratorium dla swej wiarygodnosci stosuje regularnie
wewnetrzng kontrole jakosci otrzymanych wynikéw. Te probki muszg byc¢
przygotowywane i oznaczane zgodnie z procedurg. Ich przydatnos$é¢ do
oceny kazdego zestawu bedzie wiasciwa przy zastosowaniu odpowiedniej
analizy statystyczne;j.

W przypadku uszkodzenia paczki lub jezeli opracowanie otrzymanych
wynikéw sprawia trudnosci prosze sie kontaktowaé z miejscowym
dystrybutorem lub pod adresem E-mail: imunochem@beckman.com

CHARAKTERYSTYKA TESTU
(Po wiecej wiadomosci zajrzyj do zestawu danych w “DODATKU”)

Reprezentatywne dane s3 przedstawiane tylko do celéw ilustracyjnych.
Uzyskiwane parametry mogg sie rézni¢ w zaleznosci od laboratoriow.

Czutosé¢
Granica wykrywalnosci (LoD): 10,41 pg/mL

Wartos¢ LoD estradiolu wynosi 10,41 pg/mL, okresSlona zgodnie
z dokumentem EP17-A2 CLSI [1] na podstawie proporcji wynikéw
fatszywie dodatnich (a) mniej niz 5% i fatszywie ujemnych (B) mniej niz
5%; wykorzystujgc oznaczenia 120 probek slepych i 120 prébek o niskim
stezeniu; warto$¢ LoB wynosi 4,68 pg/mL.

Specyficznosé

Przeciwciato zastosowane w oznaczeniu immunologicznym jest swoiste
wobec estradiolu.

Kontrola precyzji

Powtarzalnos$¢ i precyzja wewnatrzlaboratoryjna

Precyzja oznaczenia zostata okreslona zgodnie z wytycznymi w dokumencie
EP05-A3 CLSI [2]. W przypadku powtarzalnosci, wspoétczynniki zmiennosci
byty réwne lub nizsze od 10,0% dla prébek surowicy. W przypadku precyzji
wewnatrzlaboratoryjnej, wspétczynniki zmiennosci byly réwne lub nizsze od
16,4% dla prébek surowicy.

Kontrola doktadnosci

Liniowosé

Wykazano, ze oznaczenie jest liniowe w zakresie od 8,86 do 4216 pg/mL przy
uzyciu probek surowicy (zgodnie z wytycznymi w dokumencie EP06-A CLSI

[3]).
Test rozcienczania

Probki o wysokich stezeniach byly seryjnie rozcienczane z uzyciem
Rozcienczalnika do surowic. Procentowe odzyski otrzymano pomiedzy
92.5% a 119%.

Test odzysku

Do prébek surowicy dodano znane ilosci estradiolu. Odsetki odzysku wahaty
sie od 85,4% do 105%.

Zakres pomiarowy (od LoD do najwyzszego kalibratora):
Od 10,41 do okoto 4320 pg/mL
OGRANICZENIA

Niestosowanie sie do instrukcji zatgczonej do zestawu moze znacznie
wpltywaé na wyniki.

Wyniki powinny by¢ interpretowane w Swietle catkowitego obrazu klinicznego
pacjenta, wtaczajgc historie choroby, dane z innych testéw i inne stosowne
informacje.
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Po wiecej wiadomosci zajrzyj do zestawu danych w “DODATKU”. Takie przeciwciata zaktocajgce moga prowadzi¢ do uzyskania btednych
wynikow. Nalezy starannie przeanalizowa¢ wyniki u pacjentéw z

W przypadku oznaczeh z wykorzystaniem przeciwciat istnieje mozliwosé podejrzeniem obecnosci tych przeciwciat.

zaklécen spowodowanych przez obce przeciwciata w prébce pacjenta.
Pacjenci, ktorzy byli regularnie wystawieni na kontakt ze zwierzetami
lub byli poddawani immunoterapii lub zabiegom diagnostycznym z |
uzyciem immunoglobulin lub fragmentéw immunoglobulin, mogg wytworzy¢
przeciwciata (np. HAMA) zaktécajace wyniki oznaczen immunologicznych.
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RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

IN VITRO RADIOIMUNQANA]_YTICKI'E STANOVENi
ESTRADIOLU V LIDSKEM SERU A PLAZME
Pro diagnostické ucely in vitro.

PRINCIP

Radioimunoanalytické stanoveni estradiolu je kompetitivni stanoveni.
Neznamé vzorky a kalibratory se inkubuji spolu se '*°l-estradiolem jako
radioindikatorem ve zkumavkach potazenych protilatkou. Po inkubaci
se obsah zkumavek odsaje a navazana aktivita se zméfi gama-Citacem.
Sestroji se kalibra¢ni kfivka a z ni se odectou koncentrace estradiolu v
neznamych vzorcich.

VAROVANI A OPATRENI
Obecné poznamky:

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

. Nemichejte substance ze souprav rGiznych $arzi.
. Pro kazdou novou sérii analyz je nutné provést novou kalibraci.

. Spravné nastaveni tfepacky je velmi dulezité pro reprodukovatelnost
stanoveni.

. Doporucuje se provadét stanoveni v duplikatech.

. Kazda zkumavka muze byt pouzita jen jednou.
Zakladni pravidla radiacni bezpeénosti
Tento radioaktivni material mohou pfijimat, skladovat a pouzivat pouze
pracovidté, ktera spliuji platné zakonné predpisy upravujici podminky
pro bezpec¢né nakladani s otevienymi radionuklidovymi zafi¢i. PFi praci s
radioaktivnimi latkami dodrZujte nasledujici pravidla:

. VSechny radioaktivni latky musi byt skladovany v plvodnim baleni a
jen na mistech k tomu uréenych.

. PFijem a spotfeba radioaktivnich latek musi byt evidovana.

. Prace s radioaktivnimi latkami musi byt provadény pouze ve
vyhrazenych prostorach.

. Pipetovani nesmi byt provadéno usty.

. V laboratofich uréenych k praci s radioaktivnimi latkami je zakazano
jist, pit, koufit, liCit se a pod.

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

. Povrch pracovnich stold, ktery by mohl byt kontaminovan, je tfeba
pravidelné kontrolovat. VSechno laboratorni sklo, které bylo pouzito
pro praci s radioaktivnimi latkami, musi byt Fadné dekontaminovano a
proméfeno pred dal§im pouzitim.

. V pFipadé kontaminace nebo Uniku radioaktivniho materialu

postupuijte podle stanovenych predpis(.
. 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
azidu. Proto likvidované reagencie splachuijte velkym mnoZzstvim vody.
Biologicky material lidského puivodu

Material lidského plvodu obsazeny v reagenciich této soupravy mél
negativni test na pfitomnost protilatek proti viru HIV 1 a 2, viru hepatitidy C
a proti povrchovému antigenu hepatitidy B (HBsAg). Zadna z dostupnych
metod nemuze dat stoprocentni jistotu neinfekénosti. Je tedy nutné pracovat
s témito reagenciemi jako s potencialné infekénimi.

Se v8emi vzorky séra a plazmy musi byt manipulovano jako s potencialné
infekénimi (hepatitis, nebo AIDS). Veskery vznikly odpad je tfeba likvidovat
podle platnych predpisu.

KLASIFIKACE NEBEZPECi PODLE GHS

Neni klasifikované jako nebezpeéné

Bezpecnostni list je k dispozici na adrese
techdocs.beckmancoulter.com
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SBER A PRIPRAVA, SKLADOVANi A REDENi
VZORKU

Odebirejte vzorky krve do zkumavek bez aditiv nebo s EDTA.
. Centrifugaci oddélte od bunék frakci séra nebo plazmy.

. Vzorky séra a plazmy Ize uchovavat pfi 2-8 °C, jestlize bude stanoveni
provedeno do 24 hodin. P¥i delSim uchovavani je nutno vzorky
zamrazit pfi (< -20 °C, maximalné 1 rok), nejlépe v alikvotech, aby se
predeslo opakovanému rozmrazovani a zmrazovani. Rozmrazovani
provadéjte pfi laboratorni teploté.

. Vzorky, v nichz je koncentrace estradiolu vySSi nez v nejvySSim
kalibratoru, musi byt zfedény tlumivym roztokem pro fedéni séra.

Soupravou A21854 Estradiol RIA bylo porovnano 30 dvojic vzork(l séra a
EDTA-plazmy (hodnoty sér byly od 11,38 pg/ml do 163,7 pg/ml). Vysledky
davaji rovnici:

[EDTA-plazma] = 0,926[sérum] - 1,096

R =0,9763

POSKYTNUTE MATERIALY

VSechny reagencie v souprave jsou stabilni do data exspirace, uvedeného na
Stitku krabice, jestlize jsou skladovany pfi 2-8 °C. Data exspirace uvedena na
lahvickach se tykaji pouze dlouhodobého skladovani komponent u vyrobce,
pred jejich vioZzenim do soupravy. Neberte na né tedy, prosim, ohled.

Souprava pro stanoveni RIA Estradiol, 100 zkumavek (Kat. ¢. A21854)
Zkumavky potazené protilatkou proti estradiolu: 2 x 50 kusti (pfipraveny
k pouziti)

Estradiol znaéeny '®I: jedna lahviéka s objemem 55 ml (pfipraveno
k pouziti)

V okamziku vyroby lahviéka obsahuje estradiol znageny '?I o aktivité 185 kBq
v pufru s proteiny, azidem sodnym (<0,1 %) a barvivem.

Kalibratory: 7 lahvic¢ek (po 1 ml); pfipraveny k pouziti.

Lahvi¢ky obsahuji od 0 do pfiblizné 4 320 pg/ml estradiolu v lidském séru
s azidem sodnym (<0,1 %). Pfesné koncentrace jsou uvedeny na $titcich
lahvicek. Hodnoty kalibratort byly stanoveny za pouziti certifikovaného
referenéniho materialu (Cerilliant).

Kontrolni vzorky: 2 lahvicky po 1 ml (pfipraveny k pouziti)

Lahvicky obsahuji estradiol v lidském séru a azid sodny (<0,1 %). O¢ekavané
hodnoty se pohybuji v rozsahu koncentraci uvedeném na dodatku.

Souprava pro stanoveni RIA Estradiol, 50 zkumavek (Kat. ¢. B89462)
Zkumavky potazené protilatkou proti estradiolu: 1 x 50 kusti (pfipraveny
k pouziti)

Estradiol znaéeny '®I: jedna lahviéka s objemem 55 ml (pfipraveno
k pouziti)

Kalibratory: 7 lahvic¢ek (po 1 ml); pfipraveny k pouziti.

Kontrolni vzorky: 2 lahvicky po 1 ml (pfipraveny k pouZiti)

REAGENCIE, KTERE JE TREBA DODATECNE
OBJEDNAT

Tlumivy roztok pro fedéni séra: 1 lahvicka (10 ml); pfipraven k pouziti.
Dodava se na vyzadani: kat. ¢. IM1863.
. Pouziti viz § SBER A PRIPRAVA, SKLADOVANI A REDENI VZORKU

. Tato reagencie muze byt pouzita s kteroukoliv $arzi soupravy Estradiol
(REF. A21854 a B89462).

. Lahvi¢ka obsahuje lidské sérum s malym mnozstvim estradiolu a azid
sodny (<0,1 %). Doporucuje se odecist tuto koncentraci od ziskaného
vysledku pro fedény vzorek, dfive nez vysledek pronasobite
faktorem fedéni. Zpresnite tak svoje vysledky zvlasté u vzorkda,
kde je naméfena hodnota zfedéného vzorku blizka dvojnasobku
koncentrace estradiolu v ¢istém fedicim roztoku.

VYZADOVANE, ALE NEPOSKYTNUTE
MATERIALY

Kromé obvyklého laboratorniho zafizeni je pro analyzu potfebné nasledujici
vybaveni:

. presna mikropipeta (100 pl)
. poloautomaticka pipeta (500 pl)
. vibraéni michadlo
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. horizontalni nebo orbitalni tfepacka
. vyvéva
. gama-c¢ita¢ kalibrovany na 125l
POSTUP
Priprava reagencii

Nechejte reagencie pred pipetaci vytemperovat na lab. teplotu.

Krok 1
Additions’
Do potaZenych
zkumavek postupné
pfidejte:

Krok 2
Inkubace
Inkubujte 3 hod. pfi
18-25 °C a stalého
tfepani (= 350
otacek/min).

Krok 3
Méreni
Opatrné odsajte obsah
kazdé zkumavky (s
vyjimkou 2 zkumavek
pro ,total“)

100 pl kalibratoru,

kontroly nebo vzorku a
500 pl radioindikatoru Méfte po dobu 1 min.
vazanou aktivitu (B) a

celkovou aktivitu (T).

Promichejte.

*Napipetujte po 500 pl radioindikatoru do 2 nepotazenych zkumavek pro
zjisténi celkové aktivity (T).

VYSLEDKY

Vysledky jsou ziskany prolozenim z kalibraéni kfivky. KFfivka slouzi k uréeni
koncentrace estradiolu pouze ve vzorcich méfenych soucasné se kalibratory.

Kalibrac¢ni kfivka

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
kalibratori na vodorovné logaritmické ose (pg/ml).

Jiné metody zpracovani mohou davat mirné rozdilné vysledky.

Celkova aktivita: 65 918 cpm
Kalibratory Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/ml) (n =3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8 207 12,45 35,91
5 930 5 052 7,66 22,11
6 3 700 2 780 4,22 12,16

(Priklad typického stanoveni, nepouZivejte pro vypocet.)
Vzorky

Na vertikalni ose lokalizujte pro kazdy vzorek hodnoty B/T nebo B/B, a na
horizontalni ose odectéte odpovidajici koncentrace estradiolu v pg/ml.

Pfepocet koncentraci z pg/ml na pmol/L (pM) se provede vynasobenim
faktorem 3,671.

OCEKAVANE HODNOTY

Kazda laboratof by si méla stanovit vlastni rozmezi referenénich hodnot.
Nasledujici hodnoty byly stanoveny u zdravych jedincd a jsou zde uvedeny
pro informaci.

Estradiol (pg/ml)
N | Median Min. Max. 2,5 97,5

percentil | percentil
Muzi 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
Zeny
Folikularni faze |110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Lutealni faze 98 | 94,61 26,92 320,7 44,72 212,7
Preovulaéni pik | 23 | 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
Postmenopauzo-| 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
vy bez ERT
Menopauza (s 30| 50,48 | <10,41 284,0 | <10,41 278,7
ERT)
Detailni informace o oéekavanych hodnotach détskych vzorku

(sefazenych podle véku a pohlavi) jsou uvedeny v priloze "APPENDIX“
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KONTROLA KVALITY

Spravna laboratorni praxe pfedpoklada, Ze 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 vysledkl se maji pouZzit vhodné statistické metody.

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 ucelim. Vysledky ziskané v
jednotlivych laboratofich se mohou lisit.

Mez detekce
Mez méritelnosti (LoD): 10,41 pg/ml

Mez méfitelnosti (LoD) pro estradiol je 10,41 pg/ml a je stanovena v souladu
s pokyny uvedenymi v dokumentu CLSI EP17-A2 [1], na zakladé poméru
fale$né pozitivnich vysledk( (a) méné nez 5 % a fale$né negativnich vysledku
(B) minus 5 %; pomoci stanoveni, s 120 prazdnymi vzorky a 120 vzorky nizké
urovné; a mezi blanku (LoB) 4,68 pg/ml.

Specifita

Protilatka pouzita v imunoanalytickém testu je specificka pro estradiol.
Presnost

Opakovatelnost a laboratorni presnost

Pfesnost tohoto stanoveni byla ur€ena v souladu se smérnicemi uvedenymi
v dokumentu CLSI EP05-A3 [2]. Co se tyka opakovatelnosti, jsou zjisténé
varia¢ni koeficienty v pfipadé vzork( séra mensi nebo rovné 10,0 %. V ramci
laboratorni pfesnosti jsou variaéni koeficienty v pfipadé vzorkd séra mensi
nebo rovné 16,4 %.

Spravnost
Linearita

Analyza ukazala linearni pribéh od 8,86 do 4 216 pg/ml s pouzitim
vzorkll séra (stanoveno v souladu s pokyny uvedenymi v dokumentu CLSI
EPO06-A [3]).

Test fedéni

Vzorky séra s vysokou koncentraci byly fedény tlumivym roztokem pro fedéni
séra. Namérené hodnoty ,recovery” se pohybovaly v rozmezi 92.5 % az 119
%.

Test ,,recovery“

Ke vzorkim séra byla pfidana zndma mnozZstvi estradiolu. Procento

vytéznosti bylo 85,4 % az 105 %.
Rozsah stanoveni (od LoD do nejvyssiho kalibratoru):
10,41 az priblizné 4 320 pg/ml

OMEZENI

NedodrzZeni instrukci uvedenych v tomto navodu mudze vést k nespravnym
vysledkdm.

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

Podrobnosti jsou uvedeny v pfiloze "APPENDIX".

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
imunoglobulind, mohou produkovat protilatky jako napfiklad HAMA (Human
Anti-Mouse Antibodies - lidské protilatky proti mySim proteinim), které
interferuji pfi imunologickych stanovenich.

Takové interferujici protilatky mohou vést k chybnym vysledkdm. Vysledky
pacientll, u nichz existuje podezfeni na pfitomnost takovychto protilatek,
posuzujte s opatrnosti.
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IN VITRO RADIOIMUNOANAL)(TICKI'E STANOVENIE
ESTRADIOLU V LUDSKOM SERE A PLAZME
Na in vitro diagnostické pouzitie.

PRINCIP

Radioimunoanalytické stanovenie estradiolu je kompetitivne stanovenie.
Nezname vzorky a kalibratory sa inkubuju spolu s '®l-estradiolom ako
radioindikatorom v skimavkach potiahnutych protilatkou. Po inkubacii sa
obsah skumaviek odsaje a naviazana aktivita sa zmeria gama-meracom.
Zostroji sa kalibraéna krivka a z nej sa od¢itaju koncentracie estradiolu v
neznamych vzorkach.

VYSTRAHA A OPATRENIA
Vseobecné poznamky:

. Frasticky s kalibratormi a kontrolnymi vzorkami mézu byt otvorené ¢o
najkratSiu dobu, aby nedoSlo k neziaducemu odpareni roztoku.

. NemieSajte substancie zo suprav réznych Sarzi.
. Pre kazdu novu sériu analyz treba urobit novu kalibraciu.

. Spravne nastavenie trepacky je velmi délezité pre reprodukovatelnost
stanoveni.

. Doporucuje sa robit’ stanovenia v duplikatoch.
. Skumavky su iba na jedno pouzitie.
Zakladné pravidla radiacnej bezpecnosti

Tato suprava obsahuje radioaktivny material, ktory mézu prijimat, skladovat
a pouzivat iba pracoviska, ktoré spliiaju platné zakonné predpisy upravujuce
podmienky pre bezpe&né nakladanie s otvorenymi radionuklidovymi ziariémi.
Pri praci s radioaktivnymi latkami dodrzujte nasledujuce pravidla:

. VSetky radioaktivne latky sa musia skladovat v pévodnom baleni a iba
na miestach k tomu uréenych.

. Nesmie sa pipetovat Ustami.

. Prijem a spotreba radioaktivnych latok musia byt evidované.

. Prace s radioaktivnymi latkami sa musia robit' iba vo vyhradenych
priestoroch.

. V laboratériach uréenych na pracu s radioaktivnymi latkami je
zakazané jest, pit, fajcit, licit sa a pod.

. Obalovy material, ktory nie je kontaminovany, mozno odloZit do
bezného odpadu az po odstraneni vystraznych napisov a znaciek.

. Povrch pracovnych stolov, ktory by mohol byt kontaminovany, treba
pravidelne kontrolovat.

. V pripade kontaminacie alebo uniku radioaktivneho materialu

postupujte podla stanovenych predpisov.

. Radioaktivny odpad likvidujte v sulade s platnymi zakonmi a
predpismi.

Azid sodny

Niektoré substancie su konzervované azidom sodnym. Azid sodny méze
reagovat s olovom, medou alebo mosadzou za vzniku prislusnych vybusnych
azidov. Preto likvidované reagencie splachujte velkym mnozstvom vody.

Biologicky material Fudského pévodu

Material fudského pdvodu obsiahnuty v reagenciach tejto supravy mal
negativny test na pritomnost protilatok proti virusu HIV 1 a 2, virusu
hepatitidy C a proti povrchovému antigénu hepatitidy B (HBsAg). Ziadna z
dostupnych metdd nedava stopercentnu istotu neinfekénosti. Je teda nutné
pracovat’ s tymito reagenciami ako s potencialne infekEnymi.

So vSetkymi krvnymi vzorkami sa musi manipulovat ako s potencialne
infekénymi (hepatitis alebo AIDS). VSetok vzniknuty odpad treba likvidovat
podla platnych predpisov.

KLASIFIKACIA RIZIK PODLA GHS

Nie je klasifikované ako nebezpecné.

Bezpecnostny list je k dispozicii na strankach
techdocs.beckmancoulter.com
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ZBER A PRIPRAVA, SKLADOVANIE A
RIEDENIE VZORIEK

Odoberajte vzorky krvi do skumaviek bez aditiv alebo s EDTA.
. Centrifugaciou oddelte od buniek frakciu séra alebo plazmy.

. Vzorky séra a plazmy mozno uchovavat pri 2-8 °C, ak sa stanovenie
urobi do 24 hodin. Pri dih§om skladovani je potrebné vzorky zmrazit
pri <-20 °C, (maximalne 1 rok) najlepSie v alikvétoch, aby sa predislo
opakovanému rozmrazovaniu a zmrazovaniu. Rozmrazovanie robte
pri laboratornej teplote.

. Vzorky, v ktorych je koncentracia estradiola vysSia ako v najvy§Som
kalibratori, musi byt zriedeny timivym roztokom pre riedenie séra.

Sérum a EDTA plazma hodnoty pre 30 vzoriek (sérové hodnoty v rozmedzi
od 11,38 do 163,7 pg/ml) boli porovnané pomocou A21854 Estradiol RIA kit.
Vysledky su nasledovné:

[EDTA-plazma] = 0,926[ sérum] - 1,096
R=0,9763

POSKYTOVANY MATERIAL

VSetky reagencie v suprave su stabilné do datumu exspiracie uvedeného na
Stitku krabice, ak su skladované pri 2-8 °C. Datumy exspiracii uvedené na
flastiCkach sa tykaju iba dlhodobého skladovania komponentov u vyrobcu,
pred ich vloZzenim do supravy. Neberte na ne, prosim, ohlad.

Suprava na stanovenie RIA Estradiol, 100 skumaviek (Kat. ¢. A21854)

Skumavky potiahnuté protilatkou proti estradiolu:
pripravené na pouzitie.

2 x 50 kusov;

Estradiol znaéeny '?°l: jedna 55 ml ffasa (pripravené na pouZitie)

V &ase vyroby obsahuije flasticka 185 kBq estradiolu znaéeného '?| v timivom
roztoku s proteinmi a azidom sodnym (< 0,1 %) a farbivom.

Kalibratory: 7 flastiiek (po 1 ml); pripravené na pouzitie.

FlrastiCky obsahuju od 0 do priblizne 4320 pg/ml estradiolu v ludskom sére
s azidom sodnym (<0,1 %). Presné koncentracie su uvedené na Stitkoch
frasticiek. Hodnoty kalibratora boli stanovené pomocou certifikovaného
referenéného materialu (Cerilliant).

Kontrolné vzorky: 2 flasticky po 1 ml; pripravené na pouzitie.

Flrasticky obsahuju estradiol v fudskom sére a azide sodnom (<0,1 %).
Ocakavané hodnoty su v rozsahu koncentracii uvedenom v dodatku.

Suprava na stanovenie RIA Estradiol, 50 skumaviek (Kat. ¢. B89462)

Skumavky potiahnuté protilatkou proti estradiolu: 1 x 50 kusov;

pripravené na pouzitie.

Estradiol znaéeny '?°l: jedna 55 ml flasa (pripravené na pouZitie)
Kalibratory: 7 flfasti¢iek (po 1 ml); pripravené na pouzitie.
Kontrolné vzorky: 2 flasticky po 1 ml; pripravené na pouzitie.
REAGENCIE, KTORE TREBA DODATOCNE
OBJEDNAT

TImivy roztok pre riedenie séra: 1 flasticka 10 ml; (pripravena na pouzitie).
Dodava sa na vyZiadanie: kat. ¢. IM1863.

. Pouzitie vid § ZBER A PRIPRAVA, SKLADOVANIE A RIEDENIE
VZORIEK.

. Toto &inidlo mozno pouzit s ktoroukolvek Sarzou supravy Estradiol
(REF. A21854 a B89462).

. Flasticka obsahuje ludské sérum s malym mnozstvom estradiolu
a azid sodny (<0,1 %). DoporuCuje se odcitat tuto koncentraciu
od ziskaného vysledku pre riedenu vzorku, skor ako vysledok
prenasobite faktorom riedenia. Spresnite tak svoje vysledky hlavne
vo vzorkach, kde je namerana hodnota zriedenej vzorky blizka
dvojnasobku koncentracie estradiolu v Cistom riediacom roztoku.

POTREBNY MATERIAL, KTORY SA
NEPOSKYTUJE

Okrem obvyklého laboratérneho =zariadenia je pre analyzu potrebné
nasledujice vybavenie:

. presna mikropipeta (100 pl),

. poloautomaticka pipeta (500 pl)

. vibraéné mieSadlo

. horizontalna alebo orbitalna trepacka
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. vyveva
. gama-merac kalibrovany na 125|
POSTUP
Priprava reagencii
Nechaijte reagencie pred pipetovanim vytemperovat na lab. teplotu.

Krok 1
Additions”
Do potiahnutych
skumaviek postupne
pridajte:

Krok 2
Inkubacia
Inkubujte 3 h pri 18-25
°C za staleho trepania
(=350 otacok/min).

Krok 3
Meranie
Opatrne odsajte obsah
kazdej skumavky (s
vynimkou 2 skumaviek
pre ,total“).

100 pl kalibratora,
kontroly alebo vzorky a
500 pl radioindikatora. Merajte 1 minutu
viazanu aktivitu (B)
a celkovu aktivitu (T)

PremieSajte.

*Napipetujte po 500 pl radioindikatora do 2 nepotiahnutych skimaviek na
zistenie celkovej aktivity (T).

VYSLEDKY

Vysledky sa ziskali interpolaciou z kalibracnej krivky. Krivka sa pouziva
na urCenie koncentracie estradiolu iba vo vzorkach meranych spolu s
kalibratormi.

Kalibra¢na krivka

Vysledky v oddeleni kontroly kvality boli vypocitané prelozenim krivky
metodou spline. Na logit vertikalnu os sa vyniesli hodnoty B/T alebo B/B,
a na logaritmicku horizontalnu os koncentracie analytu v kalibratoroch
(pg/ml).

Iné metddy spracovania mézu davat mierne rozdielne vysledky.

Celkova aktivita: 65 918 cpm
Kalibratory | Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/ml) (n =3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8207 12,45 35,91
5 930 5052 7,66 22,11
6 3700 2780 4,22 12,16

(Priklad typického stanovenia, nepouZivajte pre vypocet.)
Vzorky

Na vertikalnej osi lokalizujte pre kazdu vzorku hodnoty B/T alebo B/B; a na
horizontalnej osi od¢itajte odpovedajuce koncentracie estradiolu v pg/ml.

Prepocet koncentracii z pg/ml na pmol/L (pM) sa urobi vynasobenim faktorom
3,671.

OCAKAVANE HODNOTY

Kazdé laboratérium by si malo stanovit vlastny rozsah referenénych hodnét.
Uvadzané hodnoty sa stanovili u zdravych jedincov a su iba informacné.

Estradiol (pg/ml)
N | Median Min. Max. 25 97,5
percentil | percentil

Muzi 94 | 26,57 <10,41 64,76 <10,41 59,91
Zeny
Folikularna faza |110| 79,45 16,66 447,2 21,51 2445
Lutedlna faza 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Preovulaény pik | 23 | 199,8 97,15 497.3 100,5 4317
Po menopauze | 32 | <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
bez EST
Menopauza (s 30| 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
ERT)

Detailné informacie o oc¢akavanych hodnotach detskych vzoriek
(zoradenych podla veku a pohlavia) st uvedené v prilohe " APPENDIX“

PI-A21854-B89462-10

KONTROLA KVALITY

Spravna laboratérna prax predpoklada, Ze kontrolnd vzorka sa pouziva
pri kazdej kalibracii, aby sa zaistila kontrola kvality ziskanych vysledkov.
Kontrolné vzorky sa musia spracovat rovnakym spdsobom ako nezname
vzorky a na vyhodnotenie vysledkov sa maju pouzit vhodné Statisticke
metody.

V pripade zavazného poSkodenia obalu, alebo ak ziskané vysledky nie su
v zhode s analytickymi parametrami stanovenia, kontaktujte prosim nasich
odbornych pracovnikov. E-mail: imunochem@beckman.com

VYKONNOSTNE CHARAKTERISTIKY
(podrobnosti st uvedené v prilohe “APPENDIX”)

Vzorové data sluzia iba k informacnym ucelom.
jednotlivych laboratériach sa mozu lisit.
Citlivost’

Medza meratelnosti (LoD): 10,41 pg/ml

Vysledky ziskané v

LoD pre estradiol je 10,41 pg/ml, stanovena v sulade s odporu¢aniami
v dokumente CLSI EP17-A2 [1] na zaklade podielu faloSne pozitivnych
vysledkov (a) menej ako 5 % a faloSne negativnych vysledkov (8) menej
ako 5 %; s vyuzitim stanoveni so 120 prazdnymi vzorkami a 120 vzorkami
s nizkou hladinou; a LoB 4,68 pg/ml.

Specifita

Protilatka pouzivana pri tejto imunoanalyze ma Specificitu na estradiol.
Presnost’

Opakovatelnost’ a presnost’ v ramci laboratoéria

Presnost analytického testu bola stanovena v sulade s odporucaniami
v dokumente CLSI EP05-A3 [2]. Pokial ide o opakovatelnost, pri vzorkach
séra boli zistené hodnoty variacného koeficientu nizSie alebo rovné 10,0 %.
Pokial ide o presnost v ramci laboratéria, pri vzorkach séra boli zistené
hodnoty variacného koeficientu nizSie alebo rovné 16,4 %.

Spravnost’
Linearita

Analyticky test vykazoval linearnost od 8,86 do 4216 pg/ml pri pouziti vzoriek
séra (stanovené v sulade s odport¢aniami v dokumente CLSI EP06-A [3]).

Test riedenia

Vzorky séra s vysokou koncentraciou sa riedili timivym roztokom pre riedenie
séra. Namerané hodnoty ,recovery” sa pohybovali v rozmedzi 92.5 % az 119
%.

Test ,,recovery“

Do vzoriek séra boli pridané zname mnozstva estradiola. Percentualna

vytaznost sa pohybovala v rozsahu od 85,4 % do 105 %.
Rozsah stanovenia (od LoD do najvyssieho kalibratoru):
10,41 az priblizne 4320 pg/ml

OBMEDZENIA

NedodrzZanie indtrukcii uvedenych v tomto navode mézZe viest k nespravnym
vysledkom.

Vysledky stanoveni by mali byt interpretované v sulade s celkovym klinickym
obrazom pacienta vratane anamnézy, udajov z dalSich testov a inych
vhodnych informacii.

Podrobnosti su uvedené v prilohe "APPENDIX".

Pri stanoveniach vyuzivajucich protilatky existuje moznost interferencie
heterofilnych protilatok pritomnych v pacientskej vzorke. Pacienti, ktori
pravidelne prichadzali do kontaktu so zvieratami alebo uzivali imunoterapiu,
pripadne podstupili diagnostické procedury vyuzivajuce imunoglobuliny
alebo fragmenty imunoglobulinov, m6ézu produkovat protilatky, napriklad
fudské protilatky proti mysim proteinom (HAMA), ktoré interferuju pri
imunologickych stanoveniach.

Také interferujuce protilatky mézu mat za nasledok chybné vysledky.
Vysledky pacientov, u ktorych existuje podozrenie na pritomnost takychto
protilatok, posudzujte s opatrnostou.
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RIA ESTRADIOL
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INSAN SERUM VE PLAZMASINDA ESTRADIOL’UN_ iN
VITRO TESPITI ICIN RADIOIMMUNOASSAY TESTTIR
In vitro diagnostik kullanim igindir.

PRENSIP

Estradiol radioimmunoassay kiti, bir yarisma deneyidir.  Numune ve
kalibratorler, antikor-kaplanmis tiiplerde, tracer olarak '*l-igaretlenmis
estradiol ile birlikte inklbe edilirler. Inkiibasyon sonrasinda, tip igeridi aspire
edilir ve baglanmis radyoaktivite élculur. Bir kalibrasyon egrisi olusturulur ve
bilinmeyen degerler interpolasyon yontemiyle tespit edilirler.

UYARILAR VE ONLEMLER
Genel uyarilar

. Kalibratér ve kontrol siseleri, buharlagsmayi
mimkin oldugunca kisa streli agik kalmaldir.

Onlemek amaciyla

. Farkli lotlardan kit reaktiflerini karistirmayiniz.
. Her deney icin bir standard egrisi dahil edilmelidir.
. Deneyin ayni sekilde tekrari icin dogru shaker diizeni gok dnemlidir.
. Testi duplike olarak ¢alismak 6nerilmektedir.
. Her tlp sadece bir kez kullaniimahdir.
Radyasyon giivenligi i¢cin temel kurallar

Satinalma, sahip olma, kullanma ve radyoaktif materyalin tasinmasi,
kullanilan Ulkenin ydnetmeligine tabidir. Radyasyon guvenliginin temel
kurallarina bagh kalinmasi, yeterli korumayi saglayacaktir.

. Radyoaktif materyallerin bulundugu ortamda yeme, icme, sigara igme,
kozmetik uygulamasi gibi faaliyetler gerceklestiriimemelidir.

. Radyoaktif materyallerin pipetlemesi agizla yapiimamalidir.

. Eldiven ve laboratuvar kiyafetleri giyerek, radyoaktif materyallerle
temasi onleyiniz.

. Radyoaktif malzemelerle ilgili bitln iglemler, kalabalik ortamlar ve
koridorlardan uzakta uygun bir ortamda gerceklestiriimelidir.

. Radyoaktif materyaller, bu malzemeler igin ayrilmis bir bolimde ve
kapall bir dolapta saklanmalidir.

. Radyoaktif Grlinlerin girisi ve saklanmasi ile ilgili bir kayit glincel olarak
tutulmalidir.

. Kontaminasyona ugramis laboratuvar ekipmanlari ve tipler, farkh
radyoizotoplarin ¢apraz kontaminasyonunu O©nlemek igin ayri
tutulmalidir.

. Her bir radyoaktif kontaminasyon veya radyoaktif malzeme kayip
vakasi, belirlenen prosediirler izlenerek ¢ozilmelidir.

. Radyoaktif atiklar, Glkenin kurallarina uyularak ele alinmali ve yok
edilmelidir.

Sodyum asit

Bazi reaktifler koruyucu olarak sodyum asit icermektedir. Sodyum asit,
kursun, bakir veya piring ile reaksiyona girebilir ve patlayici metal asitler
olusturabilir.  Reaktiflerin, lavabo ve boru sisteminden bol su akitilarak
giderilmesi gerekmektedir.

insan kaynaklh materyal

Bu kit icindeki insan kaynakh materyaller, HIV 1 ve HIV 2 antikorlar,
HCV antikorlari ve Hepatit B ylizey antijenleri (HbsAg) yoninden
negatif bulunmustur. Ancak, hastalik gegirebilecek materyal gibi islem
uygulanmalidir. Virlis yoklugunu garanti edecek bir metod bulunmamaktadir.
Bu kiti, butlin gerekli 6nlemleri alarak kullaniniz.

Butiin serum ve plazmalara, hepatitler ve AIDS’i gegirebilecek gibi islem
yapilmalidir. Atiklar, Glkenin kurallarina gére yok edilmelidir.

GHS TEHLIKE SINIFLANDIRMASI

Tehlikeli olarak siniflandiriimamistir

Guvenlik Bilgi Formuna techdocs.beckmancoulter.com
adresinden ulasilabilir
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NUMUNE TOPLANMASI, SAKLANMASI VE
DILUSYONU

. Kani, kuru tuplere veya EDTA igeren tlplere aliniz.

. Serum veya plazmay! hicrelerden santrifiljle ayiriniz.

. Eger test 24 saat icinde gerceklestirilecekse, serum ve plazma
numuneleri 2-8°C’de saklanabilir. Daha uzun sire saklanacaksa,
tekrar ¢6zip dondurma islemini 6énlemek igin boéliiniz ve dondurarak
(<-20°C, maksimum 1 yil) saklayiniz. Numunelerin buzu oda isisinda
¢ozdurilmelidir.

. Eger numuneler en yiksek kalibratérden daha yiksek konsantrasyona
sahipse Estradiol Diluenti ile dillie edilmelidir.

Degerleri 11,38 ile 163,7 arasinda degisen 30 adet EDTAlI plazma
numunesinin  degerleri A21854 Estradiol RIA kiti  kullanilarak
karsilastiriimistir. Sonuglar su sekildedir:

[EDTA-plazma] = 0,926[serum] - 1,096
R =0,9763

SAGLANAN MALZEMELER

2-8°C’'de saklandiginda butiin reaktifler, kit etiketindeki son kullanma
tarihine kadar stabildir. Sise Gizerindeki son kullanma tarihleri sadece Uretici
tarafindan igeriklerin uzun sureli saklanmalari durumunda gegerlidir. Dikkate
almayiniz.

Kit for determination of RIA Estradiol, 100 tubes (Cat # A21854)
Anti-estradiol antikor kaplanmisg tiipler: 2 x 50 tiip (kullanima hazir)
125 jgaretli estradiol: bir adet 55 mL sise (kullanima hazir)

Uretim sirasinda sise, proteinler, sodyum azid (<%0,1) ve bir boya igeren
tampon iginde 185 kBq '®I isaretli estradiol igermektedir.

Kalibratorler: 1 mL yedi sise (kullanima hazir)

Kalibrator siseleri, insan serumu (<%0,1) iginde 0 ile yaklagsik 4.320 pg/mL
estradiol igerir. Tam konsantrasyon, sise Uzerindeki etikette belirtilmistir.
Kalibrator degerleri, onayh referans materyal (Cerilliant) kullanilarak
belirlenmistir.

Kontrol: 1 mL 2 sise (kullanima hazir)

Siselerde insan serumu ve sodyum azid iginde estradiol bulunmaktadir
(<%0,1). Beklenen degerler, ekte belirtilen konsantrasyon araligi igindedir.

Kit for determination of RIA Estradiol, 50 tubes (Cat # B89462)
Anti-estradiol antikor kaplanmis tiipler: 1 x 50 tiip (kullanima hazir)
125 jgaretli estradiol: bir adet 55 mL sige (kullanima hazir)
Kalibratoérler: 1 mL yedi sise (kullanima hazir)

Kontrol: 1 mL 2 sise (kullanima hazir)

SAGLANMAYAN REAKTIFLER

Estradiol diluent: 10 mL bir sisel (kullanima hazir)

istek lizerine saglanabilir: REF. IM1863

. Kullanim amaci: bakiniz § NUMUNE TOPLANMASI, SAKLANMASI
VE DILUSYONU.

. Bu reaktif herhangi bir Estradiol kit (REF. A21854 ve B89462) lotu ile
kullanilabilir.

. Sise, insan serumu ve sodyum asit (<%0,1) icinde az miktarda
estradiol igerir. Estradiol endojendz konsantrasyonunu belirlemek
icin once dillient test edilmelidir. Bu konsantrasyon, dillisyon faktorl
ile garpilmadan 6nce hasta numunesindeki estradiol degerinden
dusulmelidir.  Sonuglar, eger duzeltilen deger, sadece dillienti test
edildigindeki degerden en az iki kati yliksekse anlamlidir.

GEREKLI OLAN ANCAK SAGLANMAYAN
MALZEMELER

Standard laboratuvar ekipmanlarina ek olarak asagidaki
gerekmektedir:

malzemeler

. Hassas mikropipet (100 pL).

. Otomatik pipet (500 pL).

. Vorteks tipi mikser.

. Horizontal veya orbital shaker.

. Aspirasyon sistemi.

. 125 iyot igin gamma counter seti.
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PROSEDUR

Reaktiflerin hazirlanmasi
Pipetlemeden 6nce butin reaktifleri oda isisina getiriniz.

Asama 1 Asama 2 Asama 3
Additions’ Inkiibasyon Sayim
Antikor kaplanmig 3 saat, 18-25°C’de Tuplerin igerigini
tiplere dikkatli bir (=350 rpm) shakerda | dikkatlice aspire ediniz
sekilde ekleyiniz: inklibe ediniz. ( 2 «total sayim/dak»
tupleri harig)
100 pL kalibrator,
kontrol veya numune ve
500 pL tracer Bagli sayim/dak (B) ve
total sayim/dak (T)'yi
1 dakika sayiniz.
Karistiriniz
*Total sayim/dak’yi elde etmek igin 2 bos tlipe 500 pL tracer ekleyiniz.
SONUGLAR
Sonuglar, standard egrisinden interpolasyon yoluyla alinir. Egri,

kalibratorlerle ayni anda Olglilen numunedeki estradiol konsantrasyonunu
belirlemede hizmet eder.

Standard egrisi

Kalite kontrol bélimiindeki sonuglar, logit dikey eksende B/T veya B/B, ile
spline e@ri uydurma ve logaritmik yatay eksende (pg/mL) kalibratérlerin analit
konsantrasyonu kullanilarak hesaplanmistir.

Diger veri indirgeme metodlari biraz farkh sonuglar verebilir.

Toplam etkinlik: 65.918 sayim/dak
Kalibratérler Estradiol sayim/dak BIT (%) B/B, (%)
(pg/mL) (n=3)
0 0 22.854 34,67 100,0
1 12 19.595 29,73 85,74
2 36 17.005 25,80 74,41
3 115 12.705 19,27 55,59
4 310 8.207 12,45 35,91
5 930 5.052 7,66 22,11
6 3.700 2.780 4,22 12,16

(Standard egrisi 6érnegi, hesaplamada kullanmayiniz)

Numuneler

Her bir numune igin, dikey eksende B/T veya B/B, yerini belirleyiniz ve
yatay eksende ona karsilik gelen estradiol konsantrasyonunu pg/mL olarak
okuyunuz.

Pg/mL’yi pmol/L’e donustiirmek icin sonuglari 3.671 ile garpiniz.

BEKLENEN DEGERLER

Her laboratuvarin kendi referans degerlerini olusturmasini 6neririz. Asagida
verilen degerler saglikh kisilerden elde edilmistir ve sadece belirleyicidir.

Estradiol (pg/mL)
N | Medyan Min. Max. 2,5. 97,5.
Yiizdelik | Yuzdelik
Dilim Dilim
Erkekler 94 | 26,57 | <10,41 64,76 | <10,41 59,91
Kadinlar
Folikller faz 110| 79,45 16,66 447,2 21,51 2445
Luteal faz 98 | 94,61 26,92 320,7 44,72 212,7
Ovlilasyon 23| 199,8 97,15 497,3 100,5 431,7
oncesi pik
ERT olmadan 32| <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
postmenopozal
Postmenapoz 30| 50,48 | <10,41 284,0 | <10,41 278,7
ERT'li

Cocuklar icin beklenen degerler (yas ve cinsiyete gore belirlenmis),
kullanma kilavuzunun “APPENDIX-EK” boliimiinde bulunabilir.

PI-A21854-B89462-10

KALITE KONTROL

lyi laboratuvar uygulamalari, alinan sonuglarin kalitesini garanti altina
almak igin kontrol numunelerinin dizenli olarak kullaniimasini gerektirir. Bu
numuneler, aynen test numuneleri gibi kullaniimahdir ve sonuglarinin uygun
istatiksel metodlarla analiz edilmesi 6nerilmektedir.

Paketteki bozulma veya alinan verilerde degisiklik oldugu durumlarda litfen
yerel distrib(tdriinlizi arayiniz veya asagidaki e-mail adresini kullaniniz.
imunochem@beckman.com

PERFORMANS OZELLIKLERI
(daha fazla bilgi icin ekteki “APPENDIX-EK” veri formuna bakiniz)

Temsili veriler yalnizca drnek olarak verilmistir.
edilen performans farkhlk gosterebilir.

Her bir laboratuarda elde

Hassasiyet

Tespit Limiti (LoD): 10,41 pg/mL

Estradiol LOD’si 10,41 pg/mL’dir; bu deger 120 kor ve 120 disik seviyede
ornekle tayinler yapilarak; 4,68 pg/mL LoB degerinde; %5ten az yanhs

pozitif (a) ve %5’ten az yanlis negatif (8) oranlarina dayanilarak CLSI belgesi
EP17-A2'deki [1] kilavuz ilkelerle tutarli bir sekilde belirlenmistir.

Ozgiilliik

immiinoanalizde kullanilan antikor diizeyde estradiole 6zguddir.
Kesinlik

Tekrarlanabilirlik ve laboratuvar ici kesinlik

Testin kesinligi, CLSI belgesi EP05-A3'daki [2] kilavuz ilkelerle tutarli sekilde
belirlenmistir. Tekrarlanabilirlik igin, varyasyon katsayilari serum érnekleri igin
%10,0 veya bu degerin altinda bulunmustur. Laboratuvar ici kesinlik igin,
varyasyon katsayilari serum &rnekleri icin %16,4 veya bu degerin altinda
bulunmustur.

Dogruluk
Linearite

Serum 6rnekleri kullanildiginda testin 8,86 ile 4.216 pg/mL arasinda dogrusal
oldugu gosterilmistir (CLSI belgesi EP06-A'daki [3] kilavuz ilkeler ile tutarli
sekilde belirlenmistir).

Diliisyon testi

Yuksek konsantrasyonlu serum 6rnekleri Estradiol dillienti ile seri olarak dilie
edildi. Elde edilen geri kazanim orani % 92.5 ile % 119 arasinda idi.

Diizeltme testi

Serum o6rneklerine bilinen miktarlarda estradiol eklenmistir. Geri kazanim

yuzdeleri %85,4 ile %105 arasindadir.

Olgiim araligi (LoD’den en yiiksek kalibratore):

10,41 ila yaklasik 4.320 pg/mL

SINIRLAMALAR

Bu kullanim kilavuzuna uyulmamasi, sonuglari belirgin olarak etkileyebilir.

Sonuglar, klinik hikaye, ek testlerden alinan veriler ve diger bilgilerin de
yeraldidi hastanin toplam klinik durumu 15181 altinda degerlendirilmelidir.

Daha fazla bilgi i¢in ekteki “APPENDIX-EK” veri formuna bakiniz.

Antikor iceren testlerde, hasta serumu igindeki heterofil antikorlar tarafindan
interferans olasiligi bulunmaktadir. Hayvanlarla surekli etkilesimde bulunan
hastalar veya immunoterapi géren veya 6r. HAMA gibi immunoassay ile
etkilesim gdsteren immunoglobulinler veya immunoglobulin fragmanlarinin
kullanildigi tedavi géren hastalarda antikor olusturabilir.

Bu antikorlara
dikkatle

Etkilesime giren bu tur antikorlar hatali sonuclar Uretebilir.
sahip oldugundan suphe duyulan hastalarin sonuglarini
degerlendirin.
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HABOP OnA PAOUOUMMYHOJIOTMYECKOIO IN VITRO
ONPEQENEHUA 3CTPAOUOIIA B CbIBOPOTKE U
MNA3ME KPOBU YEJIOBEKA

Ona guarHocTukm in vitro.

nPUHLUUN

PaguonmmyHonorndeckoe — onpeaeneHve  acTpaguona  OTHOCUTCS K
KOHKYPEHTHbIM BuAam aHanusa. Mccnegyemble obpasibl, KOHTPOSbHbIE
1 KanubposouHble Npobbl MHKYBMPYIOT C MeTkon, '2°l-actpagmonom, B
npobupkax, NOKPbITbIX aHTUTeNamu. locne okoHYaHWs MHKybaLum yaansoT
XNAKOE COOEePXXUMOe NPOBGUPOK U M3MEPSIOT CBA3AHHYH0 akTMBHOCTb 125l.
KoHueHTpaumnio acTpagunona onpeaensioT METOAOM  WMHTepnonsauum Mo

KanmbpoBOYHON KPUBOW.

NPEAYNPEXAEHUA U MEPbDI
NMPEAOCTOPOXHOCTHU

O6wume 3amevaHus:

. ®rakoHbl C KanubpaTopamMu U KOHTPOMsSIMM CrieayeT OTKpbIBaTb
HenocpeacTBEHHO  Mepen  WUCMofb3oBaHueMm, BO  u3bexaHue
YpE3MEPHOTO UCMapPEHUs.

*  He cmelwwmBaTh peareHTbl M3 HAGOPOB PasHbIX CepU.

*  AHanus kanubpoBoYHbIX NPO6 AOMKEH NPOBOAUTLCS OfHOBPEMEHHO
C vccnepgyeMbiMu obpasuamu.

*  ANs MonyyYeHUs BOCTMPOU3BOAUMBLIX PEe3ynbTaToB OYeHb BaXHO
cobniogate peKOMEHAYEMbIe YCIOBUSI BCTPSIXUBaHWS MPOBUPOK.

. AHanua pekomeHayeTcs NpoBoAWTL B AybrvkaTax.
. Mpo6upkM TONbKO ANsi 0QHOPa30BOro NPUMEHEHMUS.
OcHoBHbIe NpaBura paguaunuoHHOM 6e3onacHoOCTU

MonyyeHwe, Mcrnonb3oBaHWE W TPAHCMOPTMPOBKA  PaAMOAKTUBHbIX
mMaTepvanoB AOMKHbI MPOUCXOANTL B COOTBETCTBUM C NPUHSATHIMU B AaHHON
cTpaHe HopMamu paanaumoHHo 6e30MacHOCTU 1 CaHUTapHLIMUW NpaBUnaMm
paboTbl C paAnoaKTUBHbLIMM BELLECTBAMY.

. B nabopatopusix 3anpeliaetcs
NoMNb30BaTLCSA KOCMETUKOWN.

NnpuHMMaTb

nuly,  KypuTb,

. He nunetuposaTb pacTBOpbl PaANOaKTUBHBIX BELLECTB PTOM.

. [ns orpaHMyYeHnsi KOHTaKTa C paAvoakTMBHLIMU MaTepuanamm
peKkoMeHAyeTCst UCMOoSb30BaTh pasoBble MepyaTkv 1 nabopaTopHyio
crneuogexay.

. Bce MaHunynsauMum ¢ pagvoakTVBHLIMU - BeLLecTBamMu  crieqyeT
NpOBOAUTL B crieumanbHO 060pyAoBaHHbIX AN 3TOr0 NOMELLEHUAX,
yAaneHHbIX OT MECT MOCTOSIHHOMO NpebbiBaHUS NoAeN.

. PagnoakTvBHble BeluecTBa cnegyet XpaHuTb C UCNONb3OBaHMEM
KOHTeIZHepOB B cneunanbHO OTBeAEHHbIX OAnA 3TOro Mecrax.

+  Heobxogumo perucTpupoBatb
paauoaKkTVBHBIX MaTepuarnos.

noctynneHune n pacxon

. JlTabopaTopHoe obopyaoBaHue 1 NoCyAy crieayet XpaHuTb OTAENbHO,
YTOObI NPEfOTBPATUTL UX 3arpsi3HEHNE PaAMOaKTUBHBIMK M30TONAMMU.

. JTobow cnyvam pagmoakTUBHOIO 3arpsi3HEHUST UMW UCYE3HOBEHUSI
pagvoaKkTUBHOTO  MaTepuana [JOfKeH paccmaTpuBatbCi B
COOTBETCTBUW C 3aKOHOAATENbCTBOM.

i YTunusaumsa PaanoaKTUBHbIX OTXOA4OB AOOJHKHA OCYLEeCTBNATbCA B
COOTBETCTBMUN C 3aKOHOAATENbCTBOM.

A3np HaTpusa

HekoTopble KOMMOHEHTHI Habopa copepxaT asuig HaTtpuss B KayecTse
KOHCepBaHTa. BcTynas B peakuuio CO CBUMHLIOM, Meablo W NaTyHblo, as3ng
HaTpusi obpasyeT B3pbiBoONacHble asuabl metannoB.  OTpaboTaHHble
peareHTbl cnefgyeT pa3baBnAaTb GOMbLIMM KONMYECTBOM BOOOMPOBOAHOWM
BOZbl, MOCME Yero X MOXHO CNMBaTb B KaHanu3aLuio.

MaTtepuan 4enoBe4YeCcKOro NPOUCXOXAEHUA

BXOOAAWMKA B cocTaB
HIV 2, HCV u k

MaTtepuan 4enoBeYeCKOro  MPOUCXOXOEHUS,
KOMMOHEHTOB Habopa, He comepXuT aHtuten k HIV 1,

PI-A21854-B89462-10

NMOBEPXHOCTHOMY aHTWUreHy Bupyca renatuta B (HBsAg). Tem He meHee,
HW OOMH U3 CYLLECTBYIOLMX METOAOB aHanmM3a He MOXET rapaHTupoBaTb
MOSHOTO OTCYTCTBUSA MH(PEKLMOHHBIX areHToB B MUCCredyeMoM matepuarne.
Moatomy npu paboTe c KoMmMoHeHTamu Habopa crnepyeT cobniogatb
HeobxoAMMble Mepbl NPEAOCTOPOXHOCTH.

C wnccrnegyembiMy o6paslaMu CbIBOPOTKM WMW Mfas3Mbl KPOBU crieqyeT
obpalyaTtbCs Kak ¢ noTeHumanbHO MHAEKUMOHHBIM MaTepuanom, MoryLmum
cogepxatb Bupychl CIMWI n renatuta. Becb ucnonb3oBaHHbIN MaTepuan
OOIKeH OblTb YHUYTOXEH MO AENCTBYHOLMM roCyAapCTBEHHbLIM MpaBsuniam
N VHCTPYKUUAM.

KNACCU®UKALINA ONMACHOCTEWU NO
CUCTEME CIC

He knaccuduumpyertcst Kak onacHoe BeLLEeCTBO

MacnopT Ge3onacHOCTM [OCTYNeH Ha canTe
techdocs.beckmancoulter.com

NONYYEHUE, OBPABOTKA, XPAHEHUE U
PA3BEJJ,EHI/IE OBPA3LIOB

CobpaTb KpOBb B YMCTbIE Cyxue Npobupku, unu npobupku ¢ SOTA.

. OTpenutb CbIBOPOTKY/Nnasmy oT
LeHTpUdYrMpoBaHueM.

KNeToK KpoBu

. O6pasLbl CbIBOPOTKM M MNa3Mbl MOXHO XpaHuTb npu 2-8°C B TeyeHne
24 vyacoB. [Ona Gonee ANUTENBLHOMO XpaHEHUs WX HeEoGXoaMMO
pasgenuTb Ha anuKBOTbI M 3aMOpPO3nUTb Npu Temnepatype < -20°C,
no 1 roga. N3beraTb NOBTOPHOIrO 3amMopaXxmBaHWs-oTTanBaHusi Npoo.
AHanuanpyemble o6pasubl cnegyeT pasmMopaxusatb NpuU KOMHaTHON
Temneparype.

. Ecnn koHueHTpauus acTpaguona B uccregyemMom obpasue
npeBbILIAeT KOHLUETpaLuio B MakcMmarbHON KannbposoyuHow npobe,
nx criegyet passectu bydepom Ansi passegeHus CbiIBOPOTKU.

Bbino npoBegeHo cpaBHeHue pesynbratoB uccnegoBaHus 30 obpasuos
cbiBOpoTkM 1 nna3mbl (3OTA) ¢ ncnonb3osaHmeM Habopa A21854 Estradiol
RIA (gvana3oH koHUeHTpauun B cbiBopoTke oT 11,38 mo 163,7 nr/mn).
MonyyeHbl criepytoLmne pesynsTaTbl:

[BOTA-nna3sma) = 0,926[cbiBopoTka] - 1,096
R =0,9763

NMPEAOCTABNAEMbBIE MATEPUAITDbI

Bce peareHTbl cTabunbHbI Npu 2-8°C A0 OKOHYaHMSA Cpoka rogHOCTM Habopa.
CpokM rogHOCTW, YyKa3aHHble Ha 3TUKETKax (prakoHOB C peareHTamu,
OTHOCATCS TOSBKO K MX XPaHEHMIO B NPON3BOACTBEHHbIX YCIOBUSIX BNOTb A0
MOMEHTa KOMMMeKTaumum Habopa u He pacnpoCTPaHSATCS Ha MOMYyYEHHYo
3aKa34MKOM MPOAYKLMIO.

Ha6op ansa onpeneneHus RIA Estradiol: 100 npo6upok (Kat.Ne A21854)

Mpo6bupku, NOKpbITbIe aHTUTENaMu K actpaguony: 2 x 50 wT (rotoBbl K
MCMONb30BaHWUIo)

MeueHbIn usotonom %1 actpagmon:
CrONb30BaHNI0)

oavH c¢dnakoH 55 mMn (roToB K

Ha momeHT npousBoacTBa crakoH cogepxut 185 kbk meveHoro nsotonom
25| g Bydpepe ¢ Benkamm u HaTpua asmaom (< 0,1%) 1 kpacuTenem.

KannbpoBo4yHble nNpobbi: mn  (roToBbl K

MCMONb30BaHWUI0)

7 dnakoHoB no 1

KannbpoBoyHble Npobbl coaepxar aCTpaanon B AnanasoHe KOHLEHTpaLmii
oT 0 po npubnuamtenbHo 4 320 nr/mMn CbIBOPOTKE KPOBU 4YernoBeka C
asvpom Hatpus (< 0,1%). 3HayeHus kanubpatopa GbINU ycTaHOBMEHbI C
MCMOMNb30BaHNeM cepTdnLMpoBaHHOro atanoHHoro obpasua (Cerilliant).

KoHTponbHble CbIBOPOTKM: no 1

MCMOnNb30BaHWUIo)

2 dnakoHbl Mn  (roToBbl K

dnakoH cogepXuT 3CTpaguon B CbIBOPOTKE 4YerioBeka W HaTpus asuie
(<0,1%). Oxumpaemble 3Ha4YEHUST HAXOAATCA B AMana3oHe KOHUEHTpauwun,
YKa3aHHOM MpU [OMOSTHEHUN.
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Ha6op ans onpepenexus RIA Estradiol: 50 npo6upok (Kat.Ne B89462)

Mpo6upKKn, NOKpbITbIE aHTUTENaMM1 K acTpaguony: 1 x 50 wT (roToBbl K
MCNOMb30BaHMIo)

MeueHbin usotonom 'l actpagmon: oauH cnakon 55 mn (roTos K

MCMONb30BaHWUI0)

Kann6poBo4iHble nNpobbi: mn  (roToBbl K

MCMONb30BaHWUI0)

7 ¢nakoHoB no 1

KOHTponbHble CbIBOPOTKU: no 1 mn (rotoBbl K

MCMONb30BaHWUI0)

PEATEHTbI, HE BXOOALLUE B COCTAB HABOPA

Bydep nansa passegeHus coiBopoTku: 1 cmakoH, 10 mn (rotoB K
MCMOMNb30BaHMI0).

2 nakoHbl

MocTaBnsieTca no gononHuTensHOMy 3anpocy: kat.Ne IM1863.

. MpumenHenne cm. § MOJNTYYEHUME, OBPABOTKA, XPAHEHUE U
PA3BEJEHME OBPA3LIOB.

. OTOT peareHT MOXeT Ucnonb3oBaTbcs € Nobor napTun Habopa Ans
aHanusa Ha actpaguon (REF. A21854 n B89462).

. ®rnakoH coOepXWT HU3KOe KOMMYECTBO 3CTpajuorna B CblBOPOTKE
KpoBM 4enoBeka C asngom Hatpus (<0,1%). Pekomenayetcs
NPOBECTU OTCHET AaHHOW KOHLIEHTPALIMK OT MONyYeHHOro pesynsraTta
pa3BefeHHOro obpasua, npexge 4em pesynbraT YMHOXWTb Ha
dakTop pasBegeHusi. Takum 06pa3oM Bbl YTOUHWUTE MOnyvaemble
pesynbraThl, ocobeHHO B crnydae o6pas3LoB, y KOTOPbIX M3MepeHHas
KOHUEHTpauusi pa3segeHHoro obpasua bnuska 4BONHOMY KONMYECTBY
KOHLeHTpaummn acTpaauona B 6ydepe.

HEOBXOAUMBIE, HO HE
NMPEAOCTABNAEMbBIE MATEPUAITbI

Mommmo cTaHgapTHoro naéopaTtopHoro o6opyaoBaHNA HEOBXoANMO MMETb
cneaywolee:

. mukponunetka (100 mkr)

. nonyasTomaTtunyeckas nunetka (500 mk)

. BUXPEBOW CMecuTenb Tuna vortex

. rOpU30HTanbHbIN NN opbuTanbHbIA BCTpSXMBATENb
. BOAOCTPYWMHbIN Hacoc

. raMmma-cHeTuYvK Ans U3mepeHuns aktusHoctu 1251.

NMPOLELNYPA

MoarotoBka peareHTOB

lMepeg wvcnonb3oBaHMEM [OBECTM BCE peareHTbl [0  KOMHATHOM
TemnepaTypbl.
Cragusa 1 Cragus 2 Crtagus 3
Additions” MHkyGaumsn N3mepeHue
pe3ynsraToB
B nokpbliTble MHkybuposatb 3 TwaTensHo yaanuTb
aHTMTENamm Npobmpkn Yyaca npu 18-25°C CcoAepXKMMoe BCex
nocrnegoBaTeribHO U MOCTOSIHHOM npobupok (kpome
BHECTU: BCTPAXvMBaHWUM (= 350 npo6 «T»).
ocu./MUH.).
100 mxkn
KanubpoBOYHbIX,

KOHTPOIbHBIX U
aHanuanpyembix Npood n
500 mMkn MeTKu. M3mepuTb CBA3aHHY0O
(B) v obuyto (T)
aKkTMBHOCTL '2°|
(vmn./MWH.) B TeYeHune
1 MUHYTBI.

MNepemewaTtb

*B gBe gononHuTenbHble Npobupky BHeCTr no 500 MK METKM ANS OLUEHKU
obLen aktmeHocTM 1251 (Mpobbl «T»).

PE3YJIbTATbI

Pesynbrathl paccuuTbiBaloT METOAOM WHTEPRonsAuuM Mo KanubpoBOYHOW
KPVBOW, NOMYyYeHHOW OQHOBPEMEHHO C aHanM3oM HeM3BeCTHbIX 06pas3LoB.

Kanu6poBouHas kpuBas

PesynetaTbl B OTAENEHWM  KOHTPOMSA  KayecTBa  paccuuTaHbl  C
ucrnonb3oBaHmem nogbopa kpueow spline «cnnatH» ¢ B/T unu B/B,
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no NOTNCTUYECKON BEpTUKAnbHOW OCKM W  KOHLEeHTpauuen aHanuta
KanmbpaTtopoB Ha norapmpMnyYecKon ropu3oHTanbHoOM ocu (nr/mn).

[pyrne wmeToapl obcueta MOryT [f[aBaTb HECKONIbKO OoTnnyarowmeca

pesynbrarhl.
O6LwWwasn akTuBHOCTbL: 65 918 umn/mMuH
Kanu6patopel | Qctpaguon | Umn./mMuH. BIT (%) B/By (%)
(nr/mn) (n = 3)
0 0 22 854 34,67 100,0
1 12 19 595 29,73 85,74
2 36 17 005 25,80 74,41
3 115 12 705 19,27 55,59
4 310 8 207 12,45 35,91
5 930 5 052 7,66 22,11
6 3 700 2 780 4,22 12,16

(Mpumep munuyHol kanubposoyHol Kpueol. He ucronb3oeame 0ns
obcyema pesynbmamos.)

O6pasubl

Ana kaxgoro obpasua HalTWM Ha BepTUKanbHOW OCKM KanmMbpoBOYHOrO
rpacpuka 3Havenne B/T wnm B/By, a Ha ropu3oHTanbHOW OCK
COOTBETCTBYIOLLYIO KOHLIEHTPaLWIO 3cTpaauona B nr/mn.

[Ons nepesBoga KOHUEHTPaAUUn M3 Mr/MN B NMOMb/M HYXHO YMHOXMWTb
nonyyeHHbIV pesynerar Ha 3,671.

OXWOAEMbIE 3HAYEHUA

B kaxpgol naGopaTtopum pekoMeHayeTcst YCTaHOBUTL COBCTBEHHbIE YPOBHM
TECTOCTEPOHA, COOTBETCTBYIOLUME HOPMamnbHbIM.  [puBeOeHHblE Huke
3HaYeHUs ABMSIOTCA BCEro NMULLb OPUEHTUPOBOYHLIMM:

AcTtpaguvon (nr/mn)
N |Cpeanss| MuH. Makc. 2,5- 97,5-
npoue npoue
HTUNb HTUNb
My>XX4UHbI 94 | 26,57 <10,41 64,76 <10,41 59,91
KeHWmnHbI
donnukynsipHasa [ 110 79,45 16,66 4472 21,51 244.5
asa
TioTenHoBas 98 | 94,61 26,92 320,7 44,72 212,7
asa
MpeosynsaTtopHbin | 23 | 199,8 97,15 497,3 100,5 4317
nuK
Mocne 32| <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
MeHonay3bl 6e3
3aMecTuUTENbHON
Tepanuu
acTporeHamu
MoctmeHonay3a | 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
c 3T3

Moppo6Hasa uHgopMaumsa o oxuaaembiX 3HAYEHWUW NeanaTpPUYecKnX
ob6pa3uoB (OTCOPTUPOBaHHLIX MO BO3pacTy M Nony) nNpuBeAeHbl B
paspene APPENDIX.

KOHTPOJIb KAHECTBA

B cootBeTcTBMU C TpeboBaHMsMu Good laboratory practices ansi koHTpons
Ka4yecTBa NPOBOAMMBIX UCCINEAOBaHWA criedyeT perynsipHo MCrnonb30BaTb
KOHTpOnbHble 06pasubl, KOTOpble [OMKHbI NPOXOAUTL Te e cTaguu
aHanusa, 4To 1 aHanuaupyemble nNpobbl. PesynbraTtbl KOHTPOMS KavyecTBa
pekoMeHayeTcst obpabaTbiBaTh C MOMOLLBIO CrieuparnbHbIX CTaTUCTUYECKUX
MEeTOJOB.

B Cllydae Cepbe3HOro noBpexAaeHnAa  YNnakoBKW, mnm B Ccrnyvae
HEeCOOTBETCTBUA nony4eHHbIX pes3ynbraTtoB aHannTUN4eCKnm
XapakTepucTnkam 06paTMTer, I'IO)KaJ'IyVICTa, K Hawum cneymanucrtam.

E-mail: imunochem@beckman.com unu beckman.ru@beckman.com
TEXHUYECKUE XAPAKTEPUCTUKU
(6os1ee nodpobHasi uHghopmayusi npueedeHa e pa3denie “APPENDIX”)

PenpeseHTaTBHble  AaHHble  NpedoCTaBreHbl  WUCKMIOYUTENbHO — And
nosicHeHui. okasaTtenu, NonyyYeHHble B KOHKPETHOM nabopaTtopun, MOryT
oTnMyaThCa.

YyBcTBUTENBLHOCTL
Mpepgen yysctBUTENnbHOCTU: 10,41 Nr/mn

Mpenen obHapyxeHus Actpaguona, 10,41 nr/mn, onpegensnu cCornacHo
pekomeHgaumam pokymeHta EP17-A2, nogrotosneHHoro CLSI [1], Ha
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OCHOBaHWWN COOTHOLLEHUIA FOXHOMOMOXUTENbHBIX Pe3ynbTaTtoB (a) MeHee
5% v noxHooTpuuaTenbHbIX pe3ynsTaTos () meHee 5%; Ans onpeaeneHns
mcnonb3oBany 120 xonocTbix NPo6 1 120 Npob ¢ HU3KOWM KOHLeHTpaumen;
npenen 6naxka cocraensan 4,68 nr/mn.

CneunduyHoCcTb

AHTUTENO, ncnonb3yemoe B UMMYHOJTOrM4eCKOM aHanuse, cneundunyHo ans
3CTpaguona.

BocnpoussoaumocTtb
CXxoAMMOCTb U BHYTpunabopaTopHas Npeun3nuoHHOCTb

ToyHOCTb aHanu3a OonpefensnM B COOTBETCTBMM C pPEKOMeHAauusiMu
nokymeHTa EP05-A3, nagaHHoro VIHCTUTYTOM KNMHUYECKMX M NabopaTopHbIX
craHgapTtoB (CLSI) [2]. KoadhduumeHTbl Bapraumm npu oLueHKe CXoanMocTu
pe3ynbTaToB Ans npob cbiBopoTku He npeBbiwanu 10,0%. KoadbduumeHTsl
Bapuauun npu oueHke BHYTpunabopaTOpHOM MPEeuMsMOHHOCTU AN npob
CbIBOPOTKM He npeBbiwanu 16,4%.

To4HOCTb
JNIuHenHoOCTL

JInHenHOCTL pesynbTaToB aHanusa coxpaHsnacb B AvanasoHe oT 8,86 Ao
4 216 nr/mn ¢ ucnonb3oBaHMeM Npobd CbIBOPOTKM (onpeaeneHne Nnposoannm
cornacHo pekomeHgaumam gokymenta EP06-A, nogrotosnenHoro CLSI [3]).

TecT Ha pa3BeageHue

O6pasubl CbIBOPOTKM KPOBU C BbLICOKOW KOHLEHTpauuen passogunu
6ydepom Ans pasBefeHnNs CbIBOPOTKU. V3MepeHHas BenuumHa “oTkpbITns”
coctasnsana ot 92,5% o 119%.
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TecT Ha OTKpbITME CTaHAAPTHOW [06aBKU

B npobbl CbIBOPOTKM 6bINO A406aBNEHO pasnuMyHOe M3BECTHOE KONMMYEeCTBO
acTpaguona. CreneHb o6HapyxeHns Haxoaunack B npegenax ot 85,4% ao
105%.

Ouana3oH wu3amepeHun (OT npegena ob6HapyxeHa [0 HauBbICLIEN
KOHLeHTpauun kanubparopa):

Ot 10,41 po npubnusutensHo 4 320 nr/mn

OIrPAHNYEHUA

HapymeHme MEeTOAUKU NpoBeAeHNA aHann3a MoXeT NPUBECTUN K UCKaXKEHUID
pes3ynbraTtoB UCcrneaoBaHUA.

Pesynbtathl onpefeneHns AomkHbl ObITb MHTEPNPETMPOBAHLI B CBETE O6LLEN
KNMUHUYECKOW KapTWHbI NauueHTa, BKNovas aHamHes, JaHHble ApYrMX TECTOB
1 NOAXOASALLYI0 UHYIO MHGOPMaLMIO.

Bonee nogpobHasa nHdopmauusi npueeaeHa B pasgene APPENDIX.

Mpv BbLINOMHEHWW aHanM3oB C WCMOMb30BAHMEM aHTUTEN BO3MOXHa
MHTepdepeHums retepodunbHbIMM aHTMTenamMM B npobe nauueHta. Y
NaLneHTOB, MMEIOLLMX MOCTOSAHHbIN KOHTAKT C XKMBOTHbBIMMW UMW NMPOXOAMBLLNX
UMMYHOTEPaNuio UNv AuarHocTUYeckve npouesypbl C UCMOSb3oBaHUEM
MMMYHOrNo6YNMHOB UK NX oparMeHToB, MOTYT BbipabaTbiBaTbCS aHTUTeNa
(T.e. HAMA), KoTopble BNMSIIOT Ha pe3ynbTaTel UMMYHHOTO aHanusa.

NHTepchepeHUMsi CO CTOPOHbI 3TUX aHTUTEN MOXET NPUBECTM K MOMYyYEHUIO
OWMBOYHBIX pe3ynbTaToB. TLlaTerlbHO NPoBepsiiTe pe3ynbTaThl aHanu3oB
NMauMeHTOB C NMOJO3PEHNEM Ha Hanuuue 3TUX aHTUTen.

32 of 40



RIA ESTRADIOL
A21854, B89462
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wmbE B2 6F. UARER

46 11 75 U 25 2 R R B EDTA.
o FABOSMARMIFEMAES
o BREFEADEARITON  BBNERMERER#ER 2-8°C KB
ET. EEBEHF#E, ﬁﬁﬁfﬁ;ﬁ}iﬁﬁ(ﬁm -20°C,ZRER1F) ,
BEEANARRER. SHEIERES BEEEYEEEMES
ESMBRE . REAEETR TR,
. ERBEESASRER BRI _EREBERTHE.
{8 Fi A21854 Estradiol RIA A EI & Lb & 30 {E/4 8 ( MEESEAS 11.38
163.7 pg/mL ) BYIME M EDTA MFE, ERMOT :

[EDTA M#§] = 0.926[1155] - 1.096
R =0.9763
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RENHH ]

A6 4B 0 P BRI 2-8°C HORBE T | SIS 4 #1482 SUBAE SR
BEANARERABTHSEE, ERAVIRETDEINE , 8
REEBRBMAE. —RTEA,

RIA i —EERERABE , 100 BRE (Cat #A21854)
R _ERRRERE : 2x50 BEE (WHR)
) R —E55mL R (BNAR)

SLER , MRTEHE 185kBg Y I B =B  HAREERBE. R
Ldh (< 0.1%) MARBEEHE .

BRE®R: 7R, S R1mL (BERTAH)

REBZNMEFEE0F AL 4320 pg/mL =8 , HEARESEAMBRE
AL (<0.1%) P, EEBEEIRSMIER L. CACRRNSENE
(Cerilliant) B I R E R E,

HESE : ME1mL/NE (BRAR)

PMEPEFAMBNERCHRE M = (<0.1%). MEENRK &K LRI
AN REEER,

RIA i —EAEHABA , 50 RAE (Cat #B89462)
N —EHM2ERE 1 x50 BRE (AR
) R —Es55mLIE (BNAR)
BRIE®R: 7R, SF1 mL (RRTA)
HE®RM : WE1mL MR (AR )
AR
M EmHEE . —@E10mL/ME (AR )
BIFERIEM . REF, IM1863
- FEATERBKE. BE. f7. UREE
PR A E R AN — B R EA ( REF. A21854 H B89462 ) #LEkfE

o

PMEPERDEAMBENEZ R AR (<0.1%). & ELRT
BE  UAERBEINM _BERERE, FSANEERBNNK_ER
ERERERE , TRREUREREY. A#ELNEERAE(LRTHERR
MELWME  AIRKZIBRAFTERNER.

EEEKRMHNY
BRT -RERERMFBUN  BBETIEYR
° ERHMERE (100 pL)
E%Eﬁﬁﬁ B2 (500 pL)o
* EERESSH
o KkFAIEEAEDHR
AR,
A 125 iodine 930 35 51 & 88

BERF
ABNERITHE
FFERBES TNEEREER
SB—
Additions”

EMERES , &
A

SR=
BE
1£ 18-25°C T#5&E 3 /»
W, AEERES (A
> 350 rpm KIEE )

SR=
HE
POHEERBRRERT
B <fcpm>),

100 LR IER ., R
Y SR, UK
500 uLAvB HEE | FHIPEANKES

cpm(B) & #.cpm(T)

RERE
*TE B A2E P I A 500 pLiE K REFcpm.

BREELAERELMBRESER. ER-HHAURBEARERNREBE
#4681 AR R E M — RO ORE

REMR

mEEHTPNERBERspline (FFHRES , H B/T 88 B/B, EHE
EE#HLE, RERNSTYWRELYH BUKFE L (pg/ml).

FAHEM ERERNR A EMEINERTREERRTE.
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B : 65918 cpm
BRIE#K [y ] cpm BIT(%) B/B, (%)
(pg/mL) (n=3)
0 0 22,854 34.67 100.0
1 12 19,595 29.73 85.74
2 36 17,005 25.80 74.41
3 115 12,705 19.27 55.59
4 310 8,207 12.45 35.91
5 930 5,052 7.66 22.11
6 3,700 2,780 4.22 12.16
(EEEBREH , FY U E7TE)
]

TERE EEHEMBA BT R BB, , REEHEWM LN HERBHER _BR

B, BN pg/mL,
MAAF B pg/mL B A pmol/L , FEASER T 3.671,
ANE

%%E%%EE@EEYL HEWIERE., TENEESEESARRREAN

it — & (pg/mL)
N | Median Min. Max. |$258 %9758
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RIA ESTRADIOL
A21854, B89462

RADIOIMUNOTEST ZA IN VITRO ODREDBIVANJE
ESTRADIOLA U HUMANOM SERUMU | PLAZMI
Za in vitro dijagnosti¢ku upotrebu.

PRINCIP

Odredivanje Estradiola je vrsta kompetitivnog testa. Uzorci i kalibratori se
inkubiraju sa '?| obeZenim Estradiolom, kao obeleZivatem, u epruvetama
obelezenim antitelom. Nakon inkubacije, sadrzaj epruveta se aspirira i meri
se vezana radioaktivnost. Pravi se kalibraciona kriva a nepoznate vrednosti
se odreduju interpolacijom sa standardne krive.

UPOZORENJE | MERE OPREZA
Opste napomene:

. 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.
. Standardna kriva mora biti obuhvaéena sa svakim testom.

. Pravilno podeSavanje meSalice je veoma vazno za reproducibilnost
testa.

. Preporuceno je da se test vrSi u duplikatu.
. Svaka epruveta mora da se upotrebi samo jedanput.
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
odgovaraju¢em prostoru, udaljenom od hodnika i drugih prometnih
mesta.

. Radioaktivni materijali treba da se Cuvaju u kontejnerima koji su
obezbedeni u oznatenom 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 radioaktivhog
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 sadrze 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.

Materijali humanog porekla

Materijal humanog porekla, sadrzanog u ovom kitu, je negativan na prisustvo
antitela na HIV 1 i HIV 2, antitela na HCV, kao i na Hepatitis B povrsinski
antigen (HBsAg). StaviSe, sa njima treba rukovati kao da su moguci
prenosnici bolesti. Ni jedna poznata metoda testiranja ne moze u potpunosti
potvrditi da virus nije prisutan. Rukujte sa ovim kitom sa svom neophodnom
predostroznoscu.

Sa svim uzorcima seruma i plazme treba postupati kao da su sposobni za
prenos hepatitisa ili AIDS-a tako da otpad treba odlagati u skladu sa propisima
drzave.

GHS KLASIFIKACIJA OPASNOSTI

Nije klasifikovano kao opasno

PI-A21854-B89462-10

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

PRIKUPLJANJE UZORAKA, OBRADA,
SKLADISTENJE | RAZBLAZIVANJE

Krv sakupljati u suvim epruvetama ili epruvetama sa EDTA.
. Odvojite serum ili plazmu od ¢elija centrifugiranjem.

. Uzorci seruma i plazme se mogu Cuvati na 2-8°C, ako se test izvodi u
okviru 24 sata. Za duze skladiStenje drzite ih zamrznutim (na < -20°C
najvise godinu dana) nakon alikvotiranja kako bi se izbeglo ponovljeno
zamrzavanje i odmrzavanje. Odmrzavanje uzorka se treba izvoditi na
sobnoj temperaturi.

. Ako uzorci imaju koncentraciju ve¢u od najveceg kalibratora, onda se
oni moraju razblaziti u razrediva¢ Estradiol.

Vrednosti seruma i EDTA plazme za 30 uzoraka (vrednosti seruma u rasponu
od 11,38 do 163,7 pg/ml) su uporedeni koris¢enjem A21854 Estradiol RIA
kita. Rezultati su sledeci:

[EDTA-plazma] = 0,926 [serum] - 1,096
R =0,9763

ISPORUCENI MATERIJALI

Svi reagensi kita su stabilni do isteka roka oznacenog na etiketi kita, pod
uslovom da se Euvaju na 2-8°C. Rokovi odStampani na etiketama bocica
vaze za dugorocno skladistenje komponenti samo od strane proizvodaca,
pre sastavljanja kita. Ovo ne uzimajte u obzir.

Kit za odredivanje RIA Estradiola, 100 epruveta (Kat. #A21854)

Epruvete oblozene Anti-Estradiolantitelima: 2 x 50 epruveta (spremnih
za upotrebu)

Estradiol oznaéen radionuklidom '?I: jedna bogica od 55 ml (spremno za
upotrebu)

U trenutku proizvodnje, bocica sadrzi 185 kBq estradiola oznaenog
radionuklidom '?°| u puferu sa proteinima i natrijum azidom (< 0,1%) i bojom.

Kalibratori: sedam boéica 1 ml (spremno za upotrebu)

Bocice sa kalibratorom sadrze od 0 do priblizno 4.320 pg/ml estradiola u
humanom serumu i natrijum azidu (<0,1%). Tacna koncentracija je navedena
na nalepnici svake bocice. Vrednosti kalibratora se uspostavljaju upotrebom
sertifikovanog referentnog materijala (Cerilliant).

Kontrolni serum: dve boéice 1 mL (spremno za upotrebu)

Bodice sadrze estradiol u humanom serumu i natrijum azidu (<0,1%).
Ocekivane vrednosti se nalaze u opsegu koncentracija navedenom u
dodatku.

Kit za odredivanje RIA Estradiol, 50 epruveta (Kat #B89462)

Epruvete oblozene Anti-Estradiol antitelima: 1 x 50 epruveta (spremnih
za upotrebu)

Estradiol oznacen radionuklidom '#I: jedna boéica od 55 ml (spremno za
upotrebu)

Kalibratori: sedam bocica 1 ml (spremno za upotrebu)

Kontrolni serum: dve boéice 1 mL (spremno za upotrebu)
REAGENSI KOJI NISU OBEZBEDENI

Razrediva¢ Estradiol: jedna bocica od 10 ml (spremno za upotrebu)
Isporucuje se na zahtev: REF. IM1863

. Namena: pogledati odeljak § PRIKUPLJANJE UZORAKA, OBRADA,
SKLADISTENJE | RAZBLAZIVANJE

. Ovaj reagens se moze koristiti sa bilo kojim lotom kompleta estradiola
(REF. A21854 i B89462).

. Bocica sadrzi malu koli¢inu estradiola u humanom serumu i natrijum
azidu (<0,1%). Diluent treba prvo testirati radi odredivanja njegove
endogene koncentracije estradiola. Tu koncentraciju treba oduzeti
od koncentracije estradiola u uzorku pacijenta pre mnozenja faktorom
dilucije. Rezultati su znacajni ukoliko je utvrdena koncentracija bar
dva puta vec¢a od koncentracije odredene testiranjem samo diluenta.

POTREBNI MATERIJALI KOJI NISU
OBEZBEDENI

Pored standardne laboratorijske opreme, potrebne su sledece stavke:
. Precizna mikropipeta (100 pl).
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. Poluautomatske pipete (500 pl).
. Vorteks tip miksera

. Horizontalna ili orbitalni Sejker.
. Aspiracioni sistem.

+  Gama broja¢ za "®I.

POSTUPAK
Priprema reagenasa
Dovesti sve reagense na sobnu temperaturu pre pipetiranja.

Korak 1
Additions’
Oblozenim epruvetama,
sukcesivno dodavati:

Korak 2
Inkubacija
Inkubirati 3 sata na
temperaturi od 18 do
25°C uz treSenje (=
350 obr/min)

Korak 3
Brojanje
Pazljivo aspirirati
sadrzaj epruveta
(izuzev 2 epruvete
«ukupan cpmy).

100 pl kalibratora,
kontrole ili uzorka i
500 pl tracer Brojati skok cpm (B)

i ukupan cpm (T)

za 1 min.
Promesati
*Dodati 500 pl obelezivaca u 2 dodatne epruvete radi dobijanja ukupnog cpm.
REZULTATI

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

Standardna kriva

Rezultati u odeljenju za kontrolu kvaliteta izraunati 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 (pg/ml).

Druge metode redukcije podataka mogu dati neznatno razliCite rezultate.

Ukupna aktivhost: 65.918 cpm
Kalibratori Estradiol cpm BIT (%) B/B, (%)
(pg/ml) (n=3)
0 0 22.854 34,67 100,0
1 12 19.595 29,73 85,74
2 36 17.005 25,80 74,41
3 115 12.705 19,27 55,59
4 310 8.207 12,45 35,91
5 930 5.052 7,66 22,11
6 3.700 2.780 4,22 12,16

(Primer standardne krive, ne koristiti za proracun)

Uzorci

Locirati odnos B/T ili B/B, na veretikalnoj osi standardne krive, oditati
koncentraciju Estradiolu uzorku na horizontalnoj osi u pg/mL.

Za konvertovanje iz pg/mL u pmol/L pomnoZiti rezultate sa 3,671.

OCEKIVANE VREDNOSTI

Laboratorije trebaju da uspostave svoje vlastite referentne vrednosti. Sledeci
rezultati dobijeni od zdravih osoba su samo indikativni.

Estradiol (pg/ml)
N | Srednji Min. Max. 2,5 97,5
percentil | percentil

Muskarci 94 | 26,57 <10,41 64,76 <10,41 59,91
Zene
Folikularna faza |110| 79,45 16,66 4472 21,51 2445
Lutealna faza 98 | 94,61 26,92 320,7 4472 212,7
Preovulatorni pik | 23 199,8 97,15 497,3 100,5 4317
U 32| <10,41 | <10,41 41,01 <10,41 35,00
postmenopauzi
bez ERT-a
Posmenopauza | 30 | 50,48 <10,41 284,0 <10,41 278,7
sa ERT

PI-A21854-B89462-10

Detaljne informacije o ocekivanim vrednostima za decu (sortirane
prema starosti i polu) mogu se naéi u listi podataka."APPENDIX".

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.

U slu¢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, videti “DODATAK”)

Reprezentativni podaci su obezbedeni u svrhu ilustracije.
dobijene u pojedinaénim laboratorijama mogu da variraju.

Perfomanse

Osetljivost
Limit detekcije (LoD): 10,41 pg/ml

LOD za estradiol iznosi 10,41 pg/ml, a odreden je u skladu sa smernicama u
CLSI dokumentu EP17-A2 [1] na osnovu proporcija lazno pozitivnih vrednosti
(a) manjih od 5% i lazno negativnih vrednosti (8) manjih od 5%; koris¢enjem
odredivanja, sa 120 uzoraka bez analita i 120 uzoraka niskog nivoa; i LoB od
4,68 pg/ml.

Specificnost

Antitelo koje se koristi u imunotestu je specificno za estradiol.
Preciznost

Ponovljivost i preciznost u laboratoriji

Preciznost testa je odredena u skladu sa smernicama u CLSI dokumentu
EPO05-A3 [2]. Za ponovljivost, utvrdene vrednosti koeficijenata varijacije bile
su manje od ili jednake 10,0% za uzorke seruma. Za preciznost u laboratoriji,
utvrdene vrednosti koeficijenata varijacije bile su manje od ili jednake 16,4%
za uzorke seruma.

Tacnost

Linearnost

Test je pokazao linearnost od 8,86 do 4.216 pg/ml pri kori§éenju uzoraka
seruma (odredeno u skladu sa smernicama u CLSI dokumentu EP06-A [3]).

Test razblazivanja

Uzorci seruma visoke koncentracije su serijiski razblazivani sa diluentom
Estradiola. Dobijeni recovery procenti su bili izmedu 92.5% i 119%.

Recovery test

U uzorke u serumu dodate su poznate koliine estradiola. Procenti

iskori$éenja kretali su se u opsegu od 85,4% do 105%.
Merni opseg (od LoD do najviSeg kalibratora):
od 10,41 do oko 4.320 pg/ml

OGRANICENJA

Ne pridrzavanje instrukcija u ovom uputstvu pakovanja moze znacajno da
utiCe na rezultate.

Rezultate treba interpretirati u skladu sa celokupnom klini€kom slikom
pacijenta, uklju€ujudi i Klini€ku istoriju, podatke iz dodatnih testova i drugim
odgovarajuc¢im informacijama.

Za viSe detalja, videti “DODATAK”.

Za testove koji upotrebljavaju antitela, postoji moguénost mesanja od strane
heterofilnih antitela u uzorku pacijenta. Pacijenti koji su bili redovno izloZzeni
Zivotinjama ili su primili imunoterapiju ili dijagnosticke procedure koje koriste
imunoglobuline ili imunoglobulinske fragmente mogu proizvesti antitela, npr.
HAMA, koji utiCu na imunotestove.

Takva interferirajuca antitela mogu uzrokovati pogreSne rezultate. PaZljivo
procenite rezultate pacijenata za koje se sumnja da imaju ova antitela.
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APPENDIX
PERFORMANCE CHARACTERISTICS

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

Interference

Serum samples containing estradiol concetrations of app. 150 and 500
pg/mL were spiked with multiple concentrations of the substances below
and assayed using Estradiol RIA kit. Values were calculated as described
in CLSI EP07-A2 [4]. Interference was determined by testing controls (no
interfering substance added) and matched test samples (with interfering
substance added). No interference (defined as a shift in dose >15%) was
found for addition of interferent up to concentration stated in the table below.

Interferent Test concentration
Hemoglobin 2,019 pg/mL
Conjugated bilirubin 207.9 pg/mL
Unconjugated bilirubin 188.8 pg/mL
Biotin 1,517 ng/mL
Ascorbic acid 44.36 pg/mL
Acetylsalicylic acid 47.89 pg/mL
Ibuprofen 143.0 pg/mL
Cholesterol 3.00 mg/mL
Heparin 30.87 ug/mL
Prednisone 282.6 ng/mL
Prednisolone 2,926 ng/mL
Protein (y-globulin) 49.06 mg/mL
Rheumatoid factor 15.01 1U/mL
TAG 8.69 mg/mL

Specificity

Data on cross-reactivity with several hormones are presented in the following

table:

Cross-reactivity

Estradiol concentration

x 100 at 50% binding of the

Serum Mean Repeatibility Within laboratory precision
(pg/mL) |  sD C.V. (%) SD C.V. (%)
(pg/mL) (pg/mL)
S1 2,009 165.7 8.25 214.0 10.66
S2 725.6 51.69 7.12 87.32 12.03
S3 206.6 11.68 5.65 19.25 9.32
S4 88.21 8.04 9.11 13.87 15.72
S5 59.23 5.92 9.99 9.69 16.35
EDTA Mean Repeatibility Within laboratory precision
-plasma | (pg/mL) [ SD C.V. (%) SD C.V. (%)
(pg/mL) (pg/mL)
P1 1,563 161.4 10.33 204.0 13.05
P2 695.9 43.76 6.29 57.37 8.24
P3 203.5 12.16 5.98 18.96 9.32
P4 70.18 6.17 8.79 10.81 15.41
P5 43.61 5.62 12.89 8.39 19.23
Accuracy
Linearity

The assay demonstrated to be linear from 8.86 to 4,216 pg/mL using serum
samples (determined consistent with guidelines in CLSI document EP06-A

[3D).
The assay demonstrated to be linear from 8.90 to 4,315 pg/mL using

EDTA-plasma samples (determined consistent with guidelines in CLSI
document EP06-A [3]).

Dilution test

Three serum / EDTA-plasma samples were diluted into the Estradiol diluent
(supplied upon request Cat. No. IM1863) and assayed according to assay
procedure.

(%) = Compound concentration zero calibrator
Compound Cross reaction (%)
Estradiol 100.0
Estrone 13.72
Estradiol-glucuronide 3.72
Equilenin 1.45
Estriol 0.89
Equilin 0.56
Estrone-3-sulfate 0.49
Estradiol-3-sulfate 0.33
Estrone-glucuronide 0.28
17a-OH progesterone ND
17a-estradiol ND
Androstenedione ND
Corticosterone ND
Cortisol ND
Cortisone ND
Danazol ND
Dexamethasone ND
DHEA ND
DHEAS ND
Ethinyl stradiol ND
Fulvestrant ND
Norethisterone ND
Norgestrel ND
Progesterone ND
Tamoxifene ND
Testosterone ND

ND - not detectable (< 0.1%)

Repeatability and within-laboratory precision

Five serum samples and five EDTA-plasma samples were assayed for 20
days, 2 runs per day, triplicates per run. Assays were performed by two lab
technicians, by two reagent lots. There were 120 individual measurements
per sample with no invalid results.

Serum Dilution Estradiol (pg/mL) Ratio (%)
factor Measured Expected Measured/
Expected
S1 - 577.7 - -
1:2 314.3 302.9 103.8
1:4 181.1 165.5 109.4
1:8 112.5 96.84 116.1
1:16 58.57 62.49 93.73
S2 - 2,366 - -
1:2 1,400 1,197 117.0
1:4 642.4 612.5 104.9
1:8 350.8 320.3 109.5
1:16 207.7 174.2 119.2
S3 - 2,283 - -
1:2 1,202 1,156 104.0
1:4 547.7 591.8 92.54
1:8 301.9 310.0 97.40
1:16 186.3 169.1 110.2
EDTA Dilution Estradiol (pg/mL) Ratio (%)
-plasma factor Measured Expected Measured/
Expected
P1 - 869.8 - -
1:2 372.6 453.0 82.25
1:4 219.3 244.6 89.65
1:8 138.5 140.4 98.62
1:16 78.69 88.33 89.09
P2 - 1,082 - -
1:2 547.2 559.1 97.87
1:4 317.9 297.7 106.8
1:8 194.4 167.0 116.4
1:16 121.5 101.6 119.6
P3 - 1,608 - -
1:2 701.5 821.9 85.34
1:4 426.5 4291 99.41
1:8 247.9 232.7 106.5
1:16 146.0 134.4 108.6

Recovery test

Three serum / EDTA-plasma samples were spiked by calibrator with higher
concentration. Volume of added calibrator was up to 10% of volume of
samples. Samples were then assayed.
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Expected values for children

Results are sorted according to the age and sex.

PI-A21854-B89462-10

Serum |Endogen| Added |Expected |[Measured Ratio (%) Estradiol (pg/mL)
conc. | conc. conc. conc. Measured/ Boys N | Median | Min. Max. 2.5 97.5" |
(pg/mL) | (pg/mL) | (pg/mL) | (pg/mL) Expected percentile| percentile
S1 43.00 24.16 67.16 70.16 104.5 6 months - 9 36 | <10.41 | <10.41 18.40 <10.41 16.74
41.91 47.09 89.00 76.69 86.17 years
43.00 96.10 139.1 119.3 85.78 10 - 13 years 30 | <10.41 | <10.41 52.59 <10.41 35.41
S2 30.82 15.25 46.06 43.60 94.65 > 14 years 30 ] 30.25 11.65 82.13 12.01 67.90
30.32 30.00 60.32 53.61 88.88
29.37 58.13 87.50 80.13 91.58 Estradiol (pg/mL)
S3 15.45 15.25 30.70 27.30 88.93 Girls N | Median Min. Max. 2,57 97.5" |
1520 | 30.00 45.20 39.28 86.90 percentile]percentile
14.96 44.29 59.25 50.62 85.44 0 - 2 months 35 54.07 15.52 394 .4 17.64 229.4
3 - 6 months 33 15.33 <10.41 33.8 <10.41 30.07
EDTA |Endogen| Added |Expected|Measured| Ratio (%) 7 months - 2 36| <1041 | <10.41 | 2325 | <1041 | 18.11
-plasma | conc. conc. conc. conc. Measured/ years
(pg/mL) | (pg/mL) | (pg/mL) | (pg/mL) Expected 3-9 years 34| 1222 | <1041 | 26.14 | <10.41 | 23.14
P1 65.92 30.00 95.92 102.6 106.9 10 - 12 years 35 14.47 <10.41 188.6 <10.41 175.1
63.86 58.13 122.0 115.7 94.85 = 13 years 61 62.36 11.62 434.3 17.63 358.5
66.14 107.8 173.9 185.3 106.6 125 o
P2 7834 | 38.63 117.0 1275 109.0 I Characteristics
76.15 63.54 139.7 148.4 106.2 T2 (1) = 1443 h =60.14 d
78.59 142.3 220.9 215.4 97.53 =
P3 57.46 15.25 72.71 72.37 99.53 1 E (MeV) %
56.35 | 32.89 89.25 100.5 112.6 Y 0.035
54.26 | 66.22 120.5 128.1 106.4 X 0.027 114
0.032 25
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