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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

INTENDED USE

The TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test is a rapid membrane enzyme immunoassay for the
qualitative detection of adhesin from Entamoeba histolytica in a single use cassette. It is intended for
use with human fecal specimens from patients with diarrhea or dysentery as an aid in the diagnosis of

E. histolytica gastrointestinal infection. Test results should be considered in conjunction with patient history.

EXPLANATION

Entamoeba histolytica and Entamoeba dispar are intestinal parasites that infect approximately half

a billion people worldwide each year (1). It is necessary to distinguish between the two species
because E. histolytica is pathogenic, causing intestinal amebiasis (e.g. diarrhea, dysentery, colitis)

and extra-intestinal amebiasis (e.g. liver abscess). E. dispar is not associated with symptomatic
disease and inaccurate diagnosis may result in unnecessary treatment. The most common method
used to diagnose amebiasis has been wet mount microscopy, which suffers from poor sensitivity and
specificity. Trophozoites and cysts are not easily identified in a single fecal specimen and it is difficult
to visually distinguish between E. dispar and E. histolytica when they are observed. Detection of
Entamoeba spp. by immunoassay provides an alternative method of diagnosis with greater sensitivity (2).
Immunoassays specific for E. histolytica, such as the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test, provide the
added benefit of only identifying E. histolytica infections. Large numbers of specimens can be tested
rapidly and objectively, and the procedure is less labor-intensive than most other methods of diagnosis.

PRINCIPLE OF THE TEST

The E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test utilizes antibodies specific for E. histolytica. The Membrane
Device contains a Reaction Window with two vertical lines of immobilized antibodies. The test line

(“T”) contains monoclonal antibodies specific for E. histolytica adhesin. The control line (“C”) contains
antibodies to horseradish peroxidase (HRP). The Conjugate consists of antibodies to E. histolytica
coupled to horseradish peroxidase. To perform the test, the sample is added to a tube containing a
mixture of Diluent and Conjugate. The diluted sample-conjugate mixture is added to the Sample Well
and the device is allowed to incubate at room temperature for 15 minutes. During the incubation, any
E. histolytica adhesin in the sample binds to the antibody-peroxidase conjugate. The antigen-antibody-
peroxidase complexes migrate through a filter pad to a membrane where they are captured by the
immobilized anti-adhesin antibodies in the line. The Reaction Window is subsequently washed with
Wash Buffer, followed by the addition of Substrate. After a 10 minute incubation period, the Reaction
Window is examined visually for the appearance of vertical blue lines on the “C” and “T” sides of the
Reaction Window. A blue line on the “T” side of the Reaction Window indicates a positive result. A
positive “C” reaction, indicated by a vertical blue line on the “C” side of the Reaction Window, monitors/
confirms that the sample and reagents were added correctly, the reagents were active at the time of
performing the assay, and that the sample migrated properly through the Membrane Device. It also
confirms the reactivity of the other reagents associated with the assay.

MATERIALS PROVIDED

[MEM| DEV | Membrane Devices - Each pouch contains 1 device

ICONJI ENZ I Conjug (2 mL) - Antibody specific for E. histolytica coupled to horseradish
peroxidase in a buffered protein solution

Diluent (16 mL) — Buffered protein solution with black graduated dropper assembly

CONTROL Positive Control (1 mL) — E. histolytica antigen in a buffered protein solution

SUBS|REAG|  Substrate (3.5 mL) - Solution containing tetramethylbenzidine
WASH|REAG|  Wash Buffer (12 mL) — Buffered solution with white graduated dropper assembly
Disy ble plastic pif (50) — Graduated at 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL, and 500 pL

In Vitro Diagnostic Medical Device
MATERIALS AND EQUIPMENT REQUIRED BUT NOT PROVIDED

Small test tubes (e.g., plastic microcentrifuge tubes) Wooden Applicator Sticks
Disposable gloves Pipettor and tips Timer

SHELF LIFE AND STORAGE
The expiration date of the kit is printed on the kit box label. Store the kit between 2°C and 8°C. Return
the kit to the refrigerator as soon as possible after use.

PRECAUTIONS

1. Upon arrival, inspect the kit to ensure that components are not frozen or warm to the touch due to
improper shipping conditions, and that there are no signs of leakage.

2. Bring all components to room temperature before use to ensure proper kit reactivity.

3. The Substrate reagent should be colorless. If the Substrate reagent changes to a dark blue/violet
color, discard and call Technical Services for a replacement.

4. Reagents from different kits should not be mixed or interchanged. Do not use a kit past the

expiration date.

Caps, tips and dropper assemblies are color-coded; do NOT mix or interchange!

Use fecal specimens within 72 hours of collection to obtain optimal results. Specimens that are

frozen may lose reactivity due to freezing and thawing.

7.  The test has been optimized for sensitivity and specificity. Alterations of the specified procedure
and/or test conditions may affect the sensitivity and specificity of the test. Do not deviate from the
specified procedure.

8.  Fecal specimens and used membrane devices may contain potentially infectious agents and
should be handled at “Biosafety Level 2” as recommended in the CDC/NIH Manual “Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories.” Wear disposable gloves when performing the test.

9. For in vitro diagnostic use.

oo



COLLECTION, HANDLING AND STORAGE OF FECAL SPECIMENS 6.

Acceptable Sample Types

Fresh Fecal Specimens

Do Not Use

Fecal specimens in Formalin-based fixative
(e.g. sodium acetate formalin, 10% formalin)

Frozen Fecal Specimens
(frozen undiluted)

Fecal specimens in alcohol-based fixative
(e.g. polyvinyl alcohol)

3.

4.

Fecal specimens in transport media
(e.g. Cary Blair)

Use standard in-house collection and handling procedures for fecal specimens. Collect fecal
specimens in clean, leak-proof containers.

Store fresh fecal specimens between 2°C and 8°C up to 72 hours. Freeze specimens and store at
< -10°C if testing cannot be performed within 72 hours of collection. Test specimens that are less
than 24 hours old, whenever possible.

Repeated freeze/thaw cycles should be avoided. If using frozen specimens, thaw at room
temperature.

Do not store fecal specimens in the Diluent.

TEST PROCEDURE

1.
2.

3.
4.

Be attentive to the total assay time when testing more than one fecal specimen.

Bring all reagents and devices to room temperature before use. Remove the reagents from the foam
insert to reduce the time needed to warm to room temperature

Set up and label one small test tube for each specimen and optional external control.

Add 500pL of Diluent to each tube using the black graduated dropper assembly.

Sample Type Volume of Diluent

Fresh Fecal Specimens 500 pL
Frozen Fecal Specimens
(frozen undiluted) 500 pL
500

5.

' 11.

Add one drop of Conjugate (red capped bottle) to each tube. Hold the dropper bottle vertically

to ensure proper drop size. The Diluent and Conjugate should be added to all tubes prior to

adding the specimens.

Obtain one disposable plastic transfer pipette (supplied with the kit) for each sample.
Graduated Transfer Pipette:
500l 400l 300l 200 pL 100 pL 25 pl

: | | | | | I —

For Liquid/Semi-Solid Specimens - Mix specimen thoroughly. Using a transfer pipet, add 25 pL
of specimen to the Diluent/Conjugate mixture in the tube.

For Formed/Solid specimens - Mix specimen thoroughly using a wooden applicator stick and
transfer a small portion (approximately 2 mm diameter, the equivalent of 25 pL) of the specimen
into the Diluent/Conjugate mixture. Emulsify the specimen using the applicator stick.

NOTE: Transferring too little sample, or failure to mix and completely suspend the sample in the
Diluent/Conjugate mixture, may result in a false-negative test result. The addition of too much
sample may cause invalid results due to restricted flow.

Optional External Controls:

External Positive Control - add one drop of Positive Control (gray-capped bottle) to the
appropriate test tube.

External Negative Control - add 25 pL Diluent to the appropriate test tube.

For all test and control samples, close the tubes and mix thoroughly using a vortex mixer or by
inverting the tube several times. Samples or controls diluted in the Diluent/Conjugate mixture may
be incubated at room temperature up to 2 hours prior to addition to the Membrane Device.

Open one room temperature Membrane Device pouch for each diluted specimen and external
control (as necessary). Label each device appropriately and orient it on a flat surface so the

“E HISTO QUIK CHEK? print is at the bottom of the device, and the small Sample Well is located
in the top right corner of the device.

Membrane Device

Sample Well

E HISTO QUIK CHEK

Make sure that each diluted sample is thoroughly mixed (See Step 9) before adding to the
Membrane Device. Using a new transfer pipette, transfer 500 pL (topmost graduation) from
each tube into the Sample Well (smaller hole in the top right corner of the device) of a
Membrane Device. When adding the sample into the Sample Well, make sure that the tip of the
transfer pipette is inside the Sample Well hole and angled towards the Reaction Window. Expel

the diluted sample onto the wicking pad inside the Membrane Device.



12.  Incubate the device at room temperature for 15 minutes - the sample will wick through the
device and a wet area will spread across the Reaction Window. The 15-minute incubation step begins
after the last diluted sample-conjugate mixture has been transferred to the last Membrane Device.
NOTE FOR SAMPLES THAT FAIL TO MIGRATE:

Occasionally, a diluted sample fails to migrate properly and the Reaction Window does not fully
wet. If the Reaction Window does not appear to be completely wet within 5 minutes of adding the
sample to the Sample Well, then add 100 L (4 drops) of Diluent to the Sample Well and wait an
additional 5 minutes (for a total of 20 minutes). Continue with the next step of the Test Procedure.

13.  After the incubation, add 300 pL of Wash Buffer to the central Reaction Window using the
graduated white dropper assembly. Allow the Wash Buffer to be absorbed completely.

14. Add 2 drops of Substrate (white-capped bottle) to the central Reaction Window.

15.  Incubate 10 minutes at room temperature. Read visually and record results after the incubation.

INTERPRETATION OF RESULTS

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positive Result Negative Result Invalid Result Invalid Result

NOTE: The External Controls are intended to monitor for gross systematic errors only. If the expected
results are not observed with the positive and negative Controls, this could indicate that the controls
themselves are not working correctly.

1. Interpretation of the test is most reliable when the device is read immediately at the end of the
reaction, in a well-lit area, and from directly over the device at a normal working distance.
2. Positive Result: Two vertical blue lines are visible, the control line on the “C” (left) side of the

Reaction Window and the test line on the “T” (right) side of the Reaction Window. The lines may
appear faint to dark in intensity - any line on the “T” side is considered positive. Do not interpret
membrane discoloration as a positive result. A positive result indicates the presence of E.
histolytica antigen, and that there is a properly reactive positive control line.

3. Negative Result: A single vertical blue line is visible on the “C” (left) side of the Reaction Window
and no test line is visible on the “T” side of the Reaction Window. A negative result indicates that
E. histolytica antigen is either absent in the sample or is below the detection limit of the test, and
that there is a properly reactive positive control line.

4. Invalid Result: A single line is visible on the “T” side of the Reaction Window, or no lines are
visible in the Reaction Window. The test is invalid if a control line is not present at the completion
of the test reaction.

QUALITY CONTROL

The validity of the test results using the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test is dependent upon the proper
reaction of the internal and external controls.

Internal: A vertical blue control line must be visible on the “C” side of the Reaction Window on every
Membrane Device that is tested. This confirms that the sample and reagents were added correctly and
reacted properly in the assay. A clear background in the result area is considered an internal negative
control. It may appear white to light blue and any developed lines will be clearly visible.

External: The reactivity of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test should be verified on receipt using the
Positive Control and negative control (Diluent). The Positive Control confirms the reactivity of the other
reagents associated with the assay, and is not intended to ensure precision at the analytical assay cut-
off. Additional tests can be performed with the controls to meet the requirements of local, state and/or
federal regulations and/or accrediting organizations.

LIMITATIONS

1. A negative test result does not preclude the possibility of the presence of E. histolytica adhesin in
the specimen which may occur if the level of antigen is below the detection limit of the test.

2. The E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test is qualitative. The intensity of the color should not be
interpreted quantitatively.

EXPECTED VALUES

Normal healthy individuals should not be infected with E. histolytica and should test negative in the

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test. A positive test result in the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test
indicates that the person is shedding detectable amounts of E. histolytica antigen. The incidence of

E. histolytica infection varies significantly between populations and geographic regions. It is estimated
that Entamoeba histolytica infects about 50 million people around the world (2). Roughly 90% of
these persons remain asymptomatic, whereas about 10% develop clinical symptoms ranging from
gastrointestinal disease to liver abscesses. High risk groups include persons who have traveled abroad,
immigrants, immunocompromised persons, migrant workers, and active male homosexuals (2, 3).
Nonpathogenic strains (E. dispar) are predominant among male homosexuals (4). The disease often is
transmitted by asymptomatic carriers of E. histolytica.

PERFORMANCE CHARACTERISTICS

The performance of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test was compared to the E. HISTOLYTICA Il
test and Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica test with discrepant samples resolved by PCR.
Fecal samples included 449 frozen samples. Age information was available for 350 patients. Of the 350
patients, 87% were < 18 years. Sex information was available for 424 patients, and 46% were male and
54% were female. Table 1 shows a summary of the clinical performance of the E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK test at all 3 sites.



Table 1. St y of clinical performa comparing the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test
to the E. HISTOLYTICA Il test, and to the Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica
test.

E. HISTOLYTICA Il

E. HISTOLYTICA Il

Posi Negative
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positive 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negative 3 349

95% Confidence

Interval

Percent Positive Agreement 96.9% 90.6% - 99.2%
Percent Negative Agreement 99.1% 97.3% - 99.8%
Overall Percent Agreement 98.7% 98.5% - 98.9%

*Resolved by PCR - Overall Percent

A 99.6% 99.6% - 99.6%
greement

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positive Negative
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positive 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negative 24 328

95% Confidence
Interval

Percent Positive Agreement 78.4% 69.4% - 85.4%
Percent Negative Agreement 97.0% 94.5% - 98.5%
Overall Percent Agreement 92.4% 91.0% - 93.6%

Resolved by PCR - Overall Percent 99.3% 99.2% - 99.4%

For the 6 discrepant specimens between E. HISTOLYTICA Il and E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: The 3
specimens positive by E. HISTOLYTICA Il and negative by E. HISTOLYTICA QUIK CHEK included 2

E. histolytica PCR-positive and 1 E. histolytica PCR-negative. The 3 specimens negative by E. HISTOLYTICA
I and positive by E. HISTOLYTICA QUIK CHEK were E. histolytica PCR-positive.

For the 34 discrepant specimens between the Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica test and the
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: The 24 specimens positive by Remel™ ProSpecT™ and negative by

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK included 3 E. histolytica PCR-positives, 13 E. dispar PCR-positives, and
8 Entamoeba PCR-negatives. The 10 specimens negative by Remel™ ProSpecT™ and positive by

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK were E. histolytica PCR-positive.

REPRODUCIBILITY

The reproducibility of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test was determined using 12 fecal specimens
that were coded to prevent their identification during testing. Testing was performed at 2 independent
laboratories and on-site at TECHLAB®, Inc. The samples were tested, twice a day over a 5-day period
by multiple technicians at each site using 2 different kit lots. A positive and negative control was run
with each panel of the masked samples. The results from each laboratory were submitted to TECHLAB®,
Inc. and compared with in-house results. The results were consistent among the different locations, and
exhibited a correlation of 100%. The samples produced the expected results 100% of the time.

CROSS REACTIVITY
The E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test was evaluated for cross-reactivity with the bacterial and viral
strains listed below. None of the strains were shown to interfere with the performance E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK test.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus
Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli 0157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Human Adenovirus 1, 3 Human Enterovirus 69, 70, 71
Human Coronavirus Human parechovirus 1
Human Coxsackievirus B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Human Echovirus 9 Human Rotavirus

Additionally, the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test was run on fecal specimens documented to be posi-
tive for other parasites by microscopy. No cross-reactivity was seen with the following organisms.

Agreement

*The 40 discrepant specimens were resolved by purification of DNA from the fecal specimens and
polymerase chain reaction (PCR) amplification for E. histolytica, E. dispar, and E. moshkovskii.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hookworm eggs
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba bdtschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides eggs Giardia spp. Trichuris trichiura eggs

Blastocystis hominis

Hymenolepis nana



INTERFERING SUBSTANCES (U.S. FORMULATION)

The following substances had no effect on positive or negative test results analyzed at the concentrations
indicated: Hog gastric mucin (3.5% w/v), Human blood (40% v/v), Hydrocortisone (40% v/v), Barium
sulfate (5% w/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), Maalox® Advanced
(5% v/v) Steric Acid, (40% w/v), Palmitic Acid (40% w/v), Metronidazole (0.25% w/v), Phenylephrine
(40% w/v), Naproxen Sodium (40% w/v), Nonoxynol-9 (40% v/v), Vancomycin (0.25% w/v), Priolsec
OTC® (5 pg/mL), TUMS (50 pg/mL), Tagamet® (5 pg/mL), Ciprofloxacin (0.25% w/v), Mylanta® (4.2 mg/mL),
and Human Urine (5% v/v).

PRECISION — INTRA-ASSAY

For the determination of intra-assay performance, twelve human fecal specimens were analyzed by

the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test. Of these twelve specimens, six were positive for E. histolytica

of varying levels (low, moderate, and high) and six were negative for E. histolytica. Each specimen was
assayed five times in the same test run, using two different kit lots. A positive and negative control was
run with each panel. All positive samples remained positive and all negative samples remained negative.

PRECISION - INTER-ASSAY

For the determination of inter-assay performance, twelve human fecal specimens were analyzed by

the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test. Of these twelve specimens, six were positive for E. histolytica

of varying levels (low, moderate, and high) and six were negative for E. histolytica. The samples were
tested, twice a day by multiple technicians over a 12-day period using 2 different kit lots. A positive and
negative control was run on each day. All positive samples remained positive and all negative samples
remained negative.

ANALYTICAL SENSITIVITY
The Limit of Detection (LoD) for the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK test was established at a concentration
of 0.2 ng/mL for E. histolytica adhesin.




TECHLAB®E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

USO PREVISTO

La prueba TECHLAB®E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ es un inmunoensayo enzimatico rapido de mem-
brana para la deteccion cualitativa de adhesina de Entamoeba histolytica en una cassette de uso unico.
Esta pensado para uso con muestras fecales de pacientes con diarrea o disenteria como ayuda en el
diagnéstico de infeccion gastrointestinal por E. histolytica. Los resultados de la prueba deben valorarse
conjuntamente con la historia clinica del paciente.

FUNDAMENTO

Entamoeba histolytica y Entamoeba dispar son parasitos intestinales que infectan a aproximadamente
500 millones de personas en todo el mundo cada afio (1). Es necesario distinguir entre las dos especies
porque E. histolytica es patdégena y causa amebiasis intestinal (p. €j., diarrea, disenteria, colitis) y
amebiasis extraintestinal (p. ej., absceso hepatico). E. dispar no se asocia a enfermedad sintomatica

y el diagnéstico inexacto puede conducir a un tratamiento innecesario. El método mas comun
empleado para diagnosticar la amebiasis ha sido la microscopia en fresco, que tiene baja sensibilidad
y especificidad. Los trofozoitos y los quistes no se identifican faciimente en una muestra fecal Unica

y es dificil distinguir visualmente entre E. dispar y E. histolytica cuando se observan. La deteccién de
especies de Entamoeba mediante inmunoensayo supone un método diagndstico alternativo con mayor
sensibilidad (2). Los inmunoensayos especificos para E. histolytica, como la prueba E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK, aportan el beneficio anadido de identificar exclusivamente las infecciones por E. histolytica.
Se pueden analizar con rapidez y objetividad gran nimero de muestras y el procedimiento es menos
laborioso que la mayoria de los demas métodos de diagnodstico.

PRINCIPIO DE LA PRUEBA

La prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK utiliza anticuerpos especificos de E. histolytica. El dispositivo de
membrana contiene una Ventana de reaccion con dos lineas verticales de anticuerpos inmovilizados. La
linea de prueba (“T”) contiene anticuerpos monoclonales especificos para la adhesina de E. histolytica.
La linea de control (“C”) contiene anticuerpos frente a la peroxidasa de rabano picante (HRP). El
Conjugado contiene anticuerpos frente a E. histolytica unidos a peroxidasa de rabano picante. Para
realizar el test, la muestra se afade a un tubo que contiene una mezcla de Diluyente y Conjugado.

La mezcla muestra-conjugado diluida se afiade al Pocillo de muestra y el dispositivo se incuba a
temperatura ambiente durante 15 minutos. Durante la incubacion, cualquier cantidad de adhesina de

E. histolytica presente en la muestra se une al conjugado anticuerpo-peroxidasa. Los complejos
antigeno-anticuerpo-peroxidasa migran a través de un filtro almohadillado y alcanzan una membrana
en la que son captados por los anticuerpos anti-adhesina inmovilizados en la linea. A continuacion, se
lava la Ventana de reaccion con Tampon de lavado, seguido por la adicion de Sustrato. Después de un
periodo de incubacién de 10 minutos, se examina visualmente la Ventana de reaccién en busca de la
aparicion de lineas azules verticales en los lados “C” y “T” de la Ventana de reaccion. Una linea azul en
el lado “T” de la Ventana de reaccién indica un resultado positivo. Una reaccién “C” positiva, indicada
por una linea azul vertical en el lado “C” de la Ventana de reaccion, vigila/confirma que la muestra y los
reactivos se han afadido correctamente, los reactivos estaban activos en el momento de la realizacién
del ensayo y que la muestra migré adecuadamente a través del Dispositivo de membrana. Confirma
también la reactividad de los otros reactivos asociados al ensayo.

MATERIALES SUMINISTRADOS

CONJTENZ Conjugado (2 ml) — Anticuerpo especifico de E. histolytica unido a peroxidasa de rabano
I—I—I picante en una solucién tamponada proteinica

Dispositivos de membrana — Cada bolsa contiene 1 dispositivo

Diluyente (16 ml) — Soluciéon tamponada proteinica con cuentagotas graduado de
color negro

Control positivo (1 ml) - antigeno de E. histolytica en una solucién tamponada de
CONTROL proteinas
SUBS|REAG

Sustrato (3,5 ml) - Solucion con tetrametilbenzidina
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Tampon de lavado (12 ml) - Solucién tamponada con cuentagotas graduado de color
blanco

Pipetas de plastico desechables (50) - Graduadas a 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl'y 500 pl

Dispositivo médico de diagnéstico in vitro

MATERIALES Y EQUIPAMIENTO NECESARIOS NO SUMINISTRADOS
Tubos de ensayo pequerios (p. ej. tubos de pldstico de microcentrifugadora)
Palillos aplicadores de madera Guantes desechables Pipeta y puntas de pipeta

TIEMPO DE VALIDEZ Y CONSERVACION

La fecha de caducidad del kit esté impresa en la etiqueta de la caja del kit. Conserve el kit a una
tempertura entre 2°C y 8°C. Vuelva a poner el kit en la nevera cuanto antes después de su uso.

PRECAUCIONES
1. A su recepcion, se inspeccionara el kit para comprobar que los componentes no estan congelados
ni calientes al tacto debido a condiciones de envio inadecuadas y que no hay signos de fuga.

Crondémetro

2. Lleve todos los componentes a temperatura ambiente antes de su uso, para garantizar la
reactividad adecuada del kit.

3. El reactivo Sustrato debe ser incoloro. Si el reactivo Sustrato adquiere un color azul oscuro/
violeta, deseche y avise al Servicio técnico para su sustitucion.

4. No deben mezclarse ni intercambiarse reactivos de kits diferentes. No utilizar los kits después de

su fecha de caducidad.

iLos tapones, las puntas y los cuentagotas estan codificados con colores y NO deben mezclarse!
Para obtener unos resultados éptimos deben analizarse las muestras fecales en un plazo

no superior a 72 horas a partir de su recogida. Las muestras congeladas pueden perder su
reactividad como consecuencia de los procesos de congelacion y descongelacion.

oo



9.

La prueba se ha optimizado para mejorar la sensibilidad y la especificidad. Las alteraciones del
procedimiento especificado y/o de las condiciones de la prueba pueden afectar a su sensibilidad
y especificidad. No se desvie del procedimiento especificado.

Las muestras fecales y los dispositivos de membrana usados pueden contener agentes
potencialmente infecciosos y deben manejarse en un “Nivel de Bioseguridad 2”, tal como se
recomienda en el Manual de los CDC/NIH, “Bioseguridad en Laboratorios Microbioldgicos y
Biomédicos.” Utilice guantes desechables para realizar la prueba.

Para uso diagnéstico in vitro.

RECOGIDA, MANIPULACION Y CONSERVACION DE LAS MUESTRAS FECALES

Tipos de muestra aceptables

Muestras fecales recientes

Muestras fecales en fijador basado en formol
(p €j., formol acetato sédico, formol al 10 %)

Muestras fecales congeladas
(congeladas no diluidas)

Muestras fecales en fijador basado en alcohol
(p. €j., alcohol polivinilico)

3.

4.

Muestras fecales en medios de transporte

(p. €j., Cary Blair)

Utilice los procedimientos estandar de recogida y transporte de las muestras fecales utilizados a
nivel interno. Recoja las muestras fecales en recipientes limpios, sin fugas.

Conserve las muestras fecales recientes entre 2 y 8° C hasta 72 horas. Congele las muestras y
consérvelas a < -10°C si el test no puede realizarse en las 72 horas siguientes a la recogida de la
muestra. Estudie muestras que tengan menos de 24 horas de antigiedad, siempre que sea posible.
Deben evitarse los ciclos repetidos de congelacion/descongelacion. Si se utilizan muestras
congeladas, descongele a temperatura ambiente.

No conserve las muestras fecales en el Diluyente.

PROCEDIMIENTO DEL TEST

1.
2.

3.

4.

Preste atencion al tiempo total del andlisis cuando realice la prueba con méas de una muestra fecal.
Lleve todos los reactivos y dispositivos a temperatura ambiente antes del uso. Retire los reactivos
de la tira de espuma para reducir el tiempo necesario para calentarlos a temperatura ambiente.
Asigne e identifique un tubo de ensayo pequeiio para cada muestra, asi como controles
externos opcionales.

Anada 500 pl de Diluyente a cada tubo usando el cuentagotas graduado de color negro.

0 de muestra Volumen de diluyente

Muestras fecales recientes 500 pl
Muestras fecales congeladas 500 ul
(congeladas no diluidas) a "

© :

Anada una gota de Conjugado (frasco con tapén rojo) a cada tubo. Sostenga los frascos
del cuentagotas verticalmente para garantizar un tamafo de gota adecuado. El Diluyente y el
Conjugado deben afadirse a los tubos antes de afiadir las muestras.

Obtenga una pipeta de transferencia desechable de plastico (suministrada con el kit) para cada
muestra.

Pipeta graduada:
500l 400pl 300pl 200pl 100wl 25l

: | | | | | I —

Para muestras liquidas/semisolidas - Mezcle la muestra concienzudamente. Utilizando una
pipeta de transferencia, afada 25 ul de muestra a la mezcla de Diluyente/Conjugado en el tubo.
Para muestras formadas/sélidas - Mezcle bien la muestra con un palito aplicador de madera y
transfiera una parte pequefa (aproximadamente de 2 mm de didmetro, el equivalente de 25 pl) de
la muestra a la mezcla de Diluyente/Conjugado. Emulsione la muestra con la varilla aplicadora.
NOTA: Si se transfiere una cantidad muy reducida de muestra o si no se mezcla y se suspende
completamente la muestra en la mezcla de Diluyente/Conjugado puede obtenerse un resultado
falso negativo en la prueba. Si se afiade una cantidad excesiva de muestra, pueden obtenerse
resultados no vélidos debido al reducido flujo.

Controles externos opcionales:

Control positivo externo - afiada una gota de Control positivo (frasco con tapén gris) al tubo de
ensayo adecuado.

Control negativo externo - afiada 25 pl de Diluyente al tubo de ensayo adecuado.

Para todas las muestras de prueba y de control, cierre los tubos y mezcle cuidadosamente
usando un mezclador de tipo vértex o dando la vuelta al tubo varias veces. Las muestras

o controles diluidos en la mezcla de Diluyente/Conjugado pueden incubarse a temperatura
ambiente durante hasta 2 horas antes de la adicion del Dispositivo de membrana.

Abra una bolsa de Dispositivo de membrana a temperatura ambiente para cada muestra diluida y
control externo (seguin sea necesario). Identifique los dispositivos de forma apropiada y oriéntelos
en una superficie plana de forma que la inscripcion “E HISTO QUIK CHEK” del dispositivo se
encuentre en el fondo del mismo y el Pocillo de muestra pequefio se encuentre en la esquina
superior derecha del dispositivo.
Dispositivo de membrana

Pocillo de muestra

C T
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11.  Compruebe que cada muestra diluida se mezcla bien (véase el paso 9) antes de la adicion
al dispositivo de membrana. Usando una nueva pipeta de transferencia, transfiera 500 pl
(graduacién maxima) de cada tubo al Pocillo de muestra (orificio mas pequefio en la
esquina superior derecha del dispositivo) de un Dispositivo de membrana. Al afiadir la
muestra al pocillo de muestra, asegurese de que la punta de la pipeta de transferencia esta dentro
del orificio del pocillo de muestra y angulada hacia la Ventana de reaccion. Expulse la muestra
diluida hacia la almohadilla de absorcién dentro del Dispositivo de membrana.

12.  Incube el dispositivo a temperatura ambiente durante 15 minutos - la muestra se absorbera
a través del dispositivo y el area himeda se extenderé en la Ventana de reaccion. El paso de
incubacion de 15 minutos comienza después de que se haya transferido la Ultima mezcla de
muestra-conjugado diluida al ultimo Dispositivo de membrana.

NOTA PARA LAS MUESTRAS QUE NO MIGRAN:

Ocasionalmente, una muestra diluida no migra adecuadamente y la ventana de reaccion no se
humedece completamente. Si la ventana de reaccion no aparece completamente hiumeda en el
plazo de 5 minutos después de afiadir la muestra al pocillo, afiada 100 il (4 gotas) de diluyente al
Pocillo y espere otros 5 minutos (para un total de 20 minutos). Contintie con el paso siguiente del
procedimiento de prueba.

13. Después de la incubacion, aitiada 300 ul de Tampon de lavado a la Ventana de reaccién
central usando el cuentagotas graduado blanco. Deje que el Tampdn de lavado se absorba
completamente.

14.  Anada 2 gotas de Sustrato (frasco con tapon blanco) a la Ventana de reaccion.

15.  Incube durante 10 minutos a temperatura ambiente. Lea y anote los resultados observados
después de la incubacion.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

O O O ®)
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E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Resultado positivo Resultado negativo Resultado no valido Resultado no valido

NOTA: Los controles externos estan pensados para vigilar exclusivamente errores sistematicos
importantes. Si no se observan los resultados esperados con los controles positivo y negativo, esto
podria indicar que los propios controles no estan funcionando adecuadamente.

1. La interpretacién de la prueba es especialmente fiable cuando el dispositivo se lee
inmediatamente al final de la reaccion, en un area bien iluminada y directamente del dispositivo a
una distancia normal de trabajo.

2. Resultado positivo: Son visibles dos lineas verticales azules, la linea control en el lado “C”
(izquierdo) de la Ventana de reaccion y la linea de prueba en el lado “T” (derecho) de la Ventana de
reaccion. Las lineas pueden tener una intensidad débil a oscura — cualquier linea en el lado “T” se
considera positiva. No interprete la decoloracion de la membrana como un resultado positivo. Un
resultado positivo indica la presencia del antigeno de E. histolytica y que hay una linea de control
positivo debidamente reactiva.

3. Resultado negativo: Se ve una linea azul vertical Unica en el lado “C” (izquierdo) de la Ventana de
reaccion y no hay linea de prueba visible en el lado “T” de la Ventana de reaccién. Un resultado
negativo indica que el antigeno de E. histolytica estd ausente de la muestra o esta por debajo del
limite de deteccion de la prueba y que hay una linea del control positivo debidamente reactiva.

4. Resultado no valido: Se observa una sola linea en el lado “T” de la Ventana de reaccién o no se
observan lineas en la Ventana de reaccion. El test no es valido si no se encuentra presente una
linea de control al terminar la reaccion de la prueba.

CONTROL DE CALIDAD

La validez de los resultados al usar el test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK depende de la reaccion
adecuada de los controles internos y externos.

Interno: Debe observarse una linea azul vertical de control en el lado “C” de la Ventana de reaccion en
cada Dispositivo de membrana. Esto confirma que la muestra y los reactivos se afiadieron correctamente
y reaccionaron adecuadamente en el ensayo. Un fondo transparente en el area de resultados se
considera como un control negativo interno. Puede aparecer de color blanco a azul claro y cualquier
linea desarrollada sera claramente visible.

Externo: La reactividad del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK debe comprobarse a la recepcion
usando el Control positivo y el control negativo (Diluyente). El Control positivo se utiliza para verificar
la reactividad de los demas reactivos del ensayo y su objetivo no es asegurar la precisién del punto

de corte del ensayo. Pueden realizarse tests adicionales con los controles para cumplir los requisitos
administrativos locales, regionales o federales y los de los organismos de acreditacion.

LIMITACIONES

1. Un resultado negativo del test no descarta la posibilidad de la presencia de adhesina de
E. histolytica en la muestra, lo que puede producirse si el nivel de antigeno estéa por debajo del limite
de deteccion de la prueba.

2. El test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK es cualitativo. La intensidad del color no debe interpretarse
cuantitativamente.

VALORES ESPERADOS

Las personas sanas no deberian estar infectadas por E. histolytica y deberian dar un resultado negativo
en el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Un resultado positivo en el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK indica que en las heces de la persona hay cantidades detectables de antigeno de E. histolytica. La
incidencia de infeccién por E. histolytica varia significativamente entre diferentes poblaciones y regiones
geogréficas. Se estima que Entamoeba histolytica infecta a unos 50 millones de personas en todo el
mundo (2). Casi el 90 % de estas personas no presenta sintomas, mientras que aproximadamente el

10 % desarrolla sintomas clinicos que abarcan desde trastornos gastrointestinales hasta abscesos
hepaticos. En los grupos de alto riesgo se incluyen a personas que han viajado al extranjero,
inmigrantes, personas inmunocomprometidas, trabajadores extranjeros y varones homosexuales activos
(2, 3). Las cepas no patégenas (E. dispar) son las predominantes entre los hombres homosexuales (4).
Con frecuencia la enfermedad se transmite a través de portadores asintomaticos de E. histolytica.

CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTO

Se compard el rendimiento del ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK con el del ensayo E. HISTOLYTICA Il y el
ensayo Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica, resolviéndose las muestras discrepantes mediante
RCP. Las muestras fecales incluyeron 449 muestras congeladas. Se dispuso de informacién sobre edad



de 350 pacientes. De los 350 pacientes, 87% eran < 18 afos. Se dispuso de informacién sobre sexo
de 424 pacientes y el 46% eran varones y el 54% eran muijeres. La Tabla 1 muestra un resumen del

rendimiento clinico del ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK en los 3 centros.

Tabla 1. Resumen del rendimi clinico cc do el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
con el ensayo E HISTOLYTICA Il y con el ensayo Remel™ ProSpecT™ Entamoeba
histolytica.

n =449 Positivo en Negativo en
= E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il

Positivo en E. HISTOLYTICA QUIK CHEK 94 3

Negativo en E. HISTOLYTICA QUIK CHEK 3 349

Intervalo de confianza
del 95%

Concordancia positiva 96,9% 90,6% - 99,2%
Concordancia negativa 99,1% 97,3% - 99,8%
Concordancia global 98,7% 98,5% - 98,9%
*Resuelto por RCP — Concordancia global 99,6% 99,6% - 99,6%

Positivo en Negativo en
ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positivo en E. HISTOLYTICA QUIK CHEK 87 10
Negativo en E. HISTOLYTICA QUIK CHEK 24 328
Intervalo de confianza
del 95%
Concordancia positiva 78,4% 69,4% - 85,4%
Concordancia negativa 97,0% 94,5% - 98,5%
Concordancia global 92,4% 91,0% - 93,6%
*Resuelto por RCP - Concordancia global 99,3% 99,2% - 99,4%

*Las 40 muestras discrepantes se resolvieron mediante purificaciéon del ADN de las muestras fecales
y amplificacién por reaccién en cadena de la polimerasa (RCP) de E. histolytica, E. dispary E.

moshkovskii.

Para las 6 muestras discrepantes entre E. HISTOLYTICA Il y E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: Las 3
muestras positivas mediante E. HISTOLYTICA Il y negativas mediante E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
incluyeron 2 positivas para RCP de E. histolytica'y 1 negativa para RCP de E. histolytica. Las 3 muestras
negativas mediante E. HISTOLYTICA Il y positivas mediante E. HISTOLYTICA QUIK CHEK fueron
positivas para RCP de E. histolytica.

En las 34 muestras discrepantes entre el Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica y el E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK: Las 24 muestras positivas mediante Remel™ ProSpecT™ y negativas mediante E.
HISTOLYTICA QUIK CHEK incluyeron 3 muestras positivas para E. histolytica por RCP, 13 positivas

en RCP para E. dispar y 8 negativas en RCP para Entamoeba. Las 10 muestras negativas mediante
Remel™ ProSpecT™ y positivas mediante E. HISTOLYTICA QUIK CHEK fueron positivas en RCP para
E. histolytica.

REPRODUCIBILIDAD

Se determind la reproducibilidad del ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK usando 12 muestras fecales
que se codificaron para impedir su identificacion durante la realizacion del ensayo. Las pruebas se
realizaron en 2 laboratorios independientes e in situ en TECHLAB®, Inc. Las muestras se estudiaron dos
veces al dia a lo largo de un periodo de 5 dias por parte de muiltiples clinicos en cada centro, usando

2 lotes diferentes del kit. Se estudié un control positivo y negativo con cada panel de las muestras
enmascaradas. Los resultados de cada laboratorio se remitieron posteriormente a TECHLAB®, Inc. y se
compararon con resultados internos. Los resultados fueron coherentes entre las diferentes local-
izaciones y mostraron una correlacion del 100%. Las muestras produjeron los resultados esperados en
todos los casos.

REACTIVIDAD CRUZADA

Se evalué la reactividad cruzada de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK con las cepas bacterianas y
viricas enumeradas a continuacion. Ninguna de las cepas mostré interferencia con el rendimiento de la
prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae
Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC (de Cowan)

Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Staphylococcus epidermidis
Candida albicans Klebsiella pneumonia Vibrio parahaemolyticus

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium Yersinia enterocolitica

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Adenovirus humano 1, 3 Enterovirus humano 69, 70, 71
Coronavirus humano Parechovirus humano 1
Coxsackievirus humano B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Echovirus humano 9 Rotavirus humano



Ademas, el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK se realiz6 en muestras fecales documentadas como
positivas para otros parasitos mediante microscopia. No se observo reactividad cruzada con los
siguientes organismos.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Anquilostoma, huevos
Entamoeba dispar Especies de Cyclospora lodamoeba blitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides, huevos Especies de Giardia Trichuris trichiura, huevos
Blastocystis hominis Hymenolepis nana

SUSTANCIAS INTERFERENTES (formulaciones de EE.UU.)

Las siguientes sustancias no tuvieron ningun efecto en los resultados positivos o negativos de la prueba
analizados a las concentraciones indicadas: mucina gastrica de cerdo (3.5% p/v), sangre humana (40%
V/v), hidrocortisona (40% v/v), Sulfato de bario (5% p/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v),
Pepto-Bismol® (5% v/v), Maalox® Advanced (5% v/v), acido estérico (40% p/v), &cido palmitico (40%
p/v), metronidazol (0,25% p/v), fenilefrina (40% p/v), naproxeno sédico (40% p/v), Nonoxinol-9 (40% v/v),
vancomicina (0,25% p/v), Priolsec OTC® (5 pug/ml), TUMS (50 ug/ml), Tagamet® (5 pg/ml), ciprofloxacino
(0,25% p/v), Mylanta® (4,2 mg/ml) y orina humana (5% v/v).

PRECISION - INTRAANALITICA

Para la determinacion del rendimiento intraanalitico, se analizaron doce muestras fecales humanas
mediante el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. De estas doce muestras, seis fueron positivas para
E. histolytica de niveles variados (bajos, moderados y altos) y seis fueron negativas para E. histolytica.
Se ensay6 cada muestra cinco veces en la misma tanda, usando dos lotes de kit diferentes. Se estudié
un control positivo y negativo con cada panel. Todas las muestras positivas seguian siendo positivas y
todas las muestras negativas seguian siendo negativas.

PRECISION - INTERANALITICA

Para la determinacion del rendimiento interanalitico, se analizaron doce muestras fecales humanas
mediante el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. De estas doce muestras, seis fueron positivas para
E. histolytica de niveles variados (bajos, moderados y altos) y seis fueron negativas para E. histolytica.
Las muestras se estudiaron dos veces al dia, por parte de multiples técnicos, durante un periodo de

12 dias usando 2 lotes de kits diferentes. Se estudié un control positivo y negativo cada dia. Todas
respuestas positivas seguian siendo positivas y todas las muestras negativas segufan siendo negativas.

SENSIBILIDAD ANALITICA
Se establecié el limite de deteccion (LdD) para el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK en una
concentracion de 0,2 ng/ml para la adhesina de E. histolytica.




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

VERWENDUNGSZWECK

Der TECHLAB® HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test ist ein Membranenzym-Immunschnelltest fir den
qualitativen Nachweis von Adhé&sin aus Entamoeba histolytica in einer Einweg-Kassette. Er dient als
Hilfsmittel bei der Diagnose von E. histolytica-bedingten Magen-Darm-Infektionen in Stuhlproben von
Patienten mit Durchfall oder Ruhr. Die Testergebnisse sind gemeinsam mit der Patientenanamnese zu
betrachten.

ERKLARUNG

Entamoeba histolytica und Entamoeba dispar sind Darmparasiten, mit denen sich etwa eine halbe
Milliarde Menschen weltweit pro Jahr infizieren (1). Eine Unterscheidung der beiden Spezies ist
erforderlich, da E. histolytica pathogen ist und intestinale Amobiasis (z.B. Durchfall, Ruhr, Colitis)
sowie extraintestinale Amdbiasis (z.B. Leberabszess) verursacht. E. dispar wird nicht mit einer
symptomatischen Erkrankung assoziiert und eine falsche Diagnose kann zu einer unnétigen
Behandlung fuhren. Als géngigste Methode zur Diagnose von Amdbiasis galt das mikroskopische
Nasspréparat, das sich jedoch durch schlechte Sensitivitat und Spezifitat auszeichnet. Trophozoiten
und Zysten sind in einer einzelnen Stuhlprobe nicht leicht zu erkennen und eine visuelle Unterscheidung
zwischen E. dispar und E. histolytica bei der Beobachtung ist schwer. Der Nachweis von Entamoeba
spp. mittels Immunoassay stellt ein alternatives Diagnoseverfahren mit hdherer Sensitivitat dar (2).
Fur E. histolytica spezifische Immunoassays wie der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test bieten
zudem den zusétzlichen Vorteil einer ausschlieBlichen Identifizierung von E. histolytica-Infektionen.
GroBe Probenmengen kénnen rasch und objektiv getestet werden, und das Verfahren ist weniger
arbeitsaufwandig als die meisten anderen Diagnosemethoden.

TESTPRINZIP

Der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test basiert auf spezifischen Antikérpern flr E. histolytica. Die
Testkarte verfugt lber ein Reaktionsfenster mit zwei vertikalen Linien immobilisierter Antikérper. Die
Testlinie (,T”) enthalt monoklonale spezifische Antikdrper fiir E. histolytica-Adhasin. Die Kontrolllinie

(,C”) enthélt Antikorper gegen Meerrettich-Peroxidase (MRP). Das Konjugat besteht aus an Meerrettich-
Peroxidase gebundenen Antikrpern gegen E. histolytica. Zur Durchfiihrung des Tests wird die Probe
einem Reagenzglas mit einer Mischung aus Verdiinnungspuffer und Konjugat hinzugeftgt. Die verdiinnte
Proben-Konjugat-Mischung wird in die Probenvertiefung gegeben und die Testkarte bei Raumtemperatur
15 Minuten inkubiert. Wahrend der Inkubation bindet in der Probe vorhandenes E. histolytica-Adhasin

an das Antikdrper-Peroxidase-Konjugat. Die Antigen-Antikdrper-Peroxidase-Komplexe migrieren durch
ein Filterpad zu einer Membran, wo sie von den immobilisierten Anti-Adhasin-Antikérpern auf der

Linie eingefangen werden. AnschlieBend wird das Reaktionsfenster mit Waschpuffer gewaschen und
Substrat zugegeben. Nach 10-mindtiger Inkubation wird das Reaktionsfenster mittels Sichtkontrolle

auf das Erscheinen von vertikalen blauen Linien auf der ,C”- und , T”-Seite des Reaktionsfensters
untersucht. Eine blaue Linie auf der , T"-Seite des Reaktionsfensters weist auf ein positives Ergebnis

hin. Eine positive ,,C“-Reaktion, angezeigt durch eine vertikale blaue Linie auf der ,C“-Seite des
Reaktionsfensters, bestétigt, dass die Probe und Reagenzien korrekt hinzugefuigt wurden, die
Reagenzien wahrend des Testverlaufs aktiv waren und eine korrekte Probenmigration durch die Testkarte
stattgefunden hat. Sie bestétigt zudem die Reaktivitit der anderen Reagenzien des Tests.

PACKUNGSINHALT

CONJ

Testkarten - Jeder Beutel enthalt 1 Testkarte

Konjugat (2 ml) - Spezifischer Antikorper fiir E. histolytica, gebunden an Meerrettich-
Peroxidase, in einer gepufferten Proteinlésung

Jii £f

I—I—ID“' SPE Tropfer

CONTROL| +

(16 ml) - Gepufferte Proteinlésung mit schwarzem graduiertem

Positive Kontrolle (1 ml) — E. histolytica -Antigen in einer gepufferten Proteinlésung
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Substrat (3,5 ml) - Lésung mit Tetramethylbenzidin
WASH|REA

[0)

Waschpuffer (12 ml) - Gepufferte Losung mit weiBem graduierten Tropfer
Graduierte Einweg-Kunststoffpipetten (50) — 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl und 500 pl
IVD Medizinprodukt fiir die In-Vitro-Diagnostik

ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL (NICHT ENTHALTEN)
Reagenzréhrchen (z.B. Mikrozentrifugenréhrchen aus Kunststoff) Applikatorstdbchen aus Holz
Einweghandschuhe Pipettierer und Pipettenspitzen Timer

HALTBARKEIT UND LAGERUNG

Das Verfallsdatum des Testkits ist auf dem Packungsetikett angegeben. Lagern Sie das Kit zwischen
2°C und 8°C. Nach dem Gebrauch so schnell wie méglich wieder in den Kiihlschrank geben.

VORSICHTSMASSNAHMEN

1. Bei Erhalt des Kits muss sichergestellt werden, dass die Bestandteile nicht wegen
unsachgeméBer Transportbedingungen gefroren oder zu warm sind und keine Anzeichen von
Undichtigkeit vorhanden sind.

2. Lassen Sie alle Bestandteile vor der Verwendung Raumtemperatur annehmen, um eine
ordnungsgeméaBe Reaktivitat des Kits sicherzustellen.

3. Das Substratreagens muss farblos sein. Sollte das Substratreagens eine dunkelblaue/violette
Farbung annehmen, so wenden Sie sich bitte an den Kundendienst fur einen Ersatz.

4. Reagenzien aus verschiedenen Kits nicht mischen oder miteinander vertauschen. Verwenden Si
das Testkit nicht nach dem Verfallsdatum.

5. Verschlusse, Spitzen und Tropfer sind farbkodiert; NICHT mischen oder vertauschen!

6. Verwenden Sie die Stuhlproben nach der Entnahme innerhalb von 72 Stunden, um optimale
Ergebnisse zu erzielen. Gefrorene Proben kénnen aufgrund des Einfrier- und Auftauvorgangs
Reaktivitatsverluste aufweisen.

7. Der Test wurde in Bezug auf Sensitivitat und Spezifitat optimiert. Abweichungen vom

angegebenen Verfahren und/oder Anderungen der Testbedingungen kénnen die Sensitivitat und
Spezifitdt des Tests beeinflussen. Halten Sie sich genau an die Anweisungen.

)



9.

Stuhlproben und gebrauchte Testkarten kénnen potenzielle Infektionserreger enthalten und sind wie 5.
im CDC/NIH-Handbuch ,Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories” (Biosicherheit

in mikrobiologischen und biomedizinischen Labors) empfohlen nach ,Biosicherheitsstufe 2” zu

handhaben. Tragen Sie wéhrend der Durchfiihrung des Tests Schutzhandschuhe.

Fr die in-vitro-Diagnostik. 6.

ENTNAHME, HANDHABUNG UND LAGERUNG VON STUHLPROBEN

Akzeptable Probentypen Nicht verwenden

Stuhlproben in Fixiermittel auf Formalinbasis

Frische Stuhlproben

(z.B. Natriumacetat-Formalin, Formalin 10 %)

Gefrorene Stuhlproben
(gefroren unverdiinnt)

Stuhlproben in Fixiermittel auf Alkoholbasis 7.
(z.B. Polyvinylalkohol)

2. Frische Stuhlproben kénnen bis zu 72 Stunden zwischen 2 °C und 8 °C gelagert werden. Frieren
Sie die Proben bei < -10°C ein, wenn der Test nicht innerhalb von 72 Stunden nach der Entnahme
durchgefiihrt werden kann. Nach Méglichkeit sollten die Stuhlproben beim Test weniger als 24
Stunden alt sein. 8.
3. Wiederholtes Einfrieren/Auftauen ist zu vermeiden. Gefrorene Proben bei Raumtemperatur auftauen.
4. Stuhlproben nicht im Verdiinnungspuffer lagern.
TESTVERFAHREN 9.
1. Achten Sie beim Testen mehrerer Stuhlproben auf die Gesamttestzeit.
2. Lassen Sie alle Reagenzien und Testkarten vor der Verwendung Raumtemperatur annehmen.
Nehmen Sie die Reagenzien aus dem Schaumstoffeinsatz, um die Aufwarmzeit zu verkiirzen.
3. Verwenden Sie fiir jede Stuhlprobe und jede zusétzliche externe Kontrolle ein eigenes 10.
Reagenzréhrchen und kennzeichnen Sie es.
4. Geben Sie mit dem schwarzen graduierten Tropfer 500 pl Verdiinnungspuffer in jedes

Stuhlproben in Transportmedien
(z.B. Cary Blair)

Verwenden Sie die tiblichen internen Methoden zur Entnahme und Handhabung von Stuhlproben.
Fur die Entnahme der Stuhlproben sind saubere, dichte Behalter zu verwenden.

Reagenzglas.

Probentyp Menge Verdiinnungspuffer

Frische Stuhlproben 500 pl
Gefrorene Stuhlproben
(gefroren unverdiinnt) Sgom "

Filigen Sie jedem Reagenzglas einen Tropfen Konjugat (Flasche mit rotem Verschluss) hinzu.
Halten Sie die Tropfflasche senkrecht, um die richtige TropfengréBe sicherzustellen. Der
Verdiinnungspuffer und das Konjugat sollten allen Reagenzglasern vor den Proben hinzugefiigt
werden.

Sie benétigen 1 Einweg-Kunststofftransferpipette (im Lieferumfang enthalten) fiir jede Probe.

Graduierte Transferpipette:

500pl 400 pl 300pl 200p 100pl  25ul
1 | | | | | I —

Fliissige/halbfeste Proben - Proben griindlich mischen. Geben Sie mithilfe einer Transferpipette
25 pl Probe in die Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung in dem Reagenzglas.

Feste Stuhlproben - Mischen Sie die Probe griindlich mithilfe eines Applikatorstabchens durch
und Ubertragen Sie eine kleine Probenmenge (ca. 2 mm Durchmesser, entspricht der Menge

von 25 pl) in die Verdinnungspuffer/Konjugat-Mischung. Emulgieren Sie die Probe mit dem
Applikatorstabchen.

HINWEIS: Ist die bertragene Probenmenge zu gering oder wird die Probe in der
Verdtinnungspuffer/Konjugat-Mischung nicht ausreichend gemischt und vollstandig suspendiert,
kann dies zu einem falsch-negativen Testergebnis fihren. Eine zu groBe Probenmenge kann
aufgrund des beeintrdchtigten Probenflusses zu ungliltigen Ergebnissen fihren.

Optionale externe Kontrollen:

Externe positive Kontrolle — geben Sie einen Tropfen Positive Kontrolle (Flasche mit grauem
Verschluss) in das entsprechende Reagenzglas.

Externe Negative Kontrolle - geben Sie 25 pl Verdiinnungspuffer in das entsprechende Reagenzglas.
VerschlieBen Sie die Rohrchen mit allen Test- und Kontrollproben und mischen Sie diese
griindlich mit einem Vortex-Schiittler oder durch mehrmaliges Umdrehen der Rohrchen. In der
Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung verdiinnte Proben bzw. Kontrollen kénnen vor der Zugabe
auf die Testkarte bis zu 2 Stunden bei Raumtemperatur inkubiert werden.

Offnen Sie je einen raumtemperierten Beutel mit einer Testkarte pro verdiinnter Probe und externer
Kontrolle (je nach Bedarf). Beschriften Sie jede Karte ordnungsgemas und legen Sie sie so auf
eine flache Oberflache, dass sich der Aufdruck ,.E HISTO QUIK CHEK® unten auf der Karte und
die kleine Probenvertiefung in der rechten oberen Ecke der Karte befinden.

Testkarte Probenvertiefung

E HISTO QUIK CHEK




11.  Vergewissern Sie sich, dass jede verdiinnte Probe griindlich gemischt wurde (siehe Schritt 9), bevor
Sie sie auf die Testkarte geben. Ubertragen Sie mithilfe einer neuen Transferpipette 500 pl
(oberste Markierung) eines jeden R I in die Prob rtiefung (kleineres Loch in
der oberen rechten Ecke der Karte) einer Testkarte. Achten Sie beim Ubertragen der Probe in
die Probenvertiefung darauf, dass sich die Spitze der Transferpipette im Probenvertiefungsioch
befindet und auf das Reaktionsfenster zeigt. Setzen Sie die verdlinnte Probe auf das Wicking-Pad
im Inneren der Testkarte frei.

12.  Inkubieren Sie die Testkarte 15 Minuten bei Raumtemperatur - die Probe sickert durch
die Karte, und eine Feuchtstelle breitet sich im Reaktionsfenster aus. Der 15-minttige
Inkubationsschritt beginnt nach Ubertragung der letzten verdiinnten Proben-Konjugat-Mischung
auf die letzte Testkarte.

HINWEIS FUR PROBEN, DIE NICHT MIGRIEREN:

Gelegentlich migriert eine verdiinnte Probe nicht richtig und das Reaktionsfenster wird nicht
vollstandig befeuchtet. Wenn das Reaktionsfenster nicht innerhalb von 5 Minuten nach dem
Hinzufiigen der Probe in die Probenvertiefung vollsténdig feucht erscheint, geben Sie 100 il

(4 Tropfen) Verdinnungspuffer in die Probenvertiefung und warten weitere 5 Minuten (insgesamt
20 Minuten lang). Gehen Sie zum nédchsten Schritt des Testverfahrens (ber.

13.  Nach der Inkubation geben Sie 300 pl Waschpuffer in das Reaktionsfenster in der Mitte.
Verwenden Sie dazu den graduierten weiBen Tropfer. Warten Sie, bis der Waschpuffer
vollstandig absorbiert ist.

14. Geben Sie 2 Tropfen Substrat (Flasche mit weiBem Verschluss) auf das Reaktionsfenster in
der Mitte.

15. 10 Minuten bei Raumtemperatur inkubieren. Lesen Sie die Ergebnisse nach der Inkubation visuell
ab und protokollieren Sie sie.

AUSWERTUNG DER ERGEBNISSE

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positives Ergebnis Negatives Ergebnis Ungiiltiges Ergebnis Ungliltiges Ergebnis

HINWEIS: Die externen Kontrollen sind nur fiir grobe systematischer Fehler vorgesehen. Wenn die
erwarteten Ergebnisse mit den positiven und negativen Kontrollen nicht erzielt werden, so bedeutet dies
méglicherweise, dass die Kontrollen selbst nicht korrekt funktionieren.

1. Die Interpretation des Tests ist am verl&sslichsten, wenn die Ergebnisse sofort nach Ende der
Reaktionszeit in einer gut beleuchteten Umgebung direkt Giber der Testkarte bei normalem
Arbeitsabstand abgelesen werden.

2. Positives Ergebnis: Zwei vertikale blaue Linien sind sichtbar, die Kontrolllinie auf der ,,C”-Seite
des Reaktionsfensters (links) und die Testlinie auf der , T"-Seite des Reaktionsfensters (rechts). Die
Farbintensitét der Linien kann schwach bis stark sein - eine Linie auf der , T”-Seite gilt in jedem
Falle als positiv. Interpretieren Sie eine Membranverfarbung nicht als positives Ergebnis. Ein
positives Ergebnis zeigt an, dass E. histolytica-Antigen und eine ordnungsgemas reaktive positive
Kontrolllinie vorhanden sind.

3. Negatives Ergebnis: Eine einzelne blaue vertikale Linie ist auf der, C“-Seite (links) des
Reaktionsfensters sichtbar und es ist keine Testlinie auf der , T“-Seite des Reaktionsfensters
sichtbar. Ein negatives Ergebnis weist darauf hin, dass entweder kein E. histolytica -Antigen in der
Probe vorhanden ist oder die Konzentration unter der Nachweisgrenze des Tests liegt und eine
ordnungsgemas reaktive positive Kontrolllinie vorhanden ist.

4. Ungiiltiges Ergebnis: Eine einzelne Linie ist auf der , T”-Seite des Reaktionsfensters sichtbar
oder keine Linien sind im Reaktionsfenster sichtbar. Wenn auf der Testkarte nach abgeschlossener
Reaktion keine Kontrolllinie sichtbar, ist der Test ungiltig.

QUALITATSKONTROLLE

Die Gilltigkeit der Testergebnisse des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Tests héngt von der ordnungsgemaBen
Reaktion der internen und externen Kontrollen ab.

Intern: Auf jeder Testkarte muss nach dem Test eine vertikale blaue Kontrolllinie auf der ,,C” -Seite des
Reaktionsfensters sichtbar sein. Dies bestatigt, dass die Probe und Reagenzien korrekt hinzugefligt
wurden und eine ordnungsgemaBe Reaktion stattgefunden hat. Ein farbloser Hintergrund im
Ergebnisbereich gilt als interne negative Kontrolle. Er kann weiB bis hellblau sein und jede Linie ist klar
sichtbar.

Extern: Die Reaktivitdt des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Tests muss bei Erhalt anhand der positiven
Kontrolle und der negativen Kontrolle (Verdiinnungspuffer) tberpruft werden. Die positive Kontrolle dient
zur Uberpriifung der Reaktivitat der anderen Testreagenzien und ist nicht zur Bestatigung der Prézision
beim analytischen Cut-off des Tests bestimmt. Es kénnen auch weitere Tests mit den Kontrollen
durchgefiihrt werden, um die Anforderungen lokaler, landes- und/oder bundesweiter Vorschriften und/
oder von Zertifizierungsbehdrden zu erfiillen.

GRENZEN DES VERFAHRENS

1. Ein negatives Testergebnis schlieBt die Moglichkeit eines Vorhandenseins von E. histolytica-
Adhésin in der Probe nicht aus, sondern kann bedeuten, dass die Antigenkonzentration unter der
Nachweisgrenze des Tests liegt.

2. Der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test ist qualitativ. Die Farbintensitat darf nicht quantitativ
interpretiert werden.

ERWARTUNGSWERTE

Normale, gesunde Personen sollten nicht mit E. histolytica infiziert sein und beim E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK Test ein negatives Ergebnis liefern. Ein positives Ergebnis beim E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test
weist darauf hin, dass die Person nachweisbare Konzentrationen von E. histolytica -Antigen ausschttet.
Die Haufigkeit von E. histolytica -Infektionen variiert betréchtlich je nach Population und geografischer
Region. Schatzungen gehen davon aus, dass weltweit etwa 50 Millionen Personen mit Entamoeba
histolytica infiziert sind (2). Etwa 90 % dieser Personen bleiben asymptomatisch, wéhrend bei 10 %
klinische Symptome auftreten, die von Magen-Darm-Erkrankungen bis zu Leberabszessen reichen
kénnen. Hochrisikogruppen sind Personen, die Auslandsreisen unternommen haben, Immigranten,
immungeschwéchte Patienten, Gastarbeiter und aktive ménnliche Homosexuelle (2, 3). Nichtpathogene
Stamme (E. dispar) sind bei ménnlichen Homosexuellen vorherrschend (4). Die Krankheit wird haufig
durch asymptomatische Tréger von E. histolytica Gbertragen.



LEISTUNGSDATEN

Die Leistung des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Tests wurde mit dem E. HISTOLYTICA Il Test und
Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica Test verglichen. Abweichende Proben wurden mittels PCR
gepriift. Die Stuhlproben bestanden aus 449 gefrorenen Proben. Daten zum Alter waren fiir 350 Pati-
enten verfligbar. Von den 350 Patienten waren 87 % unter 18 Jahren. Daten zum Geschlecht waren fiir
424 Patienten verfiigbar, 46 % waren méannlich und 54 % weiblich. Tabelle 1 gibt eine Ubersicht tiber die
klinische Leistung des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test an allen 3 Standorten.

Tabelle 1. Ubersicht iiber die klinische Leistung des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Tests im Vergleich
zum E. HISTOLYTICA Il Test und Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica Test.

E. HISTOLYTICA Il

E. HISTOLYTICA Il

LRSC Positiv Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positiv 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 3 349

95 % Konfidenzintervall

Positive Ubereinstimmung in % 96,9 % 90,6 % - 99,2 %

Negative Ubereinstimmung in % 99,1 % 97,3 % - 99,8 %

Gesamtuibereinstimmung in % 98,7 % 98,5 % - 98,9 %

*Mittels PCR gepruft —

. P 99,6 % 99,6 % - 99,6 %
Gesamtiibereinstimmung

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positiv Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positiv 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 24 328

95 % Konfidenzintervall

Positive Ubereinstimmung in % 78,4 % 69,4 % - 85,4 %
Negative Ubereinstimmung in % 97,0 % 94,5 % - 98,5 %
Gesamtubereinstimmung in % 92,4 % 91,0 % - 93,6 %

*Mittels PCR gepriift —

- P 99,3 % 99,2 % -99,4 %
Gesamtiibereinstimmung
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*Die 40 abweichenden Proben wurden durch Reinigung von DNA aus den Stuhlproben und Ampilifikation
mittels Polymerase-Kettenreaktion (PCR) von E. histolytica, E. dispar und E. moshkovskii gepriift.

Ergebnisse fiir die 6 abweichenden Proben des E. HISTOLYTICA Il und E. HISTOLYTICA QUIK CHEK:
Von den 3 Proben, die beim E. HISTOLYTICA Il positiv und beim E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ
waren, lieferten 2 bei der PCR ein positives Ergebnis und 1 ein negatives Ergebnis fiir E. histolytica. Die
3 Proben, die beim E. HISTOLYTICA Il negativ und beim E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positiv waren,
lieferten bei der PCR ein positives Ergebnis fiir E. histolytica.

Ergebnisse fir die 34 abweichenden Proben des Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica Tests und
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: Von den 24 Proben, die beim Remel™ ProSpecT™ positiv und beim

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ waren, lieferten 3 ein positives Ergebnis fir E. histolytica bei der
PCR, 183 ein positives Ergebnis fiir E. dispar bei der PCR und 8 ein negatives Ergebnis fiir Entamoeba bei
der PCR. Die 10 Proben, die beim Remel™ ProSpecT™ negativ und beim E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
positiv waren, lieferten bei der PCR ein positives Ergebnis fiir E. histolytica.

REPRODUZIERBARKEIT

Die Reproduzierbarkeit des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Tests wurde anhand von 12 Stuhlproben
bestimmt, die zur Verhinderung ihrer Identifizierung wahrend des Tests kodiert wurden. Die Tests wurden
in 2 unabhangigen Labors und intern bei TECHLAB®, Inc durchgefiihrt. Die Proben wurden tber einen
Zeitraum von 5 Tagen zweimal taglich von mehreren Laborkraften an an den einzelnen Standorten
getestet. Es wurden jeweils 2 verschiedene Kitchargen verwendet. Mit jeder maskierten Probenreihe
wurden eine positive und eine negative Kontrolle mitgetestet. Die Ergebnisse der einzelnen Labors
wurden anschlieBend an TECHLAB®, Inc. Ubermittelt und mit internen Ergebnissen verglichen. Die
Ergebnisse der verschiedenen Standorte waren durchgehend konsistent und ergaben eine Korrelation
von 100 %. Die Proben lieferten zu 100 % die erwarteten Ergebnisse.

KREUZREAKTIVITAT
Der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test wurde auf Kreuzreaktivitat mit den folgenden Bakterien- und
Virenstdmmen gepriift. Keiner dieser Stamme zeigte eine Kreuzreaktivitat mit dem E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK Test.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus
Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli 0157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Humanes Adenovirus 1, 3 Humanes Enterovirus 69, 70, 71
Humanes Coronavirus Humanes Parechovirus 1
Humanes Coxsackievirus B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Humanes Echovirus 9 Humanes Rotavirus



Zudem wurden Stuhlproben mit dem E. HISTOLYTICA QUIK CHEK getestet, die bei der Mikroskopie
positiv fiir andere Parasiten waren. Es wurde keine Kreuzreaktivitat mit den folgenden Organismen
beobachtet.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hakenwurm (Eier)
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba blitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides (Eier) Giardia spp. Trichuris trichiura (Eier)
Blastocystis hominis Hymenolepis nana

INTERFERIERENDE STOFFE (US-FORMULIERUNGEN)

Die folgenden Stoffe hatten in den angegebenen Konzentrationen keinen Einfluss auf die positiven oder
negativen Testergebnisse: Mucin aus dem Schweinemagen (3,5 % w/v), menschliches Blut (40% v/v),
Hydrocortison (40 % v/v), Bariumsulfat (5 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), Pepto-
Bismol® (5 % v/v), Maalox® Advanced (5 % V/v), Stearinsaure (40 % w/v), Palmitinsaure (40 % w/v),
Metronidazol (0,25 % w/v), Phenylephrin (40 % w/v), Naproxen-Natrium (40 % w/v), Nonoxynol-9

(40 % v/v), Vancomycin (0,25 % w/v), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml),
Ciprofloxacin (0,25 % w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml) und menschlicher Harn (5 % v/v).

INTRA-ASSAY-PRAZISION

Fur die Bestimmung der Intra-Assay-Leistung wurden zwolf menschliche Stuhlproben mit dem

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test untersucht. Von diesen zwolf Stuhlproben waren sechs in
unterschiedlichem Grade positiv fiir E. histolytica (schwach, maBig und stark) und sechs negativ fiir

E. histolytica. Jede Probe wurde jeweils fiinf Mal in einem Lauf getestet. Zwei verschiedene Kitchargen
wurden verwendet. Eine positive und eine negative Kontrolle wurden mit jeder Probenreihe mitgetestet.
Alle positiven Proben blieben positiv und alle negativen Proben negativ.

INTER-ASSAY-PRAZISION

Fur die Bestimmung der Inter-Assay-Leistung wurden zwélf menschliche Stuhlproben mit dem

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test untersucht. Von diesen zwolf Stuhlproben waren sechs in
unterschiedlichem Grade positiv flr E. histolytica (schwach, méBig und stark) und sechs negativ fiir

E. histolytica. Die Proben wurden Uber einen Zeitraum von 12 Tagen 2x taglich von mehreren
Laborkréften anhand von 2 verschiedenen Kitchargen getestet. Es wurden téglich eine positive und eine
negative Kontrolle mitgetestet. Alle positiven Proben blieben positiv und alle negativen Proben negativ.

ANALYTISCHE SENSITIVITAT
Die Nachweisgrenze (NG) fir den E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Test wurde bei einer Konzentration von
0,2 ng/ml fir E. histolytica-Adhasin festgelegt.



TECHLAB®E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

UTILISATION PREVUE

Le test TECHLAB®E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ est un test immunoenzymatique sur membrane
rapide pour la détection qualitative d’adhésine de I'Entamoeba histolytica dans une cassette a usage
unique. Il est destiné a étre utilisé sur des échantillons de selles de patients souffrant de diarrhées ou de
dysenterie pour aider au diagnostic d’une infection gastro-intestinale due a I'E. histolytica. Les résultats
obtenus doivent étre évalués en association avec le dossier médical du patient.

EXPLICATION

L’Entamoeba histolytica et I'Entamoeba dispar sont des parasites intestinaux qui affectent environ

500 millions de personnes dans le monde entier chaque année (1). Il convient de distinguer les deux
especes car 'E. histolytica est pathogéne, provoquant des amibiases intestinales (par exemple des
diarrhées, une dysenterie, des colites) et des amibiases extra-intestinales (un abcés du foie par
exemple). L’E. dispar n’est pas associé a une maladie symptomatique et un diagnostic imprécis peut
entrainer des traitements inutiles. La méthode la plus couramment utilisée pour diagnostiquer une
amibiase est la microscopie a I'état frais qui souffre d’'une mauvaise sensibilité et d’une spécificité
faible. Les trophozoites et les kystes ne sont pas faciles a identifier dans un seul échantillon de selles et
il est visuellement difficile de distinguer I'E. dispar de I'E. histolytica lors de I'observation. La détection
de I’Entamoeba spp. par immunoessai fournit une méthode alternative de diagnostic avec une
sensibilité accrue (2). Les immunoessais spécifiques a I'E. histolytica tels que le test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK donnent un avantage supplémentaire : ils permettent d’identifier uniquement les infections a
I'E. histolytica. lls permettent d’analyser rapidement et objectivement un grand nombre d’échantillons et
la procédure requiert beaucoup moins de manipulation que la plupart des méthodes de diagnostic.

PRINCIPE DU TEST

Le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK utilise des anticorps spécifiques a I'E. histolytica. Le Dispositif a
membrane comporte une Fenétre de réaction avec deux bandes verticales d’anticorps immobilisés.

La bande de test (« T ») contient des anticorps monoclonaux spécifiques a I'adhésine d’E. histolytica.

La bande de contrdle (« C ») contient des anticorps anti-peroxydase de raifort (HRP). Le Conjugué est
composé d’anticorps contre I'E. histolytica conjugués a la peroxydase de raifort. Pour réaliser le test,
I'échantillon est placé dans un tube contenant un mélange de Diluant et de Conjugué. Le mélange
conjugué-échantillon dilué est placé dans le Micropuits d’échantillon et le dispositif est soumis a une
période d’incubation de 15 minutes a température ambiante. Pendant I'incubation, I'adhésine d’E. histolytica
de I’échantillon se mélange au conjugué peroxydase-anticorps. Les complexes antigene-anticorps-
peroxydase migrent a travers une rondelle filtrante vers une membrane ou ils sont capturés par les
anticorps anti-adhésine immobilisés sur la bande. La Fenétre de réaction est ensuite lavée avec un
Tampon de lavage, puis un Substrat est ajouté. Aprés une période d’incubation de 10 minutes, la Fenétre
de réaction est examinée visuellement afin de repérer les éventuelles bandes verticales bleues situées
sur les cotés « C » et « T » de la Fenétre de réaction. Une bande bleue sur le coté « T » de la Fenétre de
réaction indique un résultat positif. Une réaction « C » positive indiquée par une bande verticale bleue sur
le coté « C » de la Fenétre de réaction controle/confirme que I'’échantillon et des réactifs ont été ajoutés
correctement, que les réactifs étaient actifs au moment de la réalisation de I'essai et que I'échantillon

a correctement migré a travers le Dispositif a membrane. Il confirme également la réactivité des autres
réactifs associés au test.

MATERIEL FOURNI

DEV Dispositifs a membrane — Un sachet contient 1 dispositif

Conjugué (2 ml) - Anticorps spécifiques a I'E. histolytica conjugués a la peroxydase de

ENZ raifort, dans une solution tamponnée et protéinée

Q
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DIL | SPE Diluant (16 ml) — Solution tamponnée et protéinée avec compte-gouttes gradué noir

Contréle positif (1 ml) — Antigene E. histolytica dans une solution tamponnée et
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Substrat (3,5 ml) - Solution contenant du tétraméthylbenzidine

!

WASH|REA Tampon de lavage (12 ml) — Solution tamponnée avec compte-gouttes gradué blanc

Pipettes en plastique jetables (50) — Graduées a 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl et 500 pl

Dispositif médical de diagnostic In Vitro

MATERIEL ET EQUIPEMENTS NECESSAIRES MAIS NON FOURNIS
Petits tubes a essai (par exemple des tubes microcentrifuges en plastique) Ecouvillons en bois
Gants jetables Pipeteur et embouts Minuterie

DUREE DE CONSERVATION ET STOCKAGE
La date de péremption du kit est indiquée sur I'emballage. Stocker le kit a une température comprise
entre 2 °C et 8 °C. Replacer le kit au réfrigérateur des que possible apres utilisation.

PRECAUTIONS A PRENDRE
1. Examiner le kit a la réception afin de vérifier que les éléments ne sont ni congelés ni chauds au
toucher suite a des conditions de transport inadéquates et vérifier I'absence de fuites.

2. Placer tous les composants a température ambiante avant utilisation afin de garantir la bonne
réactivité du kit.

3. Le Substrat doit étre incolore. Si le Substrat prend une couleur bleu foncé/violet, le jeter et appeler
les services techniques pour procéder a un remplacement.

4. Les réactifs des différents kits ne doivent pas étre mélangés ou interchangés. Ne pas utiliser de kit
dont la date d’expiration serait dépassée.

5. Les capsules, les embouts et les compte-gouttes sont classés par couleur. Ne PAS les mélanger
ni les interchanger !

6. Utiliser les échantillons de selles dans les 72 heures qui suivent le prélevement, et ce afin

d’obtenir les meilleurs résultats possibles. Les échantillons congelés risquent d’étre moins réactifs
apres un cycle congélation-décongélation.



9.

Le test a été optimisé dans le sens de la sensibilité et de la spécificité. Toute modification de la
procédure spécifiée et/ou des conditions de test peut altérer la sensibilité et la spécificité du test.
Procéder conformément a la procédure spécifiée.

Les échantillons de selles et les dispositifs @ membrane utilisés peuvent contenir des agents
potentiellement infectieux et doivent étre manipulés selon le « Niveau de biosécurité 2 », comme le
recommande le manuel du CDC/NIH, « Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories
». Utiliser des gants jetables pour effectuer le test.

Pour une utilisation diagnostique in vitro.

PRELEVEMENT, MANIPULATION ET CONSERVATION DES ECHANTILLONS
DE SELLES

Types d’échantillons acceptables

Echantillons de selles frais

Ne pas utiliser

Echantillons de selles fixés au formol
(par ex. du formol & base d’acétate de sodium,
formol a 10 %)

Echantillons de selles congelés
(non dilués)

Echantillons de selles fixés & I'alcool
(par ex. de I'alcool polyvinyle)

Echantillons de selles en milieu de transport
(Cary Blair par exemple)

Respecter les procédures standard internes utilisées sur place pour le prélevement et la
manipulation des échantillons de selles. Prélever les échantillons de selles dans des conteneurs
propres et étanches.

2. Conserver les échantillons de selles frais a une température comprise entre 2 °C et 8 °C jusqu’a
72 heures. Congeler et stocker les échantillons a une température < -10 °C si le test ne peut étre
réalisé dans un délai de 72 heures apres le prélevement. Prélevements de moins de 24 heures si
possible.

3. Eviter la répétition des cycles de congélation/décongélation. En cas d’utilisation d’échantillons
congelés, les décongeler a température ambiante.

4. Ne pas stocker les échantillons de selles dans le Diluant.

PROCEDURE DE TEST

1. Surveiller la durée totale de I'analyse si plusieurs échantillons de selles sont testés.

2. Porter tous les réactifs et dispositifs & température ambiante avant utilisation. Eliminer les réactifs
du coussin en mousse afin de réduire le temps nécessaire au réchauffement a température
ambiante.

3. Préparer et étiqueter un petit tube a essai pour chaque échantillon et pour chaque controle
externe.

4. Verser 500 pl de Diluant dans chaque tube a I'aide du compte-gouttes gradué noir.

e d’échantillon Volume de Diluant

Echantillons de selles frais 500 pl
EChan?l”([)nS de selles congelés 500 pl
(non dilués)
U

5. Verser une goutte de Conjugué (bouteille a capsule rouge) dans chaque tube. Tenir le
compte-gouttes a la verticale de fagon a dispenser des gouttes de taille adaptée. Le Diluant et le
Conjugué doivent étre versés dans tous les tubes avant les échantillons.

6. Se munir d’une pipette de transfert en plastique jetable (fournie dans le kit) pour chaque échantillon.

Pipette de transfert graduée :
500l 400pl 300ul 200p  100pl 25l
( | | | | | g |

7. Pour les échantillons liquides/semi-solides - Mélanger complétement I’échantillon. A I'aide
d’une pipette de transfert, ajouter 25 pl d’échantillon au mélange Diluant/Conjugué dans le tube.
Pour les échantillons formés/solides — Mélanger complétement I'échantillon a Iaide d’un
écouvillon en bois et transférer un petit fragment (de 2 mm de diameétre environ, équivalent a
25 pl) de I'échantillon dans le mélange de Diluant/Conjugué. Emulsionner I'échantillon a I'aide
de I’écouvillon.

REMARQUE : si le fragment transféré est trop petit, si le mélange est défectueux ou si I'échantillon
n’est pas complétement mis en suspension dans le mélange Diluant/Conjugué, les résultats
obtenus peuvent se révéler faussement négatifs. Une trop grande quantité d’échantillon peut
donner des résultats invalides a cause du débit limité.

8. Contréles externes facultatifs :

Contréle positif externe - Verser une goutte de Contréle positif (bouteille & capsule grise) dans le
tube a essai approprié.
Contrdle négatif externe - Verser 25 pl de Diluant dans le tube a essai approprié.

9. Pour tous les échantillons de test et de contréle, fermer les tubes et mélanger completement a
I'aide d’un agitateur vortex ou en retournant plusieurs fois le tube. Les échantillons ou contréles
dilués dans le mélange Diluant/Conjugué peuvent étre incubés a température ambiante jusqu’a
2 heures avant de pouvoir étre ajoutés au Dispositif & membrane.

10.  Ouvrir un sachet contenant un Dispositif a membrane a température ambiante pour chaque

échantillon dilué et chaque contréle externe (si nécessaire). Etiqueter chaque dispositif
correctement et I'orienter sur une surface plane de fagon a ce que la mention « E HISTO QUIK
CHEK » apparaisse au bas du dispositif et a ce que le Micropuits d’échantillon soit placé dans
I'angle supérieur droit du dispositif.



Dispositif 8 membrane Micropuits d’échantillon

Fenétre de ré

C T

E HISTO QUIK CHEK

11.  Veiller a mélanger complétement chaque échantillon dilué (voir I’étape 9) avant de I'ajouter au
Dispositif 8 membrane. A aide d’une nouvelle pipette de transfert, transférez 500 pl (la
graduation supérieure) depuis chaque tube dans le Micropuits d’échantillon (le trou le plus
petit dans I’angle supérieur droit du dispositif) d’un Dispositif 8 membrane. Lors de I'ajout au
Micropuits d’échantillon, vérifier que la pointe de la pipette de transfert se trouve a I'intérieur du
Micropuits d’échantillon et soit inclinée vers la Fenétre de réaction. Expulser I'échantillon dilué sur
la garniture perméable située a I'intérieur du Dispositif 8 membrane.

12.  Laisser incuber le dispositif a température ambiante pendant 15 minutes — L’échantillon
sera absorbé par le dispositif et une zone humide apparaitra dans la Fenétre de réaction. ’étape
d’incubation de 15 minutes commence lorsque le dernier mélange conjugué-échantillon dilué est
transféré sur le dernier Dispositif a membrane.

NOTE CONCERNANT LES ECHANTILLONS NE MIGRANT PAS :

L’échantillon dilué ne parvient pas toujours a migrer correctement. Dans ce cas, la Fenétre de
réaction n’est que partiellement humidifiée. Si la Fenétre de réaction ne semble pas complétement
humidifiée dans les 5 minutes suivant I’ajout de I’échantillon dans le Micropuits d’échantillon,
verser 100 pl (4 gouttes) de Diluant dans le Micropuits d’échantillon puis attendre 5 minutes de
plus (soit 20 minutes au total). Passer a I’étape suivante de la Procédure de test.

13.  Apres incubation, ajouter 300 pl de Tampon de lavage a l'aide du compte-gouttes blanc
gradué dans la Fenétre de réaction centrale. Veiller a ce que le Tampon de lavage soit
complétement absorbé.

14.  Verser 2 gouttes de Substrat (bouteille a capsule blanche) dans la Fenétre de réaction
centrale.

15.  Laisser incuber 10 minutes a température ambiante. Lire les résultats et les consigner aprés
I'incubation.

INTERPRETATION DES RESULTATS

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Résultat positif Résultat négatif Résultat invalide Résultat invalide
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REMARQUE : les contréles externes ont été prévus pour contréler uniquement les erreurs aberrantes
systématiques. Si les résultats attendus ne sont pas observés avec les contréles positif et négatif, cela
indique que les contréles eux-mémes ne fonctionnent pas correctement.

1. Linterprétation du test est plus fiable lorsque le dispositif est lu juste a la fin de la réaction, dans
un espace bien éclairé, et directement au-dessus du dispositif, & une distance de travail normale.
2. Résultat positif : Deux bandes verticales bleues sont visibles, la bande de contrdle du c6té « C

» (a gauche) de la Fenétre de réaction et la bande de test du c6té « T » (& droite) de la Fenétre de
réaction. Les bandes peuvent présenter une couleur claire a foncée et toute bande apparaissant
du c6té « T » est considérée comme positive. La décoloration de la membrane ne peut pas étre
interprétée comme un résultat positif. Un résultat positif indique la présence de I'antigéne de

I'E. histolytica et la présence d’une bande de controle positive correctement réactive.

3. Résultat négatif : Une seule bande verticale bleue est visible du cété « C » (a gauche) de la Fenétre
de réaction et aucune bande de test n’est visible du c6té « T » de la Fenétre de réaction. Un résultat
négatif indique que I'antigene de I'E. histolytica est soit absent de I'échantillon soit inférieur a la
limite de détection du test et que la bande de contréle positive est correctement réactive.

4. Résultat invalide : Une seule bande est visible du cété « T » de la Fenétre de réaction ou aucune
bande n’est visible dans la Fenétre de réaction. Le test est invalide si aucune bande de contréle
n’est visible a I'issue de la réaction du test.

CONTROLE DE LA QUALITE

La validité des résultats obtenus avec le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK dépend de la bonne réaction
des contrdles interne et externe.

Interne : Une bande de contréle verticale bleue doit étre visible du c6té « C » de la Fenétre de réaction
sur chaque Dispositif a membrane testé. Cela confirme que I’échantillon et les réactifs ont été ajoutés
correctement et qu’ils ont réagi correctement a I'essai. Un fond clair dans la zone des résultats est
considéré comme un contréle interne négatif. Il peut apparaitre blanc a bleu clair et toutes les bandes
qui se développent seront clairement visibles.

Externe : La réactivité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK doit étre controlée des la réception avec le
Contréle positif et le controle négatif (Diluant). Le Contréle positif permet de confirmer la réactivité des
autres réactifs associés a I'essai mais il ne permet pas de garantir la précision a la limite de détection
de I'essai analytique. Des tests supplémentaires peuvent étre réalisés a I'aide des contrdles pour
répondre aux exigences des réglementations locales, nationales et/ou fédérales et/ou des organismes
d’accréditation.

LIMITES

1. Un résultat de test négatif n’exclut pas la possibilité que I'adhésine d’E. histolytica soit présente
dans I'échantillon, ce qui peut se produire si le niveau d’antigéne est inférieur a la limite de
détection du test.

2. Le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK est un test qualitatif. L'intensité de la couleur ne doit pas étre
interprétée en termes quantitatifs.



VALEURS ATTENDUES

Les individus en bonne santé ne sont normalement pas infectés par I'E. histolytica et doivent présenter
un résultat négatif au test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Un résultat positif au test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK indique que I'individu secréte une quantité détectable d’antigéne d’E. histolytica. L’incidence

des infections dues a I'E. histolytica varie de fagon significative en fonction des populations et des
zones géographiques. On estime que I'Entamoeba histolytica infecte environ 50 millions de personnes
dans le monde entier (2). Environ 90 % de ces personnes restent asymptomatiques alors que 10 %
présentent des symptémes cliniques allant de maladies gastro-intestinales a des abcés du foie. Les
groupes & haut risque incluent des personnes qui ont travaillé a I'étranger, des immigrés, des personnes
immunodéficitaires, des travailleurs migrants et des homosexuels masculins actifs (2, 3). Les souches
non pathogeénes (E. dispar) sont prédominantes chez les homosexuels masculins (4). La maladie est
souvent transmise par des porteurs asymptomatiques de I'E. histolytica.

CARACTERISTIQUES DE PERFORMANCE

Lefficacité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a été comparée a celles du test E. HISTOLYTICA Il et
du test Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica avec des échantillons contradictoires résolus par
PCR. Les échantillons de selles incluaient 449 échantillons congelés. Des informations relatives a I'age
étaient disponibles pour 350 patients. Sur les 350, 87 % était agés de moins de 18 ans. Des informations
relatives au sexe étaient disponibles pour 424 patients : 46 % étaient des hommes et 54 % des femmes.
Le tableau 1 présente un résumé de I'efficacité clinique du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK sur les 3
sites.

Tableau 1. Résumé de lefficacité clinique aprés comparaison du test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK avec le test E. HISTOLYTICA Il, et avec le test Remel™ ProSpecT™ Entamoeba

histolytica.
E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il
Positif Négatif
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positif 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Négatif 3 349

Intervalle de confiance
de 95 %

Pourcentage de concordance positive 96,9 % 90,6 % - 99,2 %
Pourcentage de concordance négative 99,1 % 97,3 % - 99,8 %
Pourcentage de concordance globale 98,7 % 98,5 % - 98,9 %
Résolu par PCR - Pourcentage de 99.6 % 99,6 % - 99.6 %

concordance globale

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positif Négatif
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positif 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Négatif 24 328

Intervalle de confiance
de 95 %

Pourcentage de concordance positive 78,4 % 69,4 % -85,4 %
Pourcentage de concordance négative 97,0 % 94,5 % - 98,5 %
Pourcentage de concordance globale 92,4 % 91,0 % - 93,6 %
Résolu par PCR - Pourcentage de 99.3 % 99.2 % - 99.4 %

concordance globale

*Les 40 échantillons contradictoires ont été résolus par purification d’ADN a partir des échantillons de
selles et de I'amplification en chaine par polymérase (PCR) de I'E. histolytica, 'E. dispar et I'E. moshkovskii.

Pour les 6 échantillons contradictoires entre I'E. HISTOLYTICA Il et 'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK :
Les 3 échantillons positifs & 'E. HISTOLYTICA Il et négatifs a I'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK incluaient
2 positifs pour le géne GDH de I'E. histolytica et 1 négatif pour le gene GDH de I'E. Histolytica. Les 3
échantillons négatifs a I'E. HISTOLYTICA Il et positifs a I'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK étaient positifs
pour le gene GDH de I'E. histolytica.

Pour les 34 échantillons contradictoires entre le test Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica et

I'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK : Les 24 échantillons positifs au Remel™ ProSpecT™ et négatifs a

I'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK incluaient 3 positifs pour le géne GDH de I'E. histolytica, 13 positifs pour
le géne GDH a I'E. dispar et 8 négatifs pour le gene GDH a I'Entamoeba. Les 10 échantillons négatifs au
Remel™ ProSpecT™ et positifs a I'E. HISTOLYTICA QUIK CHEK étaient positifs pour le géne GDH a
I'E. histolytica.

REPRODUCTIBILITE

La reproductibilité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a été déterminée en utilisant 12 échantillons de
selles codés pour empécher leur identification pendant le test. Le test a été réalisé dans 2 laboratoires
indépendants et sur site chez TECHLAB®, Inc. Les échantillons ont été testés deux fois par jour pendant
5 jours par plusieurs techniciens travaillant sur chaque site avec 2 lots de kits différents. Un controle
positif et un contréle négatif ont été effectués avec chaque panel d’échantillons masqués. Les résultats
de chaque laboratoire ont été transmis & TECHLAB?®, Inc. et comparés aux résultats internes. lls étaient
cohérents entre les différents sites et affichaient une corrélation de 100 %. Les échantillons ont donné
les résultats prévus sur toute la durée des essais.
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REACTIVITE CROISEE
La réactivité croisée du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a été évaluée avec les souches bactériennes
et virales énumérées ci-aprés. Aucune de ces souches n’a provoqué d’interférence avec le test

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus

Bacillus subtilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adénovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Entérovirus 68, 69

Adénovirus humaine 1, 3 Entérovirus humain 69, 70, 71
Coronavirus humain Paréchovirus humain 1
Coxsackievirus humain B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Echovirus humain 9 Rotavirus humain

Par ailleurs, le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a été réalisé sur des échantillons de selles documentés
positifs pour les autres parasites par microscope. Aucune réactivité croisée avec les organismes suivants
n’a été observée.

Chilomastix mesnili
Cyclospora spp.
Endolimax nana
Giardia spp.
Hymenolepis nana

Entamoeba coli

Entamoeba dispar
Entamoeba moshkovskii
CEufs d’Ascaris lumbricoides
Blastocystis hominis

CEufs d’ankylostome
lodamoeba bitschlii
Trichomonas hominis
CEufs de Trichuris trichiura

SUBSTANCES INTERFERENTES (formules américaines)

Les substances suivantes n’ont pas modifié le résultat positif ou négatif des tests aux concentrations
indiquées ci-apres : Mucine gastrique de porc (3,5 % p/v), sang humain (40 % v/v), sulfate de baryum

(5 % v/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v), Maalox® Advanced (5 % v/v),
Acide stérique (40 % p/v), Acide palmitique (40 % p/v), Métronidazole (0,25 % p/v), Phényléphrine

(40 % p/v), Sodium de naproxene (40 % p/v), Nonoxynol-9 (40 % v/v), Vancomycine (0,25 % p/v), Priolsec
OTC® (5 ug/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 ug/ml), Ciprofloxacine (0,25 % p/v), Mylanta® (4,2 mg/ml)
et Urine humaine (5 % v/v).

PRECISION - INTRA-ANALYSE

Pour la détermination de I'efficacité intra-analyse, 12 échantillons de selles humaines ont été analysés
avec le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Sur ces 12 échantillons, six étaient positifs a I'E. histolytica a
différents niveaux (faible, modéré et élevé) et six étaient négatifs a I'E. histolytica. Chaque échantillon a
été testé cinq fois dans le méme cycle de tests, avec deux lots différents du kit. Un contréle positif et un
controle négatif ont été testés avec chaque panel. Tous les échantillons positifs le sont restés, de méme
que tous les échantillons négatifs sont restés négatifs.
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PRECISION - INTER-ANALYSE

Pour la détermination de I'efficacité inter-analyse, 12 échantillons de selles humaines ont été analysés
avec le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Sur ces 12 échantillons, six étaient positifs a I'E. histolytica

a différents niveaux (faible, modéré et élevé) et six étaient négatifs a I'E. histolytica. Les échantillons ont
été testés deux fois par jour pendant 12 jours par plusieurs techniciens a I'aide de 2 lots de kit différents.
Un contrdle positif et un controle négatif ont été testés chaque jour. Tous les échantillons positifs le sont
restés, de méme que tous les échantillons négatifs sont restés négatifs.

SENSIBILITE ANALYTIQUE
La limite de détection (LD) du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a été établie a une concentration de
0,2 ng/ml pour I'adhésine d’E. histolytica.




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

UCEL POVZITI

Test TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ je rychla membranova enzymové imunoanalyza pro kvantitativni
stanoveni adhezinu Entamoeba histolytica v kazeté na jedno pouziti. Je uréen k pouZziti se vzorky lidské stolice
od pacientt trpicich prijmem nebo dyzentérii jakozto pomuicka v diagnostikovani infekce traviciho traktu,
jejimz plivodcem je E. histolytica. Vysledky testu by se mély brat v ivahu ve spojeni s anamnézou pacienta.

VYSVETLENI

Entamoeba histolytica a Entamoeba dispar jsou stfevni paraziti, ktefi kazdoroc¢né postihuiji pfiblizné ptl
miliardy lidi na celém svété (1). Je tieba rozlidovat mezi dvéma kmeny, protoze E. histolytica je patogenni
a zpUsobuje stfevni amébidzu (napt. prljem, dyzentérii, kolitidu) a mimostievni amébidzu (napf. jaterni
absces). E. dispar neni spojovana se symptomatickym onemocnénim a nepiesna diagnéza muaze vést

ke zbytecné |écbé. Nejbéznéjsi metodou pouzitou k diagnostikovani amébiazy je mikroskopie s nativnim
vzorkem, kterd ma nizkou citlivost a specificitu. Trofozoity a cysty se v jednom vzorku stolice neurcuji
snadno a pii pozorovéni je obtizné vizualné rozlisit E. dispar a E. histolytica. Stanoveni Entamoeba spp.
pomoci imunoanalyzy poskytuje alternativni diagnostickou metodu s vétsi citlivosti (2). Imunoanalyzy

s vétsi citlivosti pro E. histolytica, napt. test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, poskytuji dodatecnou vyhodu tim, ze
stanovuji pouze infekce zplisobené kmenem E. histolytica. Mnoho vzork{ Ize testovat rychle a objektivné
a procedura je méné naro¢na na praci nez vétsina jinych diagnostickych metod.

PRINCIP TESTU

Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK vyuziva protilatky specifické pro kmen E. histolytica. Membrdnovy prostiedek
obsahuje Reak¢ni stérbinu se dvéma svislymi ¢arkami imobilizovanych protilatek. Testova ¢arka (,T“) obsahuje
monoklonalni protilatky specifické pro adhezin E. histolytica. Kontrolni ¢arka (,C") obsahuje protilatky
krenové peroxidazy (HRP). Konjugdt se sklada z protilatek E. histolytica navéazanych na kienovou peroxidazu.
K provedeni testu se vzorek piida do zkumavky obsahujici smés Rediciho roztoku a Konjugdtu. Smés
zfedéného vzorku a konjugatu se pfida do Vzorkovaci jamky a prostfedek se nechd inkubovat 15 minut

pii pokojové teploté. Béhem inkubace se veskery adhezin E. histolytica ve vzorku navaze na konjugat
peroxidazy protilatky. Komplexy antigen-protilatka-peroxidaza migruji ptes filtracni viozku do membrany,
kde se zachyti imobilizovanymi anti-adhesinovymi protildtkami v ¢arce. Reakcni Stérbina je nasledné
proplachnuta Promyvacim pufrem a poté se piida Substrdt. Po 10 minutach inkubaéni doby se Reakéni
Stérbina vizualné zkontroluje, zda jsou pfitomny svislé modré carky na strané ,,C* a,T* Reakcni Stérbiny. Modra
¢arka na strané . T” Reakéni Stérbiny ukazuje pozitivni vysledek. Pozitivni reakce ,C’, kterou ukazuje svisla
modra ¢arka na strané,C" Reakcni $térbiny, monitoruje/potvrzuje, ze vzorek a reagencie byly pfidany spravné,
reagencie byly v dobé provadéni analyzy aktivni a vzorek spravné migroval pres Membrdnovy prostiedek.
Rovnéz potvrzuje reaktivitu dalSich reagencii spojenych s analyzou.

DODAVANE MATERIALY
Membrdnové prostredky — Kazdy vacek obsahuje 1 prostiedek

CONJ Konjugdt (2 ml) — Protilatka specifickd pro E. histolytica navazana na kienovou peroxidazu v
pufrovém proteinovém roztoku

Redici roztok (16 ml) — Pufrovy proteinovy roztok s ¢ernym systémem kapatka se stupnici

[ SPE |
CONTROL Pozitivni kontrola (1 ml) — Antigen E. histolytica v pufrovém proteinovém roztoku
SUBS|REAG

Substrdt (3,5 ml) — Roztok obsahujici tetrametylbenzidin
Promyvaci pufr (12 ml) — Pufrovy roztok s bilym systémem kapétka se stupnici
Plastové pipety na jedno pouZiti (50) — Kalibrované po 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl a 500 pl

In Vitro Diagnostické Iékarské zafizeni

POZADOVANY MATERIAL A VYBAVENI, KTERE NENi DODAVANO
Malé testovaci zkumavky (napf. plastové mikrocentrifugacni zkumavky)  Drevéné aplikacni tycinky
Jednordzové rukavice Pipetovaci automat a $picky Casovac

ZIVOTNOST A SKLADOVANI

Datum exspirace soupravy je uvedeno na stitku krabice soupravy. Skladujte soupravu pfi teploté 2 °C az 8 °C.
Vratte soupravu do lednice co nejdfive po pouziti.

BEZPECNOSTNI OPATRENI

1. Po piijeti zkontrolujte soupravu, abyste ovéfili, ze jednotlivé soucasti nejsou zmrzlé nebo teplé

na dotek v dusledku nevhodnych prepravnich podminek a Ze nejsou zjevné zadné znamky prisaku.

Pred pouzitim piivedte viechny soucasti k pokojové teploté, abyste zajistili fadnou reaktivitu soupravy.

Reagencie Substrdtu by méla byt bezbarva. Pokud se reagencie Substrdtu zméni na tmavé modrou /

fialovou barvu, zlikvidujte ji a zavolejte na technické sluzby a pozadejte o vyménu.

4. Reagencie z rliznych souprav se nesméji smésovat nebo zamérovat. Nepouzivejte soupravu po datu

exspirace.

Sestavy vicek, $picek a kapatek jsou barevné oznaceny; NEMICHEJTE je ani je nezaménujte!

Vzorky stolice pouZzijte do 72 hodin od odbéru, abyste ziskali optimalni vysledky. Vzorky, které jsou

zmrazené, mohou ztratit reaktivitu v dasledku zmrazeni a rozmrazeni.

7. Test byl optimalizovén na citlivost a specificitu. Zmény ve specifikovaném postupu a/nebo
podminkach testu mohou ovlivnit citlivost a specificitu testu. Uvedeny postup neménte.

8. Vzorky stolice a pouzité membranové prostiedky mohou obsahovat potencialné infekéni slozky
aje s nimi treba zachézet v souladu s Grovni,Biologické bezpecnosti Grovné 27, ktera se doporucuje
v manuélu CDC/NIH (Centra pro kontrolu nemoci/Narodniho zdravotnického institutu) ,Biologicka
bezpecnost v mikrobiologickych a biomedicinskych laboratofich”. Pfi provadéni testu noste
jednorazové rukavice.

9. Pro diagnostické poutziti in vitro.

2.
3.

oo
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ODEBIRANI VZORKU STOLICE, MANIPULACE S NIMI A JEJICH SKLADOVANi

Fijatelné typy vzorka

Cerstvé vzorky stolice

Nepou:
Vzorky stolice s fixacni latkou na bézi formalinu
(napf. formalin octan sodny, 10 % formalin)

Zmrazené vzorky stolice
(zmrazené nerozpusténé)

Vzorky stolice s fixa¢ni latkou na bazi alkoholu
(napf. polyvinylalkohol)

3.

4.

Vzorky stolice v pfepravnim médiu
(napf. Cary Blair)

Pouziti standardnich internich postupt pro odbér vzorkd stolice a manipulaci s nimi. Odebirejte
vzorky stolice do cistych nepropustnych nadob.

Ukladejte cerstvé vzorky stolice pfi teploté od 2 °C do 8 °C az po dobu 72 hodin. Pokud nelze testovani
provést do 72 hodin od odbéru, zmrazte je a uloZte pfi teploté < -10 °C. Kdykoliv je to mozné, testujte

vzorky, které nejsou starsi nez 24 hodin.

Opakované cykly zmrazovani/tani by mély byt vylouceny. Pokud pouzivéte zmrazené vzorky,
rozmrazujte je pfi pokojové teploté.

Neskladujte vzorky stolice v Redicim roztoku.

POSTUP PROVADENI TESTU

1.
2.

3.

4.

Budte pozorni k celkové dobé analyzy pfi testovani vice nez jednoho vzorku stolice.

Pred pouzitim pfivedte viechny reagencie a prostiedky k pokojové teploté. Doporucuje se odstranit
reagencie z pénové vlozky, aby se sniZila doba potiebné k zahtéti na pokojovou teplotu

PFipravte a oznadte jednu malou testovaci zkumavku pro kazdy vzorek a volitelnou externi
kontrolu.

Do kazdé zkumavky pridejte 500 pl Rediciho roztoku s pouzitim ¢erného systému kapatka se
stupnici.

Typ vzorku Objem Rediciho vzorku

Cerstvé vzorky stolice 500 pl

Zmrazené vzorky stolice
(zmrazené nerozpusténé)

500 pl
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Do kazdé zkumavky pfidejte jednu kapku Konjugdtu (lahvicka s éervenym vickem). Drzte
lahvicku kapétka svisle, abyste zajistili sprévnou velikost kapky. Redici roztok a Konjugat by se mély
pridavat do viech zkumavek pfed ptidanim vzorkd.

Obstarejte si jednu plastovou transferovou pipetu na jedno poutziti (dodava se spolu se soupravou)
na kazdy vzorek.

Transferova pipeta se stupnici:

500 ul -~ 400l 300yl 200u 100l 25l

=

Pro tekuté/Polotekuté vzorky - Dikladné vzorky promichejte. Pomoci transferové pipety pridejte
25 pl vzorku do smési Rediciho roztoku/Konjugdtu ve zkumavce.

Pro formované/pevné vzorky - Zamichejte dikladné vzorek dievénou aplikacni tycinkou a preneste
malou &ast (pfiblizné 2 mm v priméru, ekvivalent 25 pl) vzorku do smési Rediciho roztoku/konjugatu.
Vzorek prevedte na emulzi aplikacni tycinkou.

POZNAMKA: Prenesent pfilis malého mnozstvi vzorku nebo nedostatecné smiseni ¢i suspendovdni vzorku
ve smési Rediciho roztoku/Konjugdtu mdze vést k falesné negativnim vysledkim testu. Priddni pfilisného
mnoZstvivzorku stolice miiZe zptisobit neplatné vysledky z diivodu omezeného toku vzorku.

Volitelné externi kontroly:

Externi pozitivni kontrola - pfidejte jednu kapku Pozitivni kontroly (lahvicka s sedym vickem)

do pfisluiné testovaci zkumavky.

Externi negativni kontrola - pfidejte 25 ul Rediciho roztoku do pFislu$né testovaci zkumavky.

U viech testovych a kontrolnich vzorkd uzaviete zkumavky a dikladné je promichejte pomoci mixéru
vortex nebo tak, ze zkumavku nékolikrat ototite. Vizorky nebo kontroly rozpu$téné ve smési Rediciho
roztoku/konjugdtu Ize inkubovat pfi pokojové teploté az 2 hodiny pted pfidanim do Membrdnového
prostredku.

Oteviete jeden vacek Membrdnového prostiedku pokojové teploty na kazdy rozpustény vzorek

a externi kontrolu (podle potieby). Vhodné oznacte kazdy prostiedek a orientujte jej na rovném
povrchu tak, aby text,E HISTO QUIK CHEK" byl na spodni strané prostfedku a malé vzorkovaci jamka
byla umisténa v hornim pravém rohu prostfedku.
Membrdnovy prostredek

Vzorkovaci jamka

Nez ptidate Membrdnovy prostredek, ujistéte se, Ze je kazdy rozpustény vzorek diikladné promichan
(viz krok 9). Pomoci nové transferové pipety pfeneste 500 pl (horni cast) z kazdé zkumavky
do vzorkovaci jamky (mensi dirka v pravém hornim rohu prostiedku) Membrdnového prostiedku.
P¥i pfidavéni vzorku do vzorkovacijamky se ujistéte, Ze je Spicka transferové pipety uvniti vzorkovaci
jamky a sméruje k Reakéni $térbiné. Rozpustény vzorek vytlacte na vsakovaci viozku uvniti

Membrdnového prostredku.

Reakcni stérbina



12.  Inkubujte prosttedek p¥i pokojové teploté po dobu 15 minut - vzorek projde pies prostiedek
a vlhka oblast se rozsifi pres Reakcni stérbinu. Krok 15minutové inkubace zacina po preneseni posledni
smési zfedéného vzorku a konjugatu do posledniho Membrdnového prostredku.
POZNAMKA PRO VZORKY, KTERE NEMIGRUJI:
Nékdy nemusi dojit ke sprdvné migraci ziedéného vzorku a Reakcni stérbina neni pIné vihkd. Pokud nedojde
béhem 5 minut k dplnému navlhéeni reakéni $térbiny od priddni vzorku do Vzorkovaci jamky, pridejte
100 ul (4 kapky) Rediciho roztoku do Vzorkovaci jamky a po¢kejte dalsich 5 minut (celkem 20 minut).
Pokracujte dalsim krokem postupu Testovdni.
13. Po mkuhacl pfidejte 300 pl Promyvaciho pufru do ustiedni Reakéni $térbiny s pouzitim bilého
atka se ici. Nechejte Promyvaci pufr zcela absorbovat.
14. Prldejte 2 kapky Substrdtu (lahvi¢ka s bilym vi¢ckem) do ustiedni Reakéni Stérbiny.
15.  Inkubujte 10 minut pfi pokojové teploté. Odectéte a zaznamenejte vysledky vizuélné po inkubaci.

INTERPRETACE VYSLEDKU

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

i cladek N. suni vucledek
F \ g \

Neplatny vysledek Neplatny vysledek

POZNAMEKA: Externi kontroly jsou urceny pouze k monitorovdni hrubych systematickych chyb. Pokud nejsou
ocekdvané vysledky pozorovdny s pozitivnimi a negativnimi kontrolami, mohlo by to znamenat, Ze kontroly
samotné nefunguji spravné.

1. Interpretace testu je nejspolehlivéjsi, kdyz se vysledek odecte okamzité na konci reakce, na dobfe
osvétleném misté a pfimo nad prostfedkem v bézné pracovni vzdélenosti.

2. Pozitivni vysledek: Dvé vertikalni modré carky jsou viditelné, kontrolni ¢arka na,C” (levé) strana
Reakéni Stérbiny a testova ¢arka na,T” (pravé) strané Reakéni stérbiny. Carky se mohou jevit jako
nejasné az tmavé co do intenzity - jakakoliv ¢arka na strané,T” se povazuje za pozitivni. Ztratu barvy
membrany nelze interpretovat jako pozitivni vysledek. Pozitivni vysledek ukazuje na pfitomnost
antigenu E. histolytica a je pfitomna carka fadné reaktivni pozitivni kontroly.

3. Negativni vysledek: Jedna vertikalni modra ¢arka je viditelna na strané,C” (levé) strané Reakéni
Stérbiny a na strané ,,T” Reakcni Stérbiny neni viditelna zadna testova cérka. Negativni vysledek ukazuje,
Zze antigen E. histolytica budto ve vzorku chybi, nebo je pod detekcnim limitem testu, a Ze je pfitomna
¢arka fadné reaktivni pozitivni kontroly.

4. Neplatn)’( vysledek' Jedna éérka je viditelna’ na,T” strané Reakc'nis'térbiny nebo nejsou v Reakéni

kontrolni ¢arka.

KONTROLA KVALITY

Platnost vysledkd testu s pouzitim testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK zévisi na fadné reakci internich a externich
kontrol

Inter: casti,C" Reakcni Stérbiny musi byt viditelna svisla modra ¢arka na kazdém Membrdnovém
prostredku, ktery se testuje. To potvrzuje, Ze vzorek a reagencie byly pfidany spravné a v analyze reagovaly,
jak mély. Jasné pozadi v oblasti vysledku je povazovéano za interni negativni kontrolu. Maze se jevit jako bilé
az svétle modré a jakékoliv cary, které se vytvori, jsou jasné viditelné.

Externi: Reaktivitu testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK je tieba ovéfit po pfijeti pomoci Pozitivni kontroly

a negativni kontroly (Redici roztok). Pozitivni kontrola potvrzuje reaktivitu dalsich reagencii spojenych

s analyzou a neni urcena pro zajisténi pfesnosti analytické meze stanoveni. Dalsi testy se mohou provadét

s kontrolami ke splnéni pozadavki mistnich nebo narodnich predpisti a/nebo pozadavku akreditacnich
organizaci.

OMEZENI

1. Negativni vysledek testu nevylucuje moznost pfitomnosti adhezinu E. histolytica ve vzorku, ktery se
muze vyskytnout, pokud je hodnota antigenu nizsi nez detekéni limit testu.

2. Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK je kvalitativni. Intenzitu barvy nelze posuzovat kvantitativné.

OCEKAVANE HODNOTY

Bézni zdravi jedinci by neméli byt infikovani bakterii E. histolytica a test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK by mél

u nich vyjit negativni. Pozitivni vysledek testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ukazuje, Zze osoba produkuje
pozorovatelné mnozstvi antigenu E. histolytica. Incidence infekce E. histolytica se vyrazné lisi mezi
populacemi a zemépisnymi oblastmi. Odhaduje se, Ze Entamoeba histolytica infikuje asi 50 milion( lidi

na celém svété (2). Pfiblizné 90 % téchto osob neméa zadné piiznaky, zatimco asi u 10 % se vyskytnou klinické
ptiznaky od onemocnéni traviciho traktu po jaterni abscesy. Vysoce rizikové skupiny zahrnuji osoby, které
cestovaly do zahranici, imigranty, osoby s oslabenym imunitnim systémem, osoby migrujici za praci a aktivni
muze homosexualy (2, 3). Nepatogenni kmeny (E. dispar) prevladaji u muzi homosexuald (4). Onemocnéni se
obvykle pfenasi asymptomatickymi nositeli E. histolytica.

FUNKCNI CHARAKTERISTIKY

Funk¢nost testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK byla srovnavana s testem E. HISTOLYTICA Il a testem Remel™
ProSpecT™ Entamoeba histolytica s rznymi vzorky analyzovanymi pomoci PCR. Vzorky stolice zahrnovaly
449 zmrazenych vzork(. Informace o véku byly k dispozici u 350 pacienttl. Z 350 pacient(i bylo 87 % < 18
let. Informace o pohlavi byly k dispozici u 424 pacientd, z nichz 46 % byli muzi a 54 % byly Zzeny. Tabulka 1
ukazuje prehled klinické funkénosti testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK na viech 3 mistech.
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Tabulka 1. Souhrn klinické funkénosti srovnavajici test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK s testem
E. HISTOLYTICA Il a testem Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica.

E. HISTOLYTICA Il

E. HISTOLYTICA Il

Negativni
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitivni 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativni 3 349

Interval
spolehlivosti 95 %

Procento pozitivni shody 96,9 % 90,6 % - 99,2 %
Procento negativni shody 99,1 % 97,3 %-99,8 %
Celkové procento shody 98,7 % 98,5 % - 98,9 %

*Analyzovéano pomoci PCR - Celkové

99,6 % 99,6 % - 99,6 %
procento shody

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Pozitivni Negativni
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitivni 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativni 24 328

interval
spolehlivosti 95 %

Procento pozitivni shody 78,4 % 69,4 % - 85,4 %
Procento negativni shody 97,0 % 94,5 %-98,5 %
Celkové procento shody 92,4 % 91,0%-93,6 %

*Analyzovano pomoci PCR - Celkové

99,3 % 99,2 %-99,4 %
procento shody

*40 raznych vzork( bylo analyzovéano purifikaci DNA ze vzorkd stolice a zesilenim reakce fetézce polymerazy
(PCR) pro E. histolytica, E. dispar a E. moshkovskii.
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U 6 riiznych vzork( mezi testem E. HISTOLYTICA Il a testem E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: 3 vzorky pozitivni

v testu E. HISTOLYTICA Il a negativni v testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK byly E. histolytica PCR-pozitivni. 3 vzorky
negativni v testu E. HISTOLYTICA Il a pozitivni v testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK zahrnovaly 2 E. histolytica
PCR-pozitivni a 1 E. histolytica PCR-negativni.

U 34 rliznych vzork mezi testem Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica a testem E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK: 24 vzorki pozitivnich v testu Remel™ ProSpecT™ a negativnich v testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
zahrnovalo 3 E. histolytica PCR-pozitivni vysledky, 13 E. dispar PCR-pozitivnich a 8 Entamoeba PCR-negativnich
vysledkd. 10 vzorkd negativnich v testu E. HISTOLYTICA Il a pozitivnich v testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK bylo
E. histolytica PCR-pozitivnich.

REPRODUKOVATELNOST

Reprodukovatelnost E. testu HISTOLYTICA QUIK CHEK byla stanovena pomoci 12 vzork( stolice, které byly
kodovany, aby se béhem testovani predeslo jejich identifikaci. Testovani bylo provedeno ve 2 nezavislych
laboratofich a pfimo ve spole¢nosti TECHLAB®, Inc. Vzorky byly testovany dvakrat denné béhem 5 dn( a toto
testovani provadélo nékolik technikdi na kazdém pracovisti s pouzitim 2 rliznych 3arzi souprav. Pozitivni

a negativni kontrola byla provedena s kazdym panelem maskovanych vzorku. Vysledky z kazdé laboratofe
byly ptedlozeny spole¢nosti TECHLAB?®, Inc. a srovnany s vysledky testl provedenych ve spole¢nosti
TECHLAB. Vysledky byly v ramci rGznych lokalit konzistentni a prokazovaly korelaci 100 %. Vzorky dosahly
ocekavanych vysledkd ve 100 %.

KRIZOVA REAKTIVITA
Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK byl vyhodnocen v oblasti kiizové reaktivity s kmeny bakterii a virG uvedenymi
nize. U zadnych kmen( se neprokazala interference s funkénosti testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11,18, 22,33
Enterovirus 68, 69

Lidsky adenovirus 1, 3

Lidsky coronavirus

Lidsky coxsackievirus B2, B3, B4
Lidsky echovirus 9

Lidsky enterovirus 69, 70, 71
Lidsky parechovirus 1
[Echovirus 22]

Lidsky rotavirus

Kromé toho byl test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK proveden na vzorcich stolice, u kterych byla mikroskopicky
ovéfena pozitivita pro jiné parazity. Zadna kfizova reaktivita nebyla pozorovana u nasledujicich organisma.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Méchovec vajicka
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba biitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides vajitka Giardia spp. Trichuris trichiura vaji¢ka
Blastocystis hominis Hymenolepis nana



INTERFERUJICI LATKY (FORMULACE USA)

Nasledujici latky nemaji zédny vliv na pozitivni nebo negativni vysledky testu, kdyz byly analyzovény

v uvedenych koncentracich: Praseci zalude¢ni mucin (3,5 % obj. hmot.), lidska krev (40 % obj. hmot.),
hydrokortizon (vol. 40 %), siran barnaty (5 % obj. hmot.), Imodium® (vol. 5 %), kaopektat® (vol. 5 %), Pepto-
Bismol® (vol. 5 %), Maalox® Advanced (vol. 5 %), kyselina stearova (40 % obj. hmot.), kyselina palmitova (40 %
obj. hmot.), Metronidazol (0,25 % obj. hmot.), Fenylefrin (40 % obj. hmot.), Naproxen sodny (40 % obj. hmot.),
Nonoxynol-9 (vol. 40 %), Vancomycin (0,25 % obj. hmot.), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet®
(5 pg/ml), Ciprofloxacin (0,25 % obj. hmot.), Mylanta® (4,2 mg/ml) a lidska mo¢ (vol. 5 %).

PRESNOST - INTRAANALYZA

Ke stanoveni funkénosti intra-analyzy bylo analyzovano dvanact vzorkd lidské stolice pomoci testu

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Z téchto dvanacti vzork( bylo Sest pozitivnich pro E. histolytica riznych Grovni
(nizka, stfedni a vysokad) a Sest bylo negativnich pro E. histolytica. Kazdy vzorek byl analyzovan pétkrat

ve stejném testovacim béhu, a to s pouzitim dvou souprav riiznych sarzi. Pozitivni a negativni kontrola byla
provedena s kazdym panelem. Viechny pozitivni vzorky byly nadale pozitivni a viechny negativni vzorky byly
nadéle negativni.

PRESNOST - INTER-ANALYZA

Ke stanoveni funkénosti inter-analyzy bylo analyzovéno dvanact vzorku lidské stolice pomoci testu

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Z téchto dvanacti vzorkt bylo Sest pozitivnich pro E. histolytica riznych drovni
(nizka, stredni a vysokad) a 3est bylo negativnich pro E. histolytica. Vzorky testovalo dvakrat denné vice
technikl po dobu vice nez 12 dni s pouzitim 2 souprav riiznych sarzi. Kazdy den byla provedena pozitivni
a negativni kontrola. V3echny pozitivni vzorky byly nadale pozitivni a vsechny negativni vzorky byly nadale
negativni.

ANALYTICKA CITLIVOST
Limit detekce (LD) pro test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK byl stanoven v koncentraci 0,2 ng/ml pro adhezin
E. histolytica.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

TILSIGTET ANVENDELSE

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testen er en hurtig membranenzym-immunassay til kvalitativ
pavisning af adhesin fra Entamoeba histolytica i en engangskassette. Den er beregnet til brug sammen
med humane faecesprover fra patienter med diare eller dysenteri som en hjeelp ved diagnosticering af
gastrointestinal infektion med E. histolytica. Testresultaterne skal ses i sammenhaeng med patientens
sygehistorie.

FORKLARING

Entamoeba histolytica og Entamoeba dispar er intestinale parasitter, som inficerer omkring en halv
milliard mennesker pa verdensplan hvert ar (1). Det er nedvendigt at skelne mellem de to arter, fordi
E. histolytica er patogen og forarsager intestinal amebiasis (f.eks. diare, dysenteri, kolitis) og
ekstraintestinal amobiasis (f.eks. leverabsces). E. dispar associeres ikke med symptomgivende
sygdom, og upreecis diagnosticering kan resultere i unedvendig behandling. Den hyppigst anvendte
metode til diagnosticering af amebiasis, har veeret wet mount-mikroskopi, som har ringe folsomhed og
specificitet. Trofozoitter og cyster er sveere at identificere i en enkelt faecesprove, og det er vanskeligt
visuelt at skelne mellem E. dispar og E. histolytica, nar de findes. Pavisning af Entamoeba spp. ved
hjzelp af immunassay giver en alternativ diagnosticeringsmetode med storre folsomhed (2). Specifikke
immunassays for E. histolytica, s som E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen, giver den ekstra fordel
kun at identificere E. histolytica-infektioner. Der kan testes et stort antal prover hurtigt og objektivt, og
proceduren er mindre arbejdsintensiv end de fleste andre diagnosticeringsmetoder.

PRINCIP FOR TESTEN

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen anvender antistoffer, der er specifikke for E. histolytica.
Membranenheden indeholder et Reaktionsvindue med to lodrette linjer af immobiliserede antistoffer.
Testlinjen (“T”) indeholder monoklonale antistoffer, der er specifikke for E. histolytica-adhesin.
Kontrollinjen (“C”) indeholder antistoffer over for peberrodsperoxidase (HRP). Konjugatet bestar af
antistoffer over for E. histolytica koblet til peberrodsperoxidase. For at foretage testen tilsaettes proven
til et glas indeholdende en blanding af Diluent og Konjugat. Den fortyndede blanding af preve og
konjugat tilseettes Provebrenden, og enheden far lov til at inkubere ved rumtemperatur i 15 minutter.
Under inkuberingen binder eventuel E. histolytica-adhesin i proven sig til antistof-peroxidase-konjugatet.
Antigen-antistof-peroxidase-komplekserne migrerer gennem en filterpude til en membran, hvor de
opfanges af de immobiliserede anti-adhesin-antistoffer i linjen. Reaktionsvinduet vaskes efterfalgende
med Vaskebuffer, og efterfolges af tilseetning af substrat. Efter en inkuberingsperiode p& 10 minutter
underseges Reaktionsvinduet visuelt for fremkomst af lodrette bl4 linjer pa “C”- og “T”- siden af
Reaktionsvinduet. En bla linje p& “T"-siden af Reaktionsvinduet indkerer et positivt resultat. En positiv
“C”-reaktion indikeret ved en lodret bl linje p& “C”-siden af Reaktionsvinduet, kontrollerer/bekraefter,

at proven og reagenserne er blevet tilsat korrekt, at reagenserne var aktive pa det tidspunkt, hvor
analysen blev udfert, og at preven migrerede rigtigt igennem Membranenheden. Den bekrzefter desuden
reaktiviteten af de andre reagenser, der er associeret med analysen.

28

LEVEREDE MATERIALER

IMEMI DEV I | heder — hver pose indeholder 1 enhed

Konjugat (2 ml) - Antistof specifikt for E. histolytica koblet til peberrodsperoxidase i en
proteinoplosning tilsat buffer

CONJ| ENZ

DIL | SPE Diluent (16 ml) — proteinoplesning tilsat buffer med sort monteret mélepipette
CONTROL Positiv kontrol (1 ml) - E. histolytica -antigen i en proteinoplesning tilsat buffer

SUBS|REAG

|WASH|R EAGI

Engangspipetter af plast (50) - skalainddeling ved 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl og 500 pl

Substrat (3,5 ml) - oplesning indeholdende tetramethylbenzidin

(12 ml) - oplesning tilsat buffer med hvid monteret mélepipette

In vitro-diagnostisk udstyr

N@DVENDIGE MATERIALER OG UDSTYR SOM IKKE MEDF@LGER

Sma proveglas (f.eks. plastglas til mikrocenrifuge) applikatorpinde af trae
Engangshandsker Pipettor og spidser Timer

HOLDBARHED OG OPBEVARING

Udlobsdatoen for kittet er trykt pa etiketten pa kit-gesken. Kittet skal opbevares ved mellem 2 °C og 8 °C.
Seet kittet tilbage i keleskabet s& hurtigt som muligt efter brug.

SIKKERHEDSFORANSTALTNINGER

1. Ved ankomsten skal kittet efterses for at sikre, at komponenterne ikke er frosne eller varme ved
berering som felge af ukorrekte forsendelsesforhold, og at der ikke er tegn pa laekage.

2. Lad alle komponenter f& rumtemperatur for brug for at sikre korrekt kit-reaktivitet.

3 Substrat-reagenset skal veere farvelost. Hvis substrat-reagenset aendrer sig til en merkebla/violet
farve, skal det kasseres og teknisk service tilkaldes med henblik p& udskiftning.

4. Reagenser fra forskellige kit méa ikke blandes eller ombyttes. Et kit ma ikke anvendes efter

udlebsdatoen.

Haetter, spidser og pipetteenheder er farvemaerkede og ma IKKE blandes eller ombyttes!

Brug feecesprover inden for 72 timer efter indhentningen for at opna optimale resultater. Prover,

der fryses, kan miste reaktivitet som folge af nedfrysning og optening.

7. Testen er optimeret med hensyn til folsomhed og specificitet. £ndringer af den angivne procedure
og/eller af testforhold kan pavirke testens felsomhed og specificitet. Afvig ikke fra den angivne

procedure.
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8. Faecesprover ag brugte membranenheder kan indeholde potentielt infektiose stoffer og skal
héndteres pa “Biosikkerhedsniveau 2” som anbefalet i CDC/NIH-brugerhéndbogen “Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories.” Brug engangshandsker, nér testen udferes.

9. Til in vitro-diagnostisk brug.

INDHENTNING, HANDTERING OG OPBEVARING AF FACESPROVER

Acceptable provetyper Brug ikke

Fzecesprover i formalinbaseret fiksativ
(f.eks. natriumacetatformalin, 10 % formalin)
Frosne feecesprover Fzecesprover i alkoholbasret fiksativ

(frosne ufortyndede) (f.eks. polyvinylalkohol)

Fzecesprover i transportmedier

(f.eks. Cary Blair)

Friske feecesprover

1. Brug interne standardprocedurer for indhentning og handtering af faecesprover. Indhent
faecesprover i rene, taette beholdere.
2. Opbevar friske faecesprover ved mellem 2 °C og 8 °C i op til 72 timer. Nedfrys prover, og opbevar

dem ved < -10 °C, hvis testning ikke kan udferes inden for 72 timer efter indhentning. Test prover,
som er under 24 timer gamle, hvis det er muligt.

3. Gentagne nedfrysnings-/opteningscyklusser skal undgés. Hvis der anvendes frosne prover, skal
de optes ved rumtemperatur.

4. Feecesprover mé ikke opbevares i diluent.

TESTPROCEDURE

1. Veer opmaerksom pa den totale analysetid, nér der testes mere end en faecesprove.

2. Lad alle reagenser og enheder fa rumtemperatur for brug. Tag reagenserne ud af skumindsatsen

for at reducere den tid, der er nedvendig for at opvarme dem til rumtemperatur.
Klarger og maerk ét lille proveglas for hver prove og valgfrie eksterne kontroller.
Tilsaet 500 pl diluent til hvert glas ved hjeelp af den sorte monterede mélepipette.

Prove Diluentvolumen

Friske faecesprover 500 pl

3.
4.

Frosne feecesprover

(frosne ufortyndede) 500 pl

500
w

|

5. Tilszet én drabe konjugat (flaske med red haette) til hvert glas. Hold drébeflasken lodret for at
sikre korrekt drabesterrelse. Diluent og konjugat skal tilseettes til alle glas, for proverne tilszettes.

Tag én enganstransferpipette af plast (leveret med kittet) til hver prove.
Skalainddelt transferpipette:
500l 400 ul 300u 200p  100pl 25l

: | | | | | I —

For flydende/halvfaste prover - bland preven grundigt. Ved hjeelp af en transferpipette tilseettes
25 pl af proven til diluent/konjugat-blandingen i glasset.

For formede/faste prover - bland proven grundigt ved hjeelp af en applikatorpind af tree,

og overfor en lille del (ca. 2 mm i diameter, svarende til 25 pl) af proven til diluent/konjugat-
blandingen. Emulger proven ved hjeelp af applikatorpinden.

BEM/ERK: Hvis der overfores for lidt prove, eller hvis blanding og fuldstzendig opslemning af proven
i diluent/konjugat-blandingen mislykkes, kan det resultere i et falsk negativt testresultat. Tilssetning
af for meget faecesprove kan medfere ugyldige resultater som folge af begraenset proveflow.
Valgfrie eksterne kontroller:

Ekstern positiv kontrol - tilseet én drabe positiv kontrol (flaske med gré haette) til det relevante
proveglas.

Ekstern negativ kontrol - tilsaet 25 pl diluent til det relevante proveglas.

For alle test- og kontrolprover: luk glassene, og bland grundigt ved hjzelp af en vortex-mikser eller
ved at vende glasset p& hovedet flere gange. Praver eller kontroller fortyndet i diluent/konjugat-
blandingen kan inkuberes ved rumtemperatur op til 2 timer fer tilssetning til membranenheden.
Abn én pose membranenhed med rumtemperatur til hver fortyndet prove og ekstern kontrol (som
nedvendigt). Maerk hver enhed beherigt, og anbring den pa en plan flade, sé det trykte “E HISTO
QUIK CHEK?” er nederst pa enheden, og sé den lille prevebrond befinder sig i overste hojre hjorne
af enheden.

Membranenhed Provebrond

Reakti

E HISTO QUIK CHEK

Sorg for, at hver enkelt fortyndet prove er blandet grundigt (se trin 9) for tilsaetning til
membranenheden. Ved hjzelp af en transferpipette overfores 500 pl (overste skalainddeling)
fra hvert glas til Provebrenden (det mindste hul i overste hgjre hjorne af enheden) i

en Membranenhed. Nér proven fyldes i prevebrenden, skal man sikre sig, at spidsen af
transferpipetten er i hullet i provebrenden og har en skré retning mod reaktionsvinduet. Udtem den
fortyndede preve pa puden med vaegevirkning i membranenheden.
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12.  Enheden inkuberes ved rumtemperatur i 15 minutter - proven vil treekke vaeske igennem
enheden, og et vadt omréade vil sprede sig hen over Reaktionsvinduet. Inkubationstrinnet p&
15 minutter begynder, nér den sidste fortyndede blanding af preve og konjugat er blevet overfort
til den sidste Membranenhed.
BEM/RK ANGAENDE PROVER, HVOR VANDRING MISLYKKES:
Nu og da vandrer en fortyndet prove ikke rigtigt, og Reaktionsvinduet bliver ikke helt vadt. Hvis
Reaktionsvinduet ikke ser ud til at blive helt vadt inden for 5 minutter efter tilsaetning af proven til
Provebronden, tilsaettes 100 ul (4 drdber) diluent til Provebrenden. Vent yderligere 5 minutter (i i alt
20 minutter). Fortsaet med Testprocedurens nzeste trin.

13.  Efter inkuberingen tilsaettes 300 pl Vaskebuffer til det midterste Reaktionsvindue ved hjzelp
af den monterede hvide malepipette. Lad Vaskebufferen blive absorberet fuldsteendigt.

14. Tilsaet 2 dréber substrat (flaske med hvid hzette) til det midterste Reaktionsvindue.

15.  Inkuber i 10 minutter ved rumtemperatur. Aflaes visuelt, og registrer resultaterne efter inkuberingen.

TOLKNING AF RESULTATER

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positivt resultat Negativt resultat Ugyldigt resultat Ugyldigt resultat

BEMAERK: De eksterne kontroller er kun beregnet til monitorering for grove systematiske fejl. Hvis de
forventede resultater ikke ses med de positive og negative kontroller, kunne det indikere, at kontrollerne
selv ikke fungerer korrekt.

1. Tolkning af testen er mest pélidelig, nér enheden aflaeses umiddelbart efter, reaktionen er slut, i et
godt oplyst omréde og fra direkte over enheden i en normal arbejdsafstand.
2. Positivt resultat: Der ses to lodrette bl linjer, kontrollinjen pa “C”-siden (venstre side) af

Reaktionsvinduet og testlinjen p& “T”-siden (hejre side) af Reaktionsvinduet. Linjernes intensitet
kan fremst& som svag til merk - enhver linje p& “T”-siden anses for positiv. Membranmisfarvning
maé ikke tolkes som et positivt resultat. Et positivt resultat indikerer forekomst af E. histolytica
-antigen, og at der er en korrekt reaktiv positiv kontrollinje.

3. Negativt resultat: Der ses en enkelt lodret bla linje pa “C”-siden (venstre side) af
Reaktionsvinduet, og der ses ingen testlinje p& “T”-siden af Reaktionsvinduet. Et negativt resultat
indikerer, at

E. histolytica -antigen enten ikke findes i proven eller er under testens detektionsgraense, og at der
er en Kkorrekt reaktiv positiv kontrollinje.

4. Ugyldigt resultat: Der ses en enkelt linje p& “T"-siden af Reaktionsvinduet, eller der ses ingen
linjer i Reaktionsvinduet. Testen er ugyldig, hvis der ikke findes en kontrollinje ved afslutningen af
testreaktionen.
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KVALITETSKONTROL

Validiteten af testresultaterne ved brug af E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen afhaenger af korrekt
reaktion af de interne og eksterne kontroller.

Intern: Der skal kunne ses en bl& kontrollinje pa “C”-siden af Reaktionsvinduet p& hver Membranenhed,
som testes. Dette bekraefter, at proven og reagenserne er blevet tilsat korrekt, og at de har reageret
korrekt i analysen. En klar baggrund i resultatomrédet betragtes som en intern negativ kontrol. Den kan
vise sig som hvid til lys bl&, og eventuelle udviklede linjer vil veere klart synlige.

Ekstern: Reaktiviteten af E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen skal verificeres ved modtagelsen ved
hjeelp af den positive kontrol og negative kontrol (diluent). Den Positive Kontrol bekraefter reaktiviteten
af de andre reagenser, der er associeret med analysen, og er ikke beregnet til at sikre praecision ved
analyse-cut-off. Der kan udferes yderligere test med kontrollerne for at opfylde kravene i lokale, statslige
og/eller forbundsstatslige bestemmelser og/eller krav fra akkrediteringsorganisationer.

BEGRANSNINGER

1. Et negativt testresultat udelukker ikke muligheden for, at der findes E. histolytica-adhesin i proven,
hvilket kan forekomme, hvis niveauet af antigen er under testens detektionsgraense.

2. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen er kvalitativ. Farveintensiteten ma ikke tolkes kvantitativt.

FORVENTEDE VARDIER

Normale, raske personer ber ikke veere inficeret med E. histolytica og skal teste negative ved

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen. En positive test resulterer i, at E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen
indikerer, at personen spreder detekterbare maengder af E. histolytica -antigen. Incidensen af infektion
med E. histolytica varierer signifikant mellem populationer og geografiske regioner. Det anslas, at
Entamoeba histolytica inficerer omkring 50 mio. mennesker over hele verden (2). Omtrent 90 % af disse
personer forbliver symptomfri, hvorimod omkring 10 % udvikler kliniske symptomer, der spaender fra
gastrointestinale sygdom til leverabscesser. Hojrisikogrupper omfatter personer, som har rejst i udlandet,
immigranter, immunkompromitterede personer, migrantarbejdere og aktive mandlige homoseksuelle (2, 3).
Ikke-patogene stammer (E. dispar) er praedominante hos mandlige homoseksuelle (4). Sygdommen
overfores ofte af symptomfrie baerere af E. histolytica.

FUNKTIONSKARAKTERISTIKA

Funktionen af E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen er blevet sammenlignet med E. HISTOLYTICA Il
testen og Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica testen med uoverensstemmende prover oplost
ved hjeelp af PCR. Feecesproverne indeholdt 449 frosne prover. Oplysninger om alder var tilgaengelige
for 350 patienter. Af de 350 patienter var 87 % < 18 &r. Oplysninger om kon var tilgeengelige for 424
patienter, og 46 % var maend og 54 % kvinder. Tabel 1 viser en opsummering af den kliniske funktion af
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen alle 3 steder.



Tabel 1. Opsummering af klinisk funktion med sammenligning af E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
testen, med E. HISTOLYTICA Il testen og med Remel™ ProSpecT™ Entamoeba
histolytica testen.

E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il
n = 449 ol 5
Positiv Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positiv 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 3 349
95 %
konfidensinterval
Procentvis positiv overensstemmelse 96,0 % 90,6 % - 99,2 %
Procentvis negativ overensstemmelse 99,1 % 97,3 % - 99,8 %
Samlet procentvis overensstemmelse 98,7 % 98,5 % - 98,9 %
Oplost ved hjeelp af PCR - Samlet procentvis 996 % 99,6 % - 99,6 %
overensstemmelse

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positiv Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positiv 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 24 328

95 %
konfidensinterval

Procentvis positiv overensstemmelse 78,4 % 69,4 % - 85,4 %
Procentvis negativ overensstemmelse 97,0 % 94,5 % - 98,5 %
Samlet procentvis overensstemmelse 92,4 % 91,0 % - 93,6 %
Oplost ved hjeelp af PCR - Samlet procentvis 993 % 99.2 % - 99,4 %

overensstemmelse

*De 40 uoverensstemmende prover blev oplest ved hjzelp af oprensning af DNA fra faecespreverne og
polymerasekeedereaktion (PCR)-amplifikation til E. histolytica, E. dispar og E. moshkovskii.

For de 6 uoverensstemmende prover mellem E. HISTOLYTICA Il og E. HISTOLYTICA QUIK CHEK:

De 3 prover, der var positive med E. HISTOLYTICA Il og negative med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK,
omfattede 2 E. histolytica PCR-positive og 1 E. histolytica PCR-negativ. De 3 prover, der var negative
med E. HISTOLYTICA Il og positive med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, var E. histolytica PCR-positive.

For de 34 uoverensstemmende prover mellem Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica testen og

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: De 24 prover, der var positive med Remel™ ProSpecT™ og negative med
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, omfattede 3 E. histolytica PCR-positiver, 13 E. dispar PCR-positiver og 8
Entamoeba PCR-negativer. De 10 prover, der var negative med Remel™ ProSpecT™ og positive med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, var E. histolytica PCR-positive.

REPRODUCERBARHED

Reproducerbarheden af E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen blev bestemt ved hjzelp af 12 faecesprover,
som blev kodet for at forhindre identifikation af dem under testning. Testningen blev udfert pa 2
uafhaengige laboratorier og on-site pa4 TECHLAB®, Inc. Proverne blev testet to gange om dagen igennem
en periode pa 5 dage af adskillige bioanalytikere p& hvert sted med brug af 2 forskellige kit-lots. Der blev
kort en positiv og en negativ kontrol sammen med hvert panel af de maskerede prover. Resultaterne

fra hvert enkelt laboratorium blev indsendt til TECHLAB®, Inc. og sammenlignet med interne resultater.
Resultaterne var konsistente mellem forskellige lokationer og udviste en korrelation p& 100 %. Proverne
gav de forventede resultater 100 % af tiden.

KRYDSREAKTIVITET
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen blev evalueret for krydsreaktivitet med de bakterie- og virusstammer,
der er anfert herunder. Ingen af stammerne pévistes at interferere med funktionen af E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK testen.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus
Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli 0157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Humant adenovirus 1, 3 Humant enterovirus 69, 70, 71
Humant coronavirus Humant parechovirus 1
Humant coxsackievirus B2, B3, B4 [echovirus 22]

Humant echovirus 9 Humant rotavirus

Desuden blev E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen kort pé feecesprover, der var dokumenteret positive,
for andre parasitter ved hjeelp af mikroskopi. Der sés ingen krydsreaktivitet med de felgende organismer:

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hageorme-aeg
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba btschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides-zeg Giardia spp. Trichuris trichiura-aeg

Blastocystis hominis Hymenolepis nana
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FORSTYRRENDE STOFFER (USA-FORMULERING)

De folgende stoffer (USA-formulering) havde ingen virkning pa positive og negative testresultater, nar de
blev analyseret ved de angivne koncentrationer: Gastrisk mucin fra svin (3,5 % w/v), humant blod

(40 % v/v), hydrokortison (40 % v/v), bariumsulfat (5 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v),
Pepto-Bismol® (5 % v/v), Maalox® Advanced (5 % V/v), stearinsyre (40 % w/v), palmitinsyre (40 % w/v),
Metronidazol (0,25 % w/v), Phenylephrin (40 % w/v), Naproxennatrium (40 % w/v), Nonoxynol-9

(40 % v/v), Vancomycin (0,25 % w/v), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml),
Ciprofloxacin (0,25 % w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml) og human urin (5 % Vv/v).

PRACISION - INTRA-ASSAY

Med henblik pa bestemmelse af intra-assay-funktion blev tolv humane faecesprover analyseret med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen. Af disse tolv prover var seks positive for E. histolytica pa forskellige
niveauer (lavt, moderat og hgijt), og seks var negative for E. histolytica. Hver prove blev analyseret fem
gange i samme testkorsel med brug af to forskellige kit-lots. Der blev kort en positiv og en negativ
kontrol med hvert panel. Alle positive praver forblev positive, og alle negative prover forblev negative.

PRACISION - INTER-ASSAY

Til bestemmelse af inter-assay-funktion blev tolv humane faecesprover analyseret ved hjeelp af

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen. Af disse tolv prover var seks positive for E. histolytica pé forskellige
niveauer (lavt, moderat og hgijt), og seks var negative for E. histolytica. Proverne blev testet to gange om
dagen af adskillige bioanalytikere igennem en periode pa 12 dage med brug af 2 forskellige kit-lots. Der
blev kert en positiv og en negativ kontrol hver dag. Alle positive prover forblev positive, og alle negative
prover forblev negative.

ANALYSEFGLSOMHED
Detektionsgraensen (LoD) for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testen blev fastsat ved en koncentration pa
0,2 ng/ml for E. histolytica-adhesin.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

ENAEAEITMENH XPHXH

H e€étaon TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ givat pia taxgia avaAuon ev{upkol avooompoadlopiopol
0O€ HEPBPAVN Yia TNV TTOLOTIKN avixveuon NG TPOoKOAANTivNG amo To mpwtdl{wo Entamoeba histolytica oe
Hia kaogta piag xpriong. Mpoopiletat yia xprion padi pe dsiypata avBpwmyvwy Kompavwy and acOeveic pe
Sidppota r Suoeviepia, we £va BondNTIKG PECO yia TN Sidyvwon TNG YOOTPEVTEPIKNAG AOiHwENG amd

E. histolytica. Ta amoteNéopata TG e€€taong Ba mpémel va epunvevovTal o€ GUVSUACHO HE TO IOTOPIKO TOU
acBevoug.

ENEZHIHZH

H Entamoeba histolytica kai n Entamoeba dispar eivai eviepikd mapdotta Ta omoia HOAUVOLV TiEPITou

006 S10EKATOPUUPIO AVBPWTTOUG TTAYKOOHIWG KABE xpovo (1). H Stdkpion pHeTadl Twv SVo eidwv givat
anapaitntn, enedn n E. histolytica ivai maBoyovog kat mpokalei eviepikr apoiBadwon (m.y. Siappola,
Suoevtepia, kONTISA) Kat EEWeVTEPIKN apolBadwon (m.x. nmatikd andotnua). H E. dispar Sev ocuoxetiCetat
HE CUMTITTWHATIKY VOCO Kal TUXOV un akpiBig Sldyvwon pmopei va odnyfoel og pn amapaitntn Bepaneia. H
MO Ko péBod0og mmou xpnaotpomolEiTal yia Tn Sldyvwon Tng apolBadwong eivat n MIKpooKoTKr e€étaon
VWITOU TTAPACKEVAGHATOG, N OTToia OHWG £XEL XapNnAr evatoBnaoia kat e18ikdTNTa. Ot TPoPolwiTeg Kat ot
KUOTEG Sev mpoodiopiCovtal eUkoAa o€ éva amhd Seiypa Kompavwy Kat ivat SUGKOAN n omTikn Sidkpion
petagu tne E. dispar kau g E. histolytica katd tnv mapatrpnon. H avixveuon twv eidwv Entamoeba pe
AVOOOTPOCSIOPIOHO TTAPEXEL Hla EVOMNAKTIKA HEB0S0 Stdyvwong pe peyalitepn euaiabnaia (2). Ot
avooomnpoodiopiopoi e181Kd yia v E. histolytica, 6mwg n e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, mapéxouv To
TIPOOBETO MAEOVEKTNHA OTI TPoGS10pi{ouv Hovo TIG MNotpwEEL amd E. histolytica. Meydaho mARB0¢ Setypdtwy
umopei va e€eTaoOei ypriyopa Kal avTIKEILEVIKE, evw n Stadikacia amautei MyoTepn epyacia amo Tig
TIEPIOCOTEPEC AANEG PEBOSOUC Siayvwong.

APXH THZ EZETAZHXZ

H e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK xpnotpomotei avtiowparta ei81ka yia tnv E. histolytica. H peuBpavikn
OUOKeUr TIEPIEXEL Eva TapdBupo avTidpaong pe SUO KATAKOPUPES YPAHHES AKIVNTOTTOINUEVWY
avVTIoWHATWY. H ypappn eg€taong (“T") MEPIEXEL LOVOKAWVA aVTIOWHATA EISIKA YIAL TNV TTPOCKOAANTIVN

™G E. histolytica. H ypappr eAéyxou (“C") mepiéxel avtiowpata évavtt umepo&eldaong amd pagavida

(HRP). To oUlevypa amoteleital amd avtiowpata évavtt Ing E. histolytica culevypéva pe uriepoeidaon

amé pagavida. MNa tnv ektéAeon g e€€taong, To Seiypa mpooTiBeTal oe évav GwAva TTou TEPIEXEL Eva
Heiypa apaiwTtikod Kot ouledyuatog. To peiypa apaiwpévou Seiypatoc-ouledypatog mpooTideTal otnv
Kupeliba Seiypatog kat n ouokeun enwdletal oe Bepuokpacia dwuatiov yia 15 Aerrtd. Katd tn Sidpkeia tng
£MWAONG, N TPOCGKOANTIVN TN E. histolytica mou Tuxov mepiéxetal oTo Seiypa SeopeveTal 0To oulevypa
QAVTIOWHATOG-UTTEPOEEISAONG. Tat GUUTAOKA AVTIYOVOU-QVTIOWHATOG-UTIEPOEEISATNG HETAKIVOUVTAL HECW
£VOC QINTPOTIAVOU OF pia HEPBPAvN, 6mou SeopevovTal amd Ta aKIVNTOTTOINMEVA QVTICWHATA AVTI-
TIPOGKONNTIVIG 0TN Ypapur. Katdmy, To mapdBupo avtidpaons mévetal pe puBuIoTiké SidAupa mAbons
Kal, TN CUVEXELQ, TTPOCTIBETAL TO UMTGoTPWHA. META amd pia epiodo emwaong 10 AemTwy, To mapdbupo
avtidpaong eEeTAeTal OMTIKWC VI TUXOV EUPAVION KATAKOPUPWY HITAE YPAUHWY OTIG TAEUPEC “C” Kal
“T"tou mapabiupou avtidpaonc. Mia UmAe ypappr) 6Tnv meupd “T" Tou mapabipou avtidpaons SnAwvel
BeTiKO amotéheopa. Mia BeTikr avtidpaon “C’, n omoia SNAWVETAL A pial KATAKOPUPN UMTAE YPAUUT OTNV
mAeupd “C" Tou mapabupou avtidpaong, mapakohouBei/empBeBaiwvel 0TI To Seiypa Kat Ta avtidpactrpla
TPOCTEBNKAV CWOTE, TA AVTISPACTHPIA HTAV SPACTIKA TN OTIYHr TNG EKTEAEONG TNG EEETAONG Kot TO Seiypa
HETAKIVAONKE OWOTA PEOW TNG HEUBPAVIKIIG CUOKEUTG. Emiong, emPBeRatwvel TRV avTISPACTIKOTNTA TwWV

AMwv avtidpactnpiwv mou oxetiovtat Ue TNV avdAuon. .
EL

YAIKA NOY NMAPEXONTAI
MeuBpavikég ouokevég - KaBe OUNakag mepiéxel 1 ouokeun

Z0{evypa (2 mL) - Avtiowpa €i81k6 yia v E. histolytica ouleuypévo pe umepo&elddaon and
pagavida og puBPIOTIKSG StAAUHA TIPWTEIVNG

ApaiwTiké (16 mL) - PuBpioTikéd Stdhupa mpwteivng pe pavpo dtafabpiopévo
OTAYOVOUETPO

CONTROL ©=TIKGG 0p66 eAEyyou (1 mL) - Avtiyovo E. histolytica og puBpIoTIkG StaAupa mpwTeivng

SUBS|REAG|  Yméotpwpa (3,5 mL) - AidAupa mou mepiéxel TetpapeBuloBeviidivn

WASHIREAG Puewa'!'mé StdAvpa mAvong (12 mL) - PubuioTiko StaAupa pe Aeuko Stapabuiopévo
OTAYOVOUETPO

MAaoTtikéc mméteg piag xpriong (50) - Alaabuiouévec ota 25 pL, 100 L, 200 pl, 300 pL, 400 ulL kat 500 pL

!

In Vitro S1ayvwoTIKN 1aTPIK) GUOKELN

ANMAITOYMENA YAIKA KAI EEONMAIZMOZ NMOY AEN MAPEXONTAI

Mikpoi okipaoTikoi CwArVEC (T1.X. TAAOTIKO OWAIVES UIKPOPUYOKEVTONONG) ZuAiva paBdia epapuoyric
Tavria piag xpriong Z0oTtnua mueTwv Kat poyxn Xpovouetpo
AIAPKEIA ZQHZ KAl ATOGHKEYXH

H nuepopnvia AENG Tou KIT avaypagpeTal 6TNV ETIKETA TAVW OTO KOUTI. TO KIT TIPETTEL VOl QUAACOETAL OF
Beppokpacia amod 2°C éwg 8°C. Na EMOTPEPETE TO KIT OTO YUYEIO TO CUVTOPOTEPO SuVATO PETE TN XPrioN.

MNPO®YAAZEIX

1. Katd tnv mapalafny, eNéyEte To Kit yia va BeaiwBeite Tt Ta cuoTatikd dev gival maywpéva ry Bepud
otV a@r Adyw akatdAAnAwv cuvBnKWwv amooToArg Kat 6Tt Sev undpxouv evoeigel; Sitappong.

2. D£pTe OAa TA OUOTATIKA OE BEPPOKPAGia SwHATIOU TIPIV Ao TN XENON, WOTE VA SIacQANoTE! N
OwWoTH avVTISPACTIKOTNTA TOU KIT.

3. To unéotpwua Ba mpémel va ivat axpwpo. EQv To uméoTpwia yivet okoUPo UMAE/pPwfB, amoppiPTe To
Kal KANEGTE TNV TEXVIKN UMTOOTHPIEN Yia avTiKatdoTaon.

4. Mnv avapelyvOETe avTiSpacTtipla amod SIaQOPETIKA KIT KAt inv Ta eVaANAooEeTe PeTagl Toug. Mnv
XPNOIUOTIOIEITE éVal KIT HETA TO TTEPAG TNG NUEPOMNVIAC ARENG.

5. Ta mwpaATa, Ta PUYXN KAl Ta OTAYOVOHETPA QEPOLV XPWHATIKA Kwdikomoinon. MHN ta avapelyvoete
kat MHN ta evaANaooete petagu toug!

6. Xpnotgoroleite Ta Seiypata Kompavwy evidg 72 wpwv amod T GUANOYK TOUG YIa VA EMITUXETE

Ta BéNtiota amoteNéopata. Ta Seiypata mou éxouv KatauxBei evééxetal va xaoouv thv
avTidpacTikOTNTA Toug Adyw NG YUENG Kat TnG amoYuéng.
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9.

H e€étaon €xel BehtiotomoinBei yia evaiobnoia Kat €181KGTNTA. TUXOV TPOTTOTIOICEIG TNG KaBoplopévng
Stadikaciag f/kat Twv ouvVONKWY NG ££TaoNg vEEXETaL Va EMMPEACOLV TNV evalodnaoia Kat TV
a81kdTNTa NG £€€Ta0NG. MV amokAivete amd Tnv kaBopiopévn Siadikacia.

Ta Seiypata KOMPAvwY Kat ot XPnOIHOTIOIOVHEVEG HEMBPAVIKEG CUOKEVEG EVEEXETAL VA TIEPIEKOUV
SuVNTIKWG AOIOYOVOUG TTAPAYOVTEG Kal Sev TTpEMeL va umoBaANovTal O€ XElPIouo oTo “Eminedo
Broacahelag 2’ dmwg cuvioTdtal oTo eyxelpidio “Biosafety in Microbiological and Biomedical
Laboratories” (Bloao@dAeia o€ pikpoBloloyikd Kat Bloiatpikd epyactripla) Tou Kévtpou eAéyxou Kal
mPOANYNE voonudtwy (CDC) /EBviko IvaTitouTtou Yyeiag (NIH) Twv H.M.A. Na @opdre yavtia piag
XPONG KATd TNV eKTENEDN TNG E€€TAONG.

Na in vitro SlayvwaoTikn xprion.

ZYANOTH, XEIPIZMOZ KAI ATOOHKEYZH TQN AEIFMATQN KOMPANQN

Anodektoi TUmol Selypatwv Mnv xpnotpomnoleite

Nwmd Seiypata Kompavwv

Agiypata KOmpavwy G€ HOVIHOTIOINTIKG StdAupa
He Baon T goppalivn
(1.X. @oppaNivn pe 0&IkO vaTpLo, 10% popHaiivng)

Kateyuypéva Seiypata Kompavwv
(KaTeuypEva pn apalwpéva)

Agiypata KOTpAavwy G€ HOVIHOTTOINTIKG StdAupa
He Baon tnv aAkodAn
(.. TOAUBIVUNIKE) AAKOOAN)

Agiypata KOpAvwy o€ UNIKO HETAPOPAG
(m.x. Cary Blair)

XPNOIHOTIOIEITE TUTTIKECG S1aSIKAGIEG GUANOYIG KAl XEIPIGHOU TTOU £QappolovTal EVIOE Twv EpYAcTnpiwy
yia ta Seiypata kompavwy. Na GUNEYETE Ta Seiypata Kompdvwy og KaBapoug, OTEYavoUg TEPIEKTEG.

2. Na puhdooete Ta vwnd Seiypata kompavwy o€ Bgppokpacia amd 2°C éwg 8°C yla éwg Kat 72 wpeG. Eav
n e€étaon Sev pmopei va mpaypatonoinBei vtog 72 wpwv amd T cuNoyR, KatapoEte Ta Seiypata
Katl QUAGETE Ta o€ Beppokpaaia < -10°C. H e€étaon mpémel va yivetal e Seiypata mou Sev givat
TIOAAOTEPA TWV 24 WPWV, OTIOTE AUTO Eival EPIKTO.

3. Oa npénel va amo@evyovTal ot emavaapBavopevol KUKAoL YuEnc/anduéng. Ze mepintwon Xpriong
KatePuypévwy Setypdtwy, amoPpuéte Ta oe Beppokpacia Swuatiou.

4, Mn @uAAooEeTe Ta SeiypaTa KOTPAVWY HECA OTO APAIWTIKOG.

AIAAIKAZIA EEETAZHZ

1. AWOTE TPOCOKT| 0TO GUVONKS XPOVO TN AVANUONG KATA TNV £££TACN TEPIOCOTEPWV TOU EVOG
SEYUATWVY KOTIPAVWV.

2. Dépte OAa Ta avTISPACTHPLA KAl TIG CUOKEVEC O BEppoKpacia Swpatiov mptv amo Tn xerion.
Agaip£oTe Ta avTiSpaocTrpla amé To a@pwSeG MePIBANPA yIa VAl HEIWOETE TO XPOVIKO SIG0TNHA TTou
anaiteital yla mn 0€ppavor) Toug, MPoKEIUEVOU va 9Tacouy 0T Beppokpacia Swuatiou

3. TomoBetriote o€ 6pOla B£0N KAt EMONMUAVETE PE ETIKETA £VAV HIKPO SOKIHAGTIKO CWARvVA yia
KABe Seiypa Kat yia ToV TPOoaIpETIKG eEWTEPIKG 0pd eAéyXou.

4. MpocBéote 500 pL apaiwTikoU o€ KGO cwARva XpnotpomowvTag To pavpo Siafaduicpévo
GTAYOVOHETPO.
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mog Seiyparog ‘OyKOG apalwTIKOU

Nwrid Seiypata Kompavwv 500 pL
Katepuypéva Seiypata Kompavwy
) ] 500 pL
(katePuypéva pn apatwpéva) oo

[

I

NpocBéoTte pia oTayéva oulebyparog (@IaAn pe KOKKIVO Tpa) o€ KaBe owAijva. Kpatiote

TN QIEAN TOU GTAYOVOHETPOU KATAKOPUPA, WOTE VA SI00PANOTEl To 0woTod péyebog otayovag. To
apalwTiké Kat 1o oUlevypa Ba mpémel va mpooTeBoiv o€ GAOUG TOUG CWARVES TIPIV ammd TNV PocrKn
Twv SeypdTwv.

XpPNOIHOTOINOTE pia MAACTIK TITETA HETAPOPAS HiaG Xpriong (TapExeTal e To KIT) yia Kabe Seiypa.

] MITETA PETAPOPAG

PAUVHIOH:

500 L 400 pL 300 L 200pL 100l 25l

am———s

MNa vypa/nuioteped deiypata - Avapei€te To Seiypa MOAD Kahd. XpnoIHOTOIWVTAG pida TTITETA
HETaPOPAC, MPooB£oTe 25 pL SeiypaTog 0To HElypa apalwTikol/oulelyHaTog 6To CwARva.

Na oxnpaticpéva/cteped deiyparta —Avapei€te 1o Seiypa mohl KaAd xpnotpomolwvtag éva EUAVo
PABSIo EPAPUOYNG KAl HETAPEPETE HIa MIKPT TTOCOTNTA (SIAHETPOU TEPITIOL 2 MM TToU 160SUVApEL

He 25 pL) Tou Seiypatog oTo peiypa apaiwTikoU/ouledyHatog. TaAAKTWHATOTOOTE To Seiypa
XPNOIHOTIOIWVTAG TO paBdio eQappOynG.

SHMEIQSH: H uetagopd moA pikpri¢ moodtntag Seiyuatog fj n mapdAeipn avapeéng kat mirjpoug
EvaIwpnong Tou SelyHatog oTo HElyHa apaiwTikol/oulelypatog evoéxeTal va o8nyrnoel oe Yeudéc apvnTIKG
anotéAeopa g e€étaong. H mpoabrikn unepBoAikric moodtntag Selyuatog evdéxetat va odnyroet o€ un
£ykupa anoteAéouata Adyw meploplopévng poric.

MNpoaipeTikoi e§wTepIKoi 0poi EAEyxOUL:

EEWTEPIKOC BETIKOC 0pAC ENEYXOU - IPOCOEDTE piat oTayOVa BeTikoU 0poU EAEYXOU (QIEAN HE YKPL TTOHA)
OTOV KATAMNAO SOKIHACTIKG CwAva.

E€wTepIKOC apvnTIKOC 0pOC ENEYXOU - IPOOBEDTE 25 PL apatwTikol 0TOV KATANANAO SOKIHACTIKO
OwAva.

lNa dAa ta Seiypata e€€taong Kat 0pol eAEyXOU, KAEIOTE TOUG GWARVES KAl AVAUEIETE TTOND KAAG
XPNOIMOTIOIWVTAG AVAUEIKTN VOrtex 1 avaoTpEPovTag TOUG OWANVEG HEPIKEG POPEC. Agiypata iy

0poi EAEyXOU TIOU €XOUV apaIWOE OTO HEeiypa apaiwTIKoU/ouelypatog UmopouV Va EMWACTOLV O
Beppokpacia Swpatiou £wg Kal 2 WPES TPV armd TV MPocORKn ot ueuBpavikr CUCKEUT].




Avoi&Te éva makETo peuPpavikry ouokeurc o€ Beppokpacia Swpatiou yia KaBe apaiwpévo Seiypa kat
£6WTEPIKO 0pO ENEYXOL (OTTWG amarteital). EmMonuavete KABe CUOKEULT Pe TNV KATANNAN ETIKETA KAl
TonoBeTAOTE TNV MAvw O€ emimedn em@dvela, €10t WOTe n emypaen “E HISTO QUIK CHEK” va Bpioketat
0NV KATW TMAEUPA TNG CUOKEUNG Kat N HiKpn KueAida Sefyuatog va Ppioketal otnv emavw Se&1a ywvia
TNG OUOKEUNG.

MepBpavikrj cuokevr Kuyehiba Seiyparog

E HISTO QUIK CHEK

BePaiwbeite 611 k4B apaiwpévo Seiypa éxel avadeuBei kald (BA. Bripa 9) mpotou To MPooBéoeTe 0N
yzuﬁpuvu(n OUOKEUT. XPNOIHOTIOWWVTAG Jia VEQ TIITETA HETAPOPAC, HETAPEPETE 500 pL (avotepn

Bad 1) ané KaOe cwAfjva péca cmv KuwsAtGa Seiyparoc (LKpOTEPN OMN) OTNV ENAVW Se&1d
ywvia tng <) pag pepPp ¢ j¢. Kata tv mpoaoBrikn tou Seiypatog péoa otnv

KupeAiba delyparog, BeBaiwdeite 0TI TO PUYXOG TNG TMITETAG METAPOPAG BPIOKETAL HECA OTNV OTTF TNG
KueAidag Seiypatog kat gival oTpappévo mpog To mapdBupo avtidpaons. ATOBANETE TO APAIWHEVO
Seiyua mavw 0TO TUAMA amoPPOPNONG HECT OTN LEUBPAVIKI) OUOKEUT).

EnwacTte Tn 6uoKevN o€ Beppokpacia Swpatiov yia 15 Aemrtd - 1o Seiypa Ba amoppopnBei péow
TNG CUCKEUNG Kal pia uypr) eptoxn Ba epgpavioTei katd mAdtog tou mapabupou avtidpaong. To Brpa
NG 15AEMTNG EMWACNG TTPETTEL VA EEKIVIOEL APOU EXETE PETAPEPEL KAL TO TEAEUTAIO OPAIWHEVO PElYHA
Seiypatoc-ouleVypaTog 0TnV TENEUTAIA UEUBPAVIKI) CUOKEUT.

THMEIQXH A TA AEITMATA MOY AEN METAKINOYNTAI:

Z€ PEPIKEC IEPITTWOELS, £va apalwpévo Seiypa Sev peTakiveital owoTd Kat o mapdBupo avtidpaone dev
elvat vypd og 6An T éktaot Tou. Av To mapdbupo avtidpaons Sev paivetat va éxel uypavOel minpwe oe
Stdotnua 5 Aemtwv amé v mpoobrikn tou Seiypatog otnv kuerida deiypatog, TOTe mpooBéote 100 L

(4 otaydvec) apaiwtikoU oTnv KUYeASa Selyuatog Kai MePIUEVETE aKOpa 5 AEmTd (OUVOAIKG 20 AemTd).
SuveyioTe pe To emduevo Pripa e Stadikaoiag e&étaonc.

MeTa ané tnv enwacn, npocBécte 300 pL pubuicTIKOU EluAuyaw( TIAUGNG OTO KEVTPIKO
nmapdBupo avtibpaocng Xpnotp WVTAG TO AEUKO S1aBaOpIcHEVO OTAYOVOHETPO. AQr\OTE TO
pUBLIOTIKG SidAupa MAUONG va amoppo@nOei MARPWC.

MpooBiote 2 oTaydveg umooTpwuaTog (PIaAn pe AeUKS MWHA) OTO KEVTPIKG mapdbupo
avtidpaone.

Enwdote yia 10 Aemtd o€ Beppokpacia Swpatiov. Metd ané v enwaon, StafAcTe Kat Kataypayte ta
anoteNéopata.

EPMHNEIA ANOTEAEZMATQN

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Mn éykupo
anotéAecpa

Mn éykupo

O£TIKO amoTéAecpa h
amotéAeopa

ApvnTiKG amoTtéAeopa
SHMEIQ3H: O1 e§wtepikoi opoi eEAéyyou mpoopilovtat yia tnv mapakoAolbnon Uévo Twv peyGAwv oUGTNHATIKWY
opaludtwy. Av Ta avauevoueva amoteAéopata Sev emTuyxdvovTal Le Tov BETIKG Kal TOV apvnTIKG 0p0 EAEyXOU,
auTé pmopei va urrodnAwver 6Tt ot idiot ot opoi eEAéyxou Sev AerToupyolv owoTd.

1. H eppnveia ¢ e€€taong eivat mo a&lomotn dtav n avdyvwon TG CUOKEUNG YiVETal AUECWE HETA TO
TENOG TNG aVTiSpaong, O€ KOG QWTIOHEVN TIEPLOXN KAl AKPIBWE TTAVW ATTO T GUCKEUT, GE KAVOVIKN
andotaocn epyaociag.

2. O£TIKO amoTéAeopa: AUO KATAKOPUPEC UITAE YPAUHES EivVal OPATEC, N YPAMHE EAEYXOL OTNV TTAELPA
“C" (aploTepd) Tou mapabipou avtidpaons Kal n ypappn eéétaong otnv meupd “T” (e€1d) Tou
napabupou avtidpaonc. Ot ypappég umopei va epgaviovtat amd axvég éwg EVTOVEG - omoladrmoTe
Ypapur otnv meupd “T" Bewpeital B€TIKO amoTéNeopa. MnV EpUNVEVETE TOV ATIOXPWHATIOHO TNG
HepBPAvVNG we BTk amoTtéAeopa. Eva BETIKO amoTéAeopa uMTOSNAWVEL TV TTAPOUGIa TOL avTiydvou
E. histolytica kat 6Tt UTTAPXEL HIa YPORHT) OWOTA SpacTIKoU BETIKOU 0poU EAEYXOU.

3. ApvnTiKo amotéAeapa: Mia Hovr) KATAKOPU@N UMAE ypappn gival opatri otnv meupd “C” (aplotepd)
Tou mapabupou avtidpaong Kat Sev UTTAPXEL YPapUn e€€Taonc oTnv MAeupd “T” Tou mapabipou
avtidpaong. Eva apvnTiko amotéAeopa umodnAwvel eite Tt Sev umdpyel avtyovo E. histolytica 6to
Seiypa gite OTL BpioKeTal KATW ATTO TO OPIO AVIXVEUONG TNG EEETACNG KAl OTL UTTAPXEL HIC YPOHMI
OWoTA SPaACTIKOU BETIKOV 0POU EAEYXOU.

4. Mn éykupo amotéheopa: Mia povr) ypapun epgavitetat otnv meupd “T” tou mapabipou avtidpaons
1 Sev eppavifovtat ypappég oto mapdbupo avtidpaonc. H e§€taon dev gival £ykupn, €av Sev uMApXEL
YPapU ENéyXOU KaTd TNV OAOKARpwon NG avTidpaong tne e&£taong.

MOIOTIKOX ENEFXOZ

H eykupdTa TwV amotedecpdtwy T e&€taong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK e€aptdtat amd tn owoTr
avTiGpacn Tou E0WTEPIKOV KAl TOU EEWTEPIKOU 0POU ENEYXOU.

Eowtepikoc: Mia Katakopu@n UImAe ypappn eAéyxou mpémel va givat opatri otnv mieupd “C” tou mapabipou
avtidpaong og kaBe ueuPpavikry cuokeurj mou e€etaletal. Etol emPBePawwveral Tt to Seiypa kat ta
avTIdpacTrpLa MPOOTEBNKAV CWOTA Kat avTéSpacav KatdAAnAa katd Tnv e&étaon. To Stauyég pdvto otnv
TIEPIOKT| AMOTEAECUATWY BEWPEITAl WG ECWTEPIKOG APVNTIKOG ENeYXOG. MmTopei va paiveTtal Neukd éwg yardllo
KAl TUXOV YPAUPEG TTOU £X0LV avamTuxBei Ba gival EUKPIVWG 0paTEG.

E€wtepikdc: H avtidpaoTikotnTa Tne e€étaonc E. HISTOLYTICA QUIK CHEK 6a mpémet va emainBevetat

Katd v mapahan pe Tn Xprion Tou BeTikol opoU EAEyyoU Kal TOL apvNTIKOL 0poU ENéyXOU (apaiwTikd). O
BeTikOG 0pO¢ EAEyYOU EMPBEBAIDVEL TV AVTISPACTIKOTNTA TwWV AAAWV avTISPaoTNPiwV o OXeTI(ovTal HE TNV
avaluon kat Sev mpoopiletal yia T S1ac@ANGn TNG aKPiBEIAg TwV OPIAKWY TIHWV TN avaiuong. Mmopolv
VO EKTENEOTOUV TIPOCOETEG ECETATELC E TOUG OPOUG ENEYXOU, TIPOKEIMEVOU VO ETTEVXOEI CUUMOPPWON HE TIG
AMAITAOELC TWV TOTTKWY, TTEPIPEPEIAKWV 1/KAL KPATIKWY KAVOVIOCUWYV 1/KAl TWV OPYAVICUWY TOTOToinonG.
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MEPIOPIZMOI

1. ‘Eva apvnTiké amotéleopa e€€taong Sev amokheiel Tnv mbavotnta mapousiag mpookoANTivng
E. histolytica oTo Seiypa, To ommoio pumopei va oupei eav To nimedo Tou avTiydvou ivat Katw and to
bplo aviyveuong tng e&€taong.

2. H e€étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK givai moloTikr. H évtaon Ttou xpwuatog Sev Oa mpémel va
£PPNVEVETAL TTOCOTIKA.

ANAMENOMENEZ TIMEX

Duaotoloyikd vyt dropa Sev Ba mpémel va £xouv LOALVOEI Ue E. histolytica kal To amoTéNeOHa TNG E€Taong
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Ba mpénet va givat apvnTiko. Eva BeTikd anmotéAeopa oty e&étaon E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK 8nAivet 6Tt To dTopo amoBAANEL aVIXVEUOIHES TTOOOTNTEC avTiyovou E. histolytica. H eppavion g
Noipwéng E. histolytica TOIKINEL ONPAVTIKA avaAoya He TOV TTANBUGHO Kal TN YEWYPAPIKN TIEPLOXT. EKTIpdTat
61 n Entamoeba histolytica mpooBAaAel epimou 50 ekaToppUpIa avBpwmoug maykoopiwg (2). Mepimou To
90% QUTWV TWV ATOPWV SeV EPPaVI(El CUPTTWHATA, EVW TIEPITTOU TO 10% EUPAVICEL KAIVIKA CUMMTWHATA

Ta OTT0ia KUPA{VOVTAL ATTO YAOTPEVTEPIKH] VOO0 £WG NITOTIKA AMOCTHHATA. ZTIG OpASES uPNAOL KIVEUVOU
AVAKOUV ATOHA TTOU €XOUV TA&ISEPEL OTO EEWTEPIKO, HETAVACTEG, dTopa pE £a0Bevnévo avocomoInTIKO
o0OTNHA, S1aKIVOUHEVOL EpYalOHEVOL Kal EVEPYOT OHOQUAGPINOL AvEPEC (2, 3). Ta un maBoydva oTeNéxn

(E. dispar) gival EMKPATECTEPA METAEY OHOPUAOPIAWY avEpWV (4). H vooog ouyvd petadidetal amd
ACUUMTWHATIKOUG POpEiG TG E. histolytica.

XAPAKTHPIZTIKA AMOAOZHZ

H anédoon tne e&étaonc E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ouykpiBnke pe Tnv &étaon E. HISTOLYTICA Il kat thv
e&&taon Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica ko ta acOpgwva Seiypata emAvBnkav pe PCR. Ta
Seiypata kompdvwy mepleNdpBavav 449 katepuypéva Seiypata. Mnpo@opieg yia tnv nAikia rtav Stabéotpeg
yta 350 aoBeveig. Amd Toug 350 aoBeveic, To 87% Atav < 18 eTwv. MANPoYopieC yia To U rjTav S1abéaiueg
yla 424 aoBeveic Kat To 46% rjtav avSpeg Kat To 54% yuvaikec. O mivakag 1 Seixvel pia cuvoyn TNG KAIVIKNAG
anodoong tne e§étaong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK kat oG 3 Tommobeoieg.

Mivakag 1. Zovoyn Tng KA ic G e ouykpion Tng e€éraong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK pe tnv
g&évaon E. HISTOLYTICA Il kau ps_ v e§étaon Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica.

E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il

DSERD OeTIKO ApvnTiKO
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ©&Ttikd 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ApvnTtiké 3 349

Agotnpa
gumoTtoouvng 95%
Moc0oT6 cupPwviag BETIKWY 96,9% 90,6% - 99,2%
MocooT6 cupPWViag apvNTIKWY 99,1% 97,3% - 99,8%
TUVOAKS TTOGOOTO GUUPWVIAG 98,7% 98,5% - 98,9%
;ir:‘);ﬁ?ggv e PCR - ZuvoAIkd TOGOOTO 99,6% 99,6% - 99,6%
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ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
(073 {1'(] ApvnTiko
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ©gtikd 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ApvnTiKO 24 328
Awgotnpa
gpmoTocuvng 95%
Moc00T6 CUpPPWVIaG BETIKWY 78,4% 69,4% - 85,4%
MocooTé cUPPWVIAG APVNTIKWY 97,0% 94,5% - 98,5%
ZUVONIKO TTOCOOTO CUHPWVIAG 92,4% 91,0% - 93,6%

*EmAUONkav pe PCR - ZuvoAikd mocooTto

. 99,3% 99,2% - 99,4%
oupQwviag

*Ta 40 acuppwva Seiypata emAUBNKav pe KaBapiopd DNA amd ta Seiypata Kompavwy Kal Je vioxuon
ahvodwtr¢ avtidpaong moAupepaong (PCR) yia v E. histolytica, tnv E. dispar kau tv E. moshkovskii.

la ta 6 acuppwva Seiypata petagy E. HISTOLYTICA Il ka E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: Ta 3 Seiypata mou ftav
BeTikd katd E. HISTOLYTICA Il kat apvnTika katd E. HISTOLYTICA QUIK CHEK mepidapfBavav 2 BeTikd yla

E. histolytica pe PCR kat 1 apvnTiko yia E. histolytica pe PCR. Ta 3 Seiypata mou Atav apvnTiKA Kata

E. HISTOLYTICA Il ot BeTikd Katd E. HISTOLYTICA QUIK CHEK fitav Betikd yia E. histolytica pe PCR.

lMata 34 acvpwva Seiypata petady tng e€étaong Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica ko g

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: Ta 24 Seiyparta mou ftav BeTikd katd Remel™ ProSpecT™ kat apvnTika katd

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK mepieNapBavav 3 BTikd yia E. histolytica pe PCR, 13 Bgtika yia E. dispar pe PCR kai 8
apvnTIKa yla Entamoeba pe PCR. Ta 10 Seiypata mou fTav apvnTika katd Remel™ ProSpecT™ kat O€Tikda katd
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ryitav BeTika yia E. histolytica pe PCR.

ANAMAPATQIFIMOTHTA

H avamapaywypdtnta tne eé€taong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK mipoadiopiotnke pe T xprion 12 Setypdtwyv
KOTPAvwy, Ta omoia KwSIKOToIBNKav WOTE va pnv gival Suvatr| n avayvwplor Toug Katd v e&étao. Ot
£EETAOEIG EKTENEGTNKAV OF 2 QVEEAPTNTA EPYACTAPLA KAl 0TA EpyacTtripla tng TECHLAB®, Inc. Ta Seiypata
e€eTdoTNKAV SUO POPEC TNV NUEPA YA pia TIEPIOSO 5 NUEPWV AT TIEPICCOTEPOUG ATS £vav TEXVIKOUG O
KAOe TomoBecia He TN Xprion 2 SIaPoPETIKWV TAPTISwV KIT. Evag BeTIKAG Kat évag apvnTIKAG 0pog eEAEyxXou
CUUTTEPIANPONKE 0NV KAOE Opdda TwV KPUPWV SelypdTtwy. Ta amoTeNéopata amo To KABe pyacTtrplo
umoBArBnkav otnv TECHLAB®, Inc. kat GUYKpIBnKav pe Ta ECWTEPIKA amoTeNéopata. Ta amoteAéopata ATav
GUVETT HETAEY TwV SIaPOPETIKWY TOMoBESIWY Kat emédei§av ouoyétion 100%. Ta Seiypata amédwoav ta
QAVAPEVOPEVA amoTENéOpATA 0TO 100% Twv eEETACEWV.



AIAZTAYPOYMENH ANTIAPAZTIKOTHTA

H e€étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a&§lohoyrOnke yia S1a0TaupoUpevn avTiSpaoTIKOTNTA e Ta OTENEXN
Baktnpiwv kat wv mou mapatiBevtal mapakdtw. Kavéva and ta oTehéxn Sev €8ei&e va emnpedlel Tnv
anodoon tne e§étaonc E. HISTOLYTICA QUIK CHEK.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11,18, 22,33
Enterovirus 68, 69

Human Adenovirus 1, 3

Human Coronavirus

Human Coxsackievirus B2, B3, B4
Human Echovirus 9

Human Enterovirus 69, 70, 71
Human parechovirus 1
[Echovirus 22]

Human Rotavirus

EmmAéov, n e€taon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK mpaypatomolifnke o€ Seiypata KOompavwy mou
TEKPNPIWONKAV w¢ BETIKA yia GAa TTapdotta He pikpookomia. Aev S1amoTtwonke Slao0Taupovpevn
avTISPACTIKOTNTA HE TOUG AKOAOLOOUG.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Auyd Hookworm
Entamoeba dispar Eidn Cyclospora lodamoeba biitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Auvyd Ascaris lumbricoides Eidn Giardia Auya Trichuris trichiura

Blastocystis hominis Hymenolepis nana

MAPEMMNOAIZOYZEZ OYZIEZ (TYMOMOIHZH H.M.A.)

Ot akoNoubeg ouaieg Sev gixav Kapia emidpacn ota B€TIKA ) apvNTIKG amoTehéopata Tne §£Taong mou
avaAUBNKav OTIC CUYKEVTPWOELC TTou UTToSEIKVUOVTAL: YAOTPIKN BAevvivn Xoipou (3,5% w/v), avBpwrivo
aipa (40% v/v), udpokopTi{ovn (40% v/v), Beuko Bapto (5% w/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v),
Pepto-Bismol® (5% v/v), Maalox® Advanced (5% v/v), 0Teatiko 08U (40% w/v), TAAMITIKO 0§V (40% w/v),
petpovidaldin (0,25% w/v), paivulepivn (40% w/v), Naproxen Sodium (40% w/v), Nonoxynol-9 (40% v/v),
Bavkopukivn (0,25% w/v), Priolsec OTC® (5 pg/mL), TUMS (50 pg/mL), Tagamet® (5 pg/mL), oumpog@loakivn
(0,25% w/v), Mylanta® (4,2 mg/mL) kat avBpwmiva ovpa (5% v/v).

AKPIBEIA - ENTOZ THZ ANAAYZHZ

la Tov MPoadlopioud NG amddoong eviog TG avaiuong, Swdeka Seiypata avlpwmvwy KOmpavwy
avalubnkav pe Ty e&€taon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Ao Ta 8wbeka Seiypata, €61 iTav BeTika yia

E. histolytica og Sidpopa emimeda (xapnAo, HETPLo Kat UPNAO) Kal £€L ATav apvnTika yia E. histolytica. KaBe
Seiypa avaluBnke méVTe QOPEC oTNV iS1a EKTENEON TNG SOKIUNG, HE TN XPrion SU0 SIaPOPETIKWY TTAPTISWV KIT.
Me Tnv kaBe opada xpnotpomorOnke évag BTIKAS Kat Evag apvnTIKOG 0pog eAéyxou. Oha ta BeTika Seiypata

mapépevav BeTiKd kat dAa Ta apvnTIKA Seiypata mapéUevay apvnTiKd.

AKPIBEIA - METAZY ANAAYZEQN

la Tov MPoadiopiopd TG amddoong HETAgL Twv avaAuoewy, Swdeka Seiypata avOpwmvwy Kompavwy
avaluBnkav pe v €étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Ao ta Swdeka Seiypata, €61 ATav BeTIka yia

E. histolytica oe Siapopa emimeda (xapunAo, HETPLO Kat UPnAo) Kat €1 HTav apvnTika yia E. histolytica. Ta
Seiypata e§eTaoTnKav SU0 POPEC TNV NUEPA ATTO TIEPICCATEPOUE ATTO £vav TEXVIKOUG Yia pia TTEPiIndo 12
NUEPWY, HE TN XPrion 2 SIAPOPETIKWY TOPTISWV KIT. L€ KABE pépa EEETAOTNKE £vag BETIKOG Kal £vag apvnTIKOG
0pAG eAéyxou. ONa Ta BeTikd Seiypata mapépeivav BeTIKd Kat OAa Ta apvNTIKA SelyaTa TApEUEIVAY ApPVNTIKA.

ANANYTIKH EYAIZOHZIA

To 6pio avixvevong (LoD) yia tnv e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK mpooS1opioTnKe Og GUYKEVTPWON
0,2 ng/mL yta thv mpookoMnTivn TG E. histolytica.

37



TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

RENDELTETESSZERU HASZNALAT

ATECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt gyors membran enzim immunoassay az Entamoeba histolytica
kvalitativ kimutatasara egyszer hasznélatos kazettdban. Hasmenéses vagy dizentérias betegektdl szarmazoé
emberi székletminték vizsgalatara szolgél az E. histolytica emésztérendszeri fertézés diagnosztizalasara. A
teszt eredményeit a beteg kérel6zményével egyiitt kell figyelembe venni.

MAGYARAZAT

Az Entamoeba histolytica és az Entamoeba dispar bélparazitak, amelyek vilagszerte mintegy fél milliard
embert fertéznek meg évente (1). Azért fontos kildnbséget tenni a két faj kozott, mert az E. histolytica
patogén, intesztinalis amobiazist (pl. hasmenés, dizentéria, kolitisz) és extraintesztinalis amébiazist (pl.
majtalyog) okoz. Az E. dispar nem okoz tiinetekkel jaré betegséget, és a pontatlan diagnoézis sziikségtelen
kezelést eredményezhet. Az amdbiazis diagnosztizalasara alkalmazott leggyakoribb médszer a nedves
mikroszképos meghatarozas, amelynek érzékenysége és specificitasa nem megfeleld. A trofozoitok és
cisztdk nehezen azonosithatok egy egyszer( székletmintabdl, és megfigyeléssel nehéz kilonbséget tenni
az E. dispar és az E. histolytica kozott. Az Entamoeba spp. immunoassay-vel torténé kimutatasa nagyobb
érzékenységu, alternativ diagnosztizalasi modszert biztosit (2). Az E. histolytica kérokozéra specifikus
immunoassay-k, mint példaul az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt tovabbi elénye, hogy kizardlag az

E. histolytica fert6zéseket azonositja. Nagy szamu minta vizsgalhaté meg gyorsan és objektiven, és az eljaras
kevésbé munkaigényes, mint mas diagnosztikai médszerek.

A TESZT ELVE

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt az E. histolytica korokozora specifikus antitesteket alkalmaz. A
Membrdneszkéz az immobilizalt antitestek két fliggéleges vonaldval rendelkezé Reakcidablakot tartalmaz.
A tesztvonal (,T") az E. histolytica adhezin elleni specifikus monoklonélis antitesteket tartalmazza. A
kontroll vonal (,C") pedig tormaperoxidazzal (HRP) szembeni antitesteket tartalmaz. A Konjugdtum
tormaperoxidazhoz kapcsolt, E. histolytica elleni antitesteket tartalmaz. A teszt elvégzéséhez a mintat egy
olyan cs6h6z adjék, amely a Higitd és a Konjugdtum keverékét tartalmazza. A higitott minta-konjugatum
keveréket hozzaadjak a Minta Well-hez és az eszkozt hagyjak inkubélni 15 percig szobahémérsékleten. Az
inkubalas soran a mintaban 1évé E. histolytica adhezin kotédik az antitest-peroxidaz konjugatumhoz. Az
antigén-antitest konjugatum komplexek szlir6betéten keresztiil vandorolnak egy membranhoz, ahol a
vonalakban Iévé immobilizalt anti-adhezin antitestek megkétik ket. A Reakcidablakot ezutan kimossak

a Mosdpufferrel, amelyet a Szubsztrdt hozzaadasa kovet. 10 perces inkubalasi idé utan a Reakciéablakot
szemrevételezéssel megvizsgéljak, hogy megjelenik-e egy fliggéleges kék vonal a Reakciéablak ,C" és
.T"oldalain. A Reakciéablak ,T" oldalan megjelend kék vonal pozitiv eredményt jelez. A pozitiv,C" reakcio,
amelyet a Reakciéablak ,C" oldalan megjelené fiiggéleges kék vonal jelez, monitorozza/megerésiti, hogy a
mintat és a reagenseket megfeleléen adtak hozzd, a reagensek az assay elvégzése idején aktivak voltak, és
a minta megfelel6en atvandorolt a Membrdneszk6zon. Tovabba megerdsiti az assay-vel kapcsolatos tobbi
reagens reaktivitasat.
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BIZTOSITOTT ANYAGOK
[conEwz]

Membrdneszk6zok — Mindegyik tasak 1 eszkozt tartalmaz

(2 ml) — Tormaperoxidazhoz kapcsolt, E. histolytica elleni antitestek pufferelt
fehérjeoldatban

Higitd (16 ml) — Pufferelt fehérjeoldat fekete fokbeosztasos cseppentd szerelvénnyel
Pozitiv kontroll (1 ml) - E. histolytica antigén pufferelt fehérjeoldatban

Szubsztrdt (3.5 ml) — Tetrametil-benzidint tartalmazé oldat

Mosépuffer (12 ml) — Pufferelt oldat fehér fokbeosztasos cseppentd szerelvénnyel
Eldobhaté miianyag pipettdk (50) — 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl és 500 pl beosztassal ellatva

In Vitro diagnosztikai orvosi eszkdz

SZUKSEGES, DE NEM MELLEKELT ESZKOZOK
Kis tesztcsovek (pl. miianyag mikrocentrifugacsévek) Fa applikdtor pdlcdk
Eldobhaté kesztytik Pipetta és hegyek Idézité

FELHASZNALHATOSAGI IDO ES TAROLAS
A kit lejarati ideje a kit dobozénak cimkéjén szerepel. A kit 2 °C és 8 °C kozotti hémérsékleten tarolando.
Hasznalat utan a lehet6 leghamarabb tegye vissza a kit-et a htitészekrénybe.

OVINTEZKEDESEK

1. Megérkezéskor vizsgalja meg a készletet annak biztositasa érdekében, hogy a komponensek ne
legyenek fagyottak vagy meleg tapintasiak a nem megfelel6 szallitasi kortilmények miatt, és ne
legyenek lathatoak szivargas jelei.

2. Hasznalat el6tt minden komponenst hagyjon szobahémérsékletre melegedni, igy biztositva a kit
megfeleld reaktivitasat.

3. A Szubsztrdt reagensnek szintelennek kell lennie. Ha a Szubsztrdt reagens sotétkék/lila szinre valtozik,
dobja ki és a cseréhez hivja a miiszaki szolgalatot.

4. A kuldnb6z6 készletekbdl szarmazd reagenseket nem szabad 6sszekeverni vagy felcserélni. Ne
hasznalja a készletet a lejarati datumon tul.

5. A kupakok, hegyek és csepegtet6 szerelvények szinkodoltak; NE keverje, és ne cserélje ki 6ket!

6. A székletmintakat mintavétel utdn 72 6rén beliil hasznalja fel az optimalis eredmények érdekében. A
fagyasztott minték elveszthetik a reaktivitasukat a fagyasztas és felolvasztas miatt.

7. A tesztet optimalizaltak érzékenységre és specificitasra vonatkozéan. A megadott eljaras és/vagy

tesztfeltételek modositasai befolyasolhatjak a teszt érzékenységét és specificitasat. Ne térjen el a
megadott eljarastol.



9.

A székletmintak és a hasznalt membraneszkozok potencialisan fert6z6 agenseket tartalmazhatnak és
a 2. bioldgiai biztonségi szintnek (,Biosafety Level 2”) megfeleléen kezelend6k a CDC/NIH ,Biosafety
in Microbiological and Biomedical Laboratories (Biolégiai biztonsag a mikrobioldgiai és orvosbioldgiai
laboratériumokban)” cimii kézikonyvében szerepld ajanlas szerint. A teszt végzésekor viseljen
eldobhaté kesztytit.

In vitro diagnosztikai alkalmazasra.

SZEKLETMINTAK VETELE, KEZELESE ES TAROLASA

Elfogadhaté mintatipusok

Friss székletmintak

Formalinos fixaloszerben lévé székletmintakat
(pl. natrium-acetét formalin, 10% formalin)

Fagyasztott székletminték
(higitatlanul fagyasztott)

Alkoholos fixalészerben lévé székletmintakat
(pl. poli(vinil-alkohol))

Transzportkozegben lévé székletmintakat

(pl. Cary Blair)

1. A székletmintakkal kapcsolatban alkalmazza a szabvanyos, hazon beliili mintavételi és kezelési
eljarasokat. A székletmintakat tiszta, szivargasmentes tartalyokban gy(ijtse.

2. A friss székletmintakat 2 °C és 8 °C kozotti hémérsékleten maximum 72 éréan &t tarolja. Ha a vizsgalat
nem végezhet6 el a gy(ijtéstdl szamitott 72 éran beldl, akkor fagyassza le a mintakat és tarolja <-10
°C-on. Ha lehetséges, akkor 24 éran bellil vizsgélja meg a mintakat.

3. Keriilni kell az ismételt lefagyasztést/felolvasztast. Fagyasztott mintédk hasznélatakor olvassza fel 6ket
szobahémérsékleten.

4. Ne térolja a székletmintékat Higitoban.

TESZTELJARAS

1. Figyeljen az assay teljes idejére egynél tobb székletminta tesztelésekor.

2. Felhasznalas el6tt minden reagenst és eszkozt hagyjon szobahémérsékletre melegedni. Tavolitsa el a
reagenseket a habbetétbdl, hogy csokkentsék a szobahémérsékletre valé melegedéshez sziikséges
id6t.

3. Allitson be és jel6ljon meg cimkével egy kis tesztcsévet minden mintéra és opcionalis kiilsé
kontrollokra vonatkozéan.

4. Mérjen be 500pl Higitét mindegyik csébe a fekete fokb asos cseppento szerelvénnyel

Minta tipusa Higité térfogata

Friss székletmintak 500 pl

Fagyasztott székletmintak
(higitatlanul fagyasztott)

500 pl

Tegyen egy csepp K (piros kupakos iiveg) yik csébe. Az Uiveg cseppentdjét
tartsa figgélegesen, igy biztositva a megfelelé cseppméretet. A Higitot és a Konjugdtumot minden
cs6be bele kell mérni a mintédk hozzaadasa elott.

Minden mintéhoz kiil6n eldobhaté mdanyag transzferpipettat (a készlethez mellékelve) vegyen elé.

F pipetta:

500l 400pl 300pl 200 100u 25l

: | | | | | I —

Folyékony/Félszilard mintak - Alaposan keverje 6ssze a mintat. Egy transzferpipettaval mérjen hozza
25 pl mintét a csében lévé Higité/Konjugatum elegyhez.

Formazott/Szilard mintak - A fa applikator palcaval alaposan keverje Gssze a mintat, és egy

kis mennyiséget (koriilbeliil 2 mm atmérdjd, 25 pl-rel egyenértékl mintéat) adjon hozza a Higité/
Konjugdtum elegyhez. Az applikator palcaval emulgedlja a mintat.

MEGJEGYZES: Ha tul kevés mintdt visz dt, vagy nem keveri 6ssze és nem szuszpenddilja teljesen a mintdt

a Higité/Konjugdtum elegyben, az hamis negativ teszteredményt okozhat. A tul sok minta hozzdaddsa
érvénytelen eredményeket okozhat a korldtozott mintadramlds miatt.

Opcionalis kiilsé kontrollok:

Kiils6 pozitiv kontroll - tegyen egy csepp Pozitiv kontrollt (sziirke kupakos Gveg) a megfelelé
tesztcs6be.

Kiils6 negativ kontroll - tegyen 25 pl Higitét a megfeleld tesztcs6be.

Minden vizsgélandé és kontroll minta esetében zérja le a csdveket, és egy vortex keverével vagy a

cs6 tobbszori megforditasaval alaposan keverje 6ssze. A Higité/Konjugdtum eleggyel higitott mintak
és kontrollok szobahémérsékleten maximum 2 6ran &t inkubalhatok a Membrdneszkozhéz valo
hozzaadas elétt.

Nyissa ki egy-egy, szobahémérsékleti Membrdneszkéz tasakjat minden higitott mintdhoz és kiilsé
kontrollhoz (sziikség szerint). Cimkézzen fel minden eszkozt megfelelGen és iranyitsa Gket tigy egy
sima feliileten, hogy a nyomtatott,,E HISTO QUIK CHEK" felirat az eszk&z aljan legyen és a kis Minta Well
az eszkodz jobb felsd sarkdban legyen.

Membrdneszkoz

Minta Well

Miel6tt hozzaadja a Membrdneszkézhoz, gyc”zz()’djt')n meg arrél, hogy minden higitott minta alaposan
Ossze van keverve (lasd a 9. [épést). Egy Gj transzferpipettaval minden cs6bél mérjen be 500-500
pl-t (a legfelsé b as) egy Membra k6z Minta Well-jébe (az eszkoz jobb felsé sarkaban
lévé klsebb lyuk). Amikor a mintat beméri a Minta Well-be, (igyeljen arra, hogy a transzferpipetta
hegye a Minta Well lyuk belsejében legyen és a Reakciéablak felé déljon. Juttassa a higitott mintat a
Membrdneszkoz belsejében |évé felszivo parnara.

Reakciéablak
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12.  Inkubalja az eszko bahémérsékl 15 percig - a minta felszivodik az eszk6zon keresztil és
a nedves terlilet szétterjed a Reakcidablakon. A 15 perces inkubacios lépés azutan kezdédik, hogy az
utolsé higitott minta-konjugatum keveréket atvitték az utolsé Membrdneszkézbe.

MEGJEGYZES AZON MINTAKRA VONATKOZOAN, AMELYEK MIGRACIOJA SIKERTELEN:

Bizonyos esetekben a higitott minta nem migrdl megfeleléen, és a Reakciéablak nem lesz teljesen nedves.
Ha a Reakciéablak nem tiinik teljesen nedvesnek 5 perccel azutdn, hogy a mintdt a Minta Well-hez
hozzdadtdk, adjon 100 ul (4 csepp) Higitot a Sample Well-hez és vdrjon tovdbbi 5 percet (6sszesen 20
percet). Menjen tovdbb a Teszteljdrds kévetkezé lépésére.

13.  Inkubacié utan adjon 300 pl Mosépuffert a kozépsé Reakciéablakhoz a fokbeosztasos fehér
cseppent6 szerelvény alkalmazasaval. Hagyja, hogy a Mosopuffer teljesen felszivodjon.

14.  Adjon 2 csepp dtot (fehér | liveg) a k6zépsé Reakciéablakhoz.

15.  Inkubélja szobahémérsékleten 10 percig. Inkubélds utan szemrevételezéssel olvassa le és jegyezze fel
az eredményeket.

AZ EREDMENYEK ERTELMEZESE

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Ervénytelen
eredmény

Ervénytelen

Pozitiv eredmény eredmény

Negativ eredmény
MEGJEGYZES: A kiilsé kontrollok kizdrélag a nagyobb rendszerhibdk ellenérzésére szolgdinak. Ha a pozitiv és a
negativ kontrollokkal nem a vdrt eredmények sziiletnek, ez azt jelezheti, hogy maguk a kontrollok nem mdikédnek
megfelelGen.

1. Ateszt értelmezése akkor a legmegbizhatdbb, ha az eszkézt egy jol megvildgitott helyen, kozvetlentl
az eszkoz folott normaél miikodési tavolsagban, azonnal leolvassak a reakcididé végeén.

2. Pozitiveredmény: Két fliggéleges kék vonal lathato, a kontroll vonal a Reakciéablak,C" (bal) oldalan,
és a teszt vonal a Reakciéablak,T" (jobb) oldalan. A vonalak intenzitasa a halvany és a s6tét kozott
valtozhat - a,T” oldalon megjelené minden vonal pozitivnak tekintendd. Ne értelmezze a membran
elszinez6dését pozitiv eredményként. A pozitiv eredmény az E. histolytica antigén jelenlétét mutatja,
valamint azt, hogy megfeleléen pozitiv kontroll vonal lathato.

3. Negativ eredmény: Egyetlen fligg6leges kék vonal lathato a Reakciéablak ,C” (bal) oldalan, és nem
lathato teszt vonal a Reakcidablak " oldalan. A negativ eredmény azt jelzi, hogy vagy egyaltalan nincs
jelen E. histolytica antigén a mintaban, vagy a teszt kimutatasi hatarértéke alatt van, valamint, hogy
megfeleléen reaktiv pozitiv kontroll vonal lathatd.

4. Ervénytelen eredmény: Egyetlen vonal lathatd a Reakcidablak ,T” oldalan, vagy egyaltalan nem
lathato vonal a Reakcidablakban. A teszt érvénytelen, ha a tesztreakcio befejezédésekor nincs jelen
kontroll vonal.
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MINOSEG-ELLENORZES

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt eredményeinek érvényessége a belsé és kiilsé kontrollok megfelelé
reakcidjatol figg.

Belsé: Fuiggéleges kék kontroll vonalnak kell latszédnia a Reakciéablak,C" oldalan, minden tesztelt
Membrdneszkozén. Ez igazolja, hogy a mintat és a reagenseket megfeleléen adtédk hozza és reagaltak az assay
soran. Az eredmények teriiletén 1évé vildgos hattér belsé negativ kontrollként tekintendé. A szine fehértél
vilagoskékig terjedhet, és minden kialakult vonal tisztan lathaté lesz.

Kiilsé: Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt reaktivitasat ellendrizni kell atvételkor a Pozitiv Kontroll és a negativ
kontroll (Higitd) hasznélatakor. A Pozitiv Kontroll igazolja az assay-vel kapcsolatos tobbi reagens reaktivitasat,
és nem rendeltetése, hogy biztositsa a precizitast az analitikai assay cut-off értékénél. Tovabbi tesztek
végezhetdk a kontrollokkal, hogy eleget tegyenek a helyi, &llami és/vagy szovetségi szabalyozasoknak
és/vagy az akkreditalé szervezeteknek.

KORLATOZASOK

1. A negativ teszteredmény nem zarja ki az E. histolytica adhezin jelenlétének lehet6ségét a mintaban,
ami akkor fordulhat el6, ha az antigénszint a teszt kimutatasi hatara alatt van.

2. Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt kvalitativ. A szin intenzitasa nem értelmezhetd kvantitativ médon.

VARHATO ERTEKEK

A normal, egészséges személyek szervezetében nem lehet jelen az E. histolytica, és esetiikben az E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK tesztnek negativnak kell lennie. Ha az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt eredménye pozitiv, az azt
jelzi, hogy a személy kimutathaté mennyiségben riti az E. histolytica antigént. Az E. histolytica fert6zés
incidencidja népcsoportonként és foldrajzi régionként jelentdsen valtozo. A becslések szerint az Entamoeba
histolytica vildgszerte mintegy 50 millié embert fertéz meg (2). Ezeknek a személyeknek durvén 90%-a
tinetmentes marad, mig kb. 10%-nal jelentkeznek klinikai tinetek, amelyek az emésztérendszeri betegségtd|
amajtalyogokig terjedhetnek. Nagy kockazatu csoportok a kévetkezék: kiilfldre utazok, bevandorlok,
legyengiiltimmunrendszer( személyek, vendégmunkasok és aktiv homoszexualis férfiak (2, 3). A nem-
patogén torzsek (E. dispar) elsésorban a homoszexualis férfiak korében fordulnak el (4). A betegséget
gyakran azE. histolytica tinetmentes hordozdi terjesztik.

TELJESITMENYJELLEMZOK

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt teljesitményét az E. HISTOLYTICA Il teszttel és a Remel™ ProSpecT™
Entamoeba histolytica teszttel hasonlitottak 6ssze, PCR-rel elkiilonitett eltéré mintékkal. Székletmintak kozl
449 fagyasztott minta volt. Az életkorral kapcsolatos informaciok 350 beteg esetében élltak rendelkezésre.
A 350 beteg koziil 87% volt < 18 éves. A nemmel kapcsolatos informaci6 424 beteg esetében volt elérhetd.
A betegek koztil 54% volt n6 és 46% volt férfi. Az 1. tablazat az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt klinikai
teljesitményének dsszefoglalasat mutatja be mindharom vizsgaldhelyen.




1.tablazat AzE. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt, az E. HISTOLYTICA

Il teszt és a Remel™ ProSpecT™
oere el o

lytica teszt 6 lité j
E.HISTOLYTICA Il E.HISTOLYTICA Il
n=449 ~
Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitiv 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 3 349
95%-0s
konfidenciaintervallum
Pozitiv egyezés szazalékos aranya 96,9% 90,6% - 99,2%
Negativ egyezés szazalékos aranya 99,1% 97,3% - 99,8%
Teljes szézalékos egyezés 98,7% 98,5% - 98,9%
*PCR-rel elkiilonitett - Teljes szazalékos egyezés 99,6% 99,6% - 99,6%

ProSpecT™

E. histolytica
Pozitiv

ProSpecT™
E. histolytica
Negativ

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitiv 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativ 24 328
95%-0s
konfidenciaintervallum
Pozitiv egyezés szazalékos aranya 78,4% 69,4% - 85,4%
Negativ egyezés szézalékos aranya 97,0% 94,5% - 98,5%
Teljes szazalékos egyezés 92,4% 91,0% - 93,6%
*PCR-rel elkiilonitett - Teljes szazalékos egyezés 99,3% 99,2% - 99,4%

*A 40 eltéré mintat ugy kulonitették el, hogy a székletmintakbdl szarmazé DNS-t tisztitotték és polimeraz
lancreakcioval (PCR) elvégezték az amplifikaciot az E. histolytica, az E. dispar és az E. moshkovskii

mikroorganizmusokra.

Az E. HISTOLYTICA Il és az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK tesztekkel kapott 6 eltéré minta esetében: Az

E. HISTOLYTICA Il teszttel vizsgélva pozitiv, az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszttel vizsgalva pedig negativ 3
minta a PCR eljarassal E. histolytica pozitiv volt, ebb6l 2 minta E. histolytica-ra PCR-pozitiv, 1 minta pedig

E. histolytica-ra PCR-negativ volt. Az E. HISTOLYTICA Il teszttel vizsgalva negativ, az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
teszttel vizsgélva pedig pozitiv 3 minta a PCR eljardssal E. histolytica pozitiv volt.

A Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica teszt és az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt kdzotti 34 eltéré minta
esetében: A Remel™ ProSpecT™ teszttel vizsgalva pozitiv, az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszttel vizsgalva pedig
negativ 24 minta koziil, 3 az E. histolytica-ra PCR-pozitivnak, 13 az E. dispar-ra PCR-pozitivnak, 8 pedig az
Entamoeba-ra PCR-negativnak bizonyult. A Remel™ ProSpecT™ teszttel vizsgalva negativ, az E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK teszttel vizsgalva pedig pozitiv 10 minta PCR eljarassal E. histolytica pozitiv volt.

REPRODUKALHATOSAG

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt reprodukalhat6sagat 12 olyan székletminta alkalmazéséaval hataroztéak
meg, amelyeket kodoltak, hogy megakadalyozzék az azonositasukat a tesztelés soran. A tesztelést 2
fliggetlen laboratériumban és a TECHLAB®, Inc.-nél a helyszinen végezték el. A mintakat minden egyes
vizsgalohelyen, egy 5 napos idészakban naponta kétszer vizsgalta meg tébb laborans, 2 kiilonb6z6
gyartasi szamu kit felhasznalasaval. Minden alcazott mintapanellel futtattak pozitiv és negativ kontrollt.
Mindegyik laboratérium eredményeit eljuttattak a TECHLAB®, Inc. részére, és 6sszehasonlitottak azokat a
belsé eredményekkel. Az eredmények a kiilonb6zé vizsgalohelyek kozott konzisztensek voltak, és 100%-os
korrelaciot mutattak. A minték az esetek 100%-aban a vért eredményeket produkaltak.

KERESZTREAKTIVITAS
Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt keresztreaktivitasat az alabb felsorolt baktérium- és virustorzsekkel
vizsgaltak. Egyik torzs sem befolyasolta negativan az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt teljesitményét.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5,40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11,18, 22,33
Enterovirus 68, 69

Humén adenovirus 1,3

Human coronavirus

Humaén coxsackievirus B2, B3, B4
Human echovirus 9

Humén enterovirus 69, 70, 71
Humén parechovirus 1
[Echovirus 22]

Human rotavirus

Ezenkiviil, az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK tesztet olyan székletmintakkal is elvégezték, amelyek mikroszkdpos
vizsgalattal dokumentaltan pozitivak voltak egyéb parazitékra. Nem figyeltek meg keresztreaktivitast az
alabbi organizmusokkal.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Kampésféreg peték
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba biitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides peték Giardia spp. Trichuris trichiura peték
Blastocystis hominis Hymenolepis nana
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ZAVARO ANYAGOK (USA-KESZITMENY)

A kovetkezé anyagok a jelzett koncentracidban nem voltak hatassal a pozitiv vagy negativ teszteredményekre:
Sertés gyomor mucin (3,5 m/v%), emberi vér (40 v/v%), hidrokortizon (40 v/v%), barium-szulfat (5 m/v%),
Imodium® (5 v/v%), Kaopectate® (5 v/v%), Pepto-Bismol® (5 v/v%), Maalox® Advanced (5 v/v%), sztearinsav

(40 m/v%), palmitinsav (40 m/v%), metronidazol (0,25 m/v%), fenilefrin (40 m/v%), naproxen-natrium

(40 m/v%), nonoxinol-9 (40 v/v%), vankomicin (0,25 m/v%), Priolsec OTC® (5 pug/ml), TUMS (50 pg/ml),
Tagamet® (5 pg/ml), ciprofloxacin (0,25 m/v%), Mylanta® (4,2 mg/ml) és emberi vizelet (5 v/v%).

PONTOSSAG - ASSAY-N BELULI

Az assay-n beliili teljesitmény meghatérozasahoz tizenkét emberi székletmintat vizsgaltak E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK teszttel. A tizenkét minta kozil hat volt kiilonb6z6 mértékben (alacsony, kozepes és magas)
pozitiv az E. histolytica kérokozora, hat pedig negativ volt az E. histolytica korokozoéra. Minden mintat 6t
alkalommal vizsgéltak ugyanazon tesztfuttatassal, két kiilonb6z6 gyartési szamu kit felhasznalasaval. Minden
panellel futtattak pozitiv és negativ kontrollt. Minden pozitiv minta pozitiv maradt, és minden negativ minta
negativ maradt.

PONTOSSAG - ASSAY-K KOZOTTI

Az assay-k kozotti teljesitmény meghatarozasahoz tizenkét emberi székletmintat vizsgaltak E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK teszttel. A tizenkét minta kozul hat volt kiilonb6z6 mértékben (alacsony, kdzepes és magas)
pozitiv az E. histolytica kérokozéra, hat pedig negativ volt az E. histolytica kérokozéra. A mintakat 12 napon ét,
naponta kétszer, tobb kiilonb6z6 laborans vizsgalta, 2 kiilonb6z6 gyartasi szamu kit felhasznalasaval. Minden
nap futtattak pozitiv és negativ kontrollt. Minden pozitiv minta pozitiv maradt, és minden negativ minta
negativ maradt.

ANALITIKAI ERZEKENYSEG
Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK teszt kimutatési hatarat (Limit of Detection - LoD) 0,2 ng/ml koncentraciénak
mérték, az E. histolytica adhezin esetében.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

USO PREVISTO

Il test TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ & un dosaggio immunoenzimatico rapido a membrana
per il rilevamento qualitativo dell’adesina da Entamoeba histolytica in una cassetta monouso. E’ concepito
per I'uso con campioni fecali umani ottenuti da pazienti con diarrea o dissenteria quale ausilio nella
diagnosi delle infezioni gastrointestinali da E. histolytica. | risultati del test devono essere valutati in
associazione all’anamnesi del paziente.

SPIEGAZIONE

L'Entamoeba histolytica e Entamoeba dispar sono parassiti intestinali che ogni anno infettano
approssimativamente mezzo miliardo di persone in tutto il mondo (1). E necessario distinguere tra le
due specie in quanto I'E. histolytica & patogeno e causa amebiasi intestinale (p.es. diarrea, dissenteria,
colite) e amebiasi extra-intestinale (p.es. ascesso epatico). L'E. dispar non & associato a malattia
sintomatica e una diagnosi non accurata puo causare un trattamento non necessario. Il metodo piu
comune utilizzato per diagnosticare I'amebiasi € I'analisi al microscopio wet mount, che soffre di una
scarsa sensibilita e specificita. | trofozoiti e le cisti non vengono identificati facilmente in un singolo
campione fecale ed e difficile distinguere visivamente tra E. dispar e E. histolytica all’osservazione. Il
rilevamento di specie di Entamoeba spp. mediante immunodosaggio offre un metodo alternativo di
diagnosi con una maggiore sensibilita (2). Gli immunodosaggi specifici per I'E. histolytica, come il test
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, forniscono il vantaggio aggiunto di identificare solo le infezioni da

E. histolytica. E possibile testare in maniera rapida e obiettiva grandi numeri di campioni e la procedura
richiede meno lavoro della maggior parte degli altri metodi di diagnosi.

PRINCIPI DEL TEST

Il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK utilizza anticorpi specifici per I'E. histolytica. Il Dispositivo a membrana
contiene una Finestra di reazione con due linee verticali di anticorpi immobilizzati. La riga di test (“T")
contiene anticorpi monoclonali specifici per I'adesina da E. histolytica. La riga di controllo (“C”) contiene
anticorpi alla perossidasi di rafano (HRP). Il Coniugato & costituito da anticorpi a E. histolytica associati

a perossidasi di rafano. Per eseguire il test, il campione viene dispensato in una provetta contenente
una miscela di Diluente e Coniugato. La miscela di campione diluito e coniugato viene dispensata nel
Pozzetto del campione e il dispositivo viene lasciato ad incubare a temperatura ambiente per 15 minuti.
Durante I'incubazione, qualsiasi adesina da E. histolytica nel campione si lega al coniugato anticorpo-
perossidasi. | complessi antigene-anticorpo-perossidasi migrano attraverso un tampone filtrante su una
membrana in cui vengono catturati dagli anticorpi anti-adesina immobilizzati nella riga. La Finestra di
reazione viene quindi risciacquata con Tampone di lavaggio a cui segue I'aggiunta di Substrato. Dopo

un periodo di incubazione di 10 minuti, la Finestra di reazione viene esaminata visivamente per rilevare
la comparsa delle righe blu verticali sui lati “C” e “T” della Finestra di reazione. Una riga blu sul lato “T”
della Finestra di reazione indica un risultato positivo. Una reazione “C” positiva, indicata da una riga blu
verticale sul lato “C” della Finestra di reazione, monitora/conferma che il campione e i reagenti sono stati
dispensati correttamente, i reagenti erano attivi al momento dell’esecuzione del test e che il campione

& migrato correttamente attraverso il Dispositivo a membrana. Inoltre conferma la reattivita degli altri
reagenti associati al dosaggio.

MATERIALI FORNITI
[MEM] DEV |

[Com[Enz]

Dispositivi a membrana — Ogni busta contiene 1 dispositivo

Coniug. (2 ml) — Anticorpo specifico per E. histolytica associato a perossidasi di
rafano in una soluzione proteica tamponata

Diluente (16 ml per flacone) - Soluzione proteica tamponata con contagocce
graduato nero

CONTRO Controllo positivo (1 ml) - Antigene di E. histolytica in una soluzione proteica

tamponata
REAG| Substrato (3,5 ml) - Soluzione contenente tetrametilbenzidina
WASH|REAG| Tampone di lavaggio (12 ml) — Soluzione tamponata con contagocce graduato bianco

Pipette in plastica monouso (50) — Graduate a 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl e 500 pl

Dispositivo medico per test diagnostici /n Vitro

MATERIALI E APPARECCHIATURE RICHIESTI MA NON FORNITI
Provette piccole (p.es. provette per microcentrifuga in plastica) Stick applicatori in legno
Guanti monouso Pipettatore e puntali Timer

VITA UTILE E CONSERVAZIONE A MAGAZZINO

La data di scadenza del kit &€ stampata sull’etichetta della scatola del kit. Conservare il kit tra 2°C e 8°C.
Riporre il kit in frigorifero non appena possibile dopo I'uso.

PRECAUZIONI

1. Allarrivo, controllare il kit per assicurarsi che i componenti non siano né congelati né caldi al tatto
a causa di condizioni di spedizione inadeguate e che non vi siano segni di perdite.

Portare tutti i componenti a temperatura ambiente prima dell’uso per garantire una reattivita
adeguata del kit.

Il reagente Substrato deve essere incolore. Se il reagente Substrato assume un colore blu scuro/
viola, smaltirlo e contattare il Servizio tecnico e chiedere la sostituzione.

Non miscelare e scambiare reagenti di kit diversi. Non utilizzare un kit dopo la data di scadenza.
| cappucci, i puntali e i contagocce seguono un codice colore; NON mischiarli o scambiarli!

Per ottenere i risultati ottimali, utilizzare i campioni fecali entro 72 ore dalla raccolta. | campioni
congelati possono perdere reattivita in seguito al congelamento e allo scongelamento.

Il test & stato ottimizzato per quanto concerne la sensibilita e la specificita. Eventuali alterazioni
della procedura specificata e/o delle condizioni di test possono influenzare la sensibilita e la
specificita del test. Non deviare dalla procedura specificata.
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8. | campioni fecali e i dispositivia membrana usati possono contenere agenti potenzialmente
infettivi e devono essere maneggiati al “Livello di biosicurezza 2” come raccomandato nel

manuale del CDC/NIH “Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories.” Durante il test,

indossare guanti monouso.
9. Per uso diagnostico in vitro.

RACCOLTA, TRATTAMENTO E CONSERVAZIONE DEI CAMPIONI FECALI

ampioni accettabi

Campioni fecali freschi

Campioni fecali in fissativo a base di formalina
(p.es. formalina di sodio acetato, formalina al 10%)

Campioni fecali congelati
(congelati non diluiti)

Campioni fecali in fissativo a base di alcol
(p. es. alcol polivinilico)

Campioni fecali in mezzi di trasporto
(p.es. Cary Blair)

1. Utilizzare le procedure di raccolta e trattamento interne standard per i campioni fecali. Raccogliere

i campioni fecali in contenitori puliti, a prova di perdita.

2. Conservare i campioni fecali freschi tra 2°C e 8°C per un massimo di 72 ore. Congelare i campioni
e conservali a < -10°C se I'analisi non pud essere eseguita entro 72 ore dalla raccolta. Testare i

campioni che hanno meno di 24 ore, ogniqualvolta possibile.

3. Evitare cicli ripetuti di congelamento e scongelamento. Se si utilizzano campioni scongelati,
lasciarli scongelare a temperatura ambiente.

4. Non conservare i campioni fecali nel Diluente.

PROCEDURA DEL TEST

1. Prestare attenzione al tempo totale di dosaggio quando si analizza piu di un campione fecale.

2. Prima dell’utilizzo portare tutti i reagenti a temperatura ambiente. Rimuovere i reagenti dall’inserto

in espanso per ridurre il tempo necessario per il riscaldamento a temperatura ambiente.

3. Preparare ed etichettare una provetta piccola per ogni campione e i controlli esterni opzionali.
4

Dispensare 500 pl di Diluente in ogni provetta utilizzando il contagocce graduato nero.

Tipo di cam

Campioni fecali freschi

Campioni fecali congelati
(congelati non diluiti)

500f
[
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Dispensare una goccia di Coniugato (flacone con tappo rosso) in ogni provetta. Tenere il
flacone contagocce in posizione verticale per garantire gocce di dimensioni corrette. Il Diluente e il
Coniugato devono essere dispensati in tutte le provette prima di aggiungere i campioni.

Procurarsi una pipetta di trasferimento in plastica monouso (fornita in insieme al kit) per ogni
campione.

Pipetta di trasferimento graduata:

500yl 400l 300l 200wl 100ul 25l

: | | | | | I —

Per i campioni liquidi/semi-solidi - Miscelare accuratamente. Utilizzando la pipetta di trasferimento,
dispensare 25 pl di campione nella miscela di Diluente/Coniugato contenuta nella provetta.

Per i campioni formati/solidi - Miscelare accuratamente il campione utilizzando uno stick

in legno e trasferire una piccola porzione (circa 2 mm di diametro, I'equivalente di 25 pl) del
campione nella miscela di Diluente/Coniugato. Emulsionare i campioni utilizzando lo stick.

NOTA: il trasferimento di una quantita insufficiente di campione o la mancata miscelazione e
sospensione completa del campione nella miscela di Diluente/Coniugato possono dare un risultato
falsamente negativo. La dispensazione di una quantita eccessiva di campione pu¢ causare risultati
non validi a causa del flusso di campione limitato.

Controlli esterni opzionali:

Controllo positivo esterno - aggiungere una goccia di Controllo positivo (flacone con tappo grigio)
alla provetta appropriata.

Controllo negativo esterno - aggiungere 25 pl di Diluente alla provetta appropriata.

Per tutti i campioni di test e controllo, chiudere le provette, miscelare accuratamente con un
vorticatore o capovolgendo le provette piu volte. | campioni o i controlli diluiti nella miscela di
Diluente/Coniugato possono essere incubati a temperatura ambiente per un massimo di 2 ore
prima di essere aggiunti al Dispositivo a membrana.

Aprire una busta di Dispositivo a membrana a temperatura ambiente per ogni campione diluito

e controllo esterno (in base alla necessita). Etichettare ogni dispositivo in modo appropriato

e orientarlo su una superficie piana in modo che la scritta “E HISTO QUIK CHEK” si trovi sul
fondo del dispositivo e il Piccolo pozzetto per il campione si trovi nell’angolo in alto a destra del
dispositivo.

Dispositivo a membrana

Pozzetto del campione

Finestra di r
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11.  Assicurarsi che ogni campione diluito venga accuratamente miscelato (vedere passaggio 9) prima
di aggiungerlo al Dispositivo a membrana. Utilizzando una pipetta di trasferimento nuova,
trasferire 500 pl (graduazione massima) da ogni provetta nel Pozzetto per campioni (foro piu
piccolo nell’angolo in alto a destra del dispositivo) di un Dispositivo a membrana. Durante
I’'erogazione del campione nel pozzetto, assicurarsi che il puntale della pipetta di trasferimento
si trovi all'interno del foro del pozzetto e sia angolato verso la Finestra di reazione. Espellere il
campione diluito sul tampone di drenaggio all’interno del Dispositivo a membrana.

12.  Incubare il dispositivo a temperatura ambiente per 15 minuti - il campione drenera
attraverso il dispositivo e un’area umida si diffondera attraverso la Finestra di reazione. La fase di
incubazione di 15 minuti comincia dopo che I'ultima miscela di campione diluito-coniugato & stata
trasferita nel Dispositivo a membrana finale.

NOTA PER | CAMPIONI CHE NON MIGRANO:

Pud accadere che un campione diluito non migri correttamente e che la Finestra di reazione non
si inumidisca completamente. Se la Finestra di reazione non sembra essere completamente umida
entro 5 minuti dalla dispensazione del campione nel Pozzetto del campione, dispensare 100 il (4
gocce) di diluente nel Pozzetto del campione e attendere altri 5 minuti (per un totale di 20 minuti).
Proseguire con il passaggio successivo delle procedura di test.

13. Dopo l'incubazione, aggiungere 300 pl di Tamp di lavaggio alla Finestra di reazione
utilizzando il contagocce bianco graduato. Consentire al Tampone di lavaggio di essere
completamente assorbito.

14. Dispensare 2 gocce di Substrato (flacone con il tappo bianco) nella Finestra di reazione
centrale.

15.  Incubare per 10 minuti a temperatura ambiente. Leggere e registrare visivamente i risultati dopo
I'incubazione.

INTERPRETAZIONE DEI RISULTATI

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Risultato positivo Risultato negativo Risultato non valido Risultato non valido

NOTA: | controlli esterni hanno esclusivamente lo scopo di monitorare errori sistematici grossolani. Se
con i controlli positivo e negativo non si osservano i risultati attesi, & possibile che i controlli non stiano
funzionando correttamente.

1. L'interpretazione del test & massimamente affidabile quando il dispositivo viene letto
immediatamente alla fine della reazione, in un’area ben illuminata, e direttamente da sopra il
dispositivo a una distanza di lavoro normale.

2. Risultato positivo: sono visibili due righe verticali blu, la riga di controllo sul lato “C” (sinistra)
della Finestra di reazione e la riga di test sul lato “T” (destra) della Finestra di reazione. Le righe
possono avere un’intensita da debole a scura - qualsiasi riga sul lato “T” viene considerata
positiva. Non interpretare un’alterazione di colore della membrana come un risultato positivo.
Un risultato positivo indica la presenza di antigene di E. histolytica e la presenza di una riga di
controllo correttamente reattiva.

3. Risultato negativo: ¢ visibile una singola riga blu verticale sul lato “C” (sinistra) della Finestra
di reazione e non € visibile alcuna riga di test sul lato “T” della Finestra di reazione. Un risultato
negativo indica che I'antigene di E. histolytica & assente nel campione oppure ¢ inferiore al limite
di rilevazione del test e che esiste una riga di controllo positiva correttamente reattiva.

4. Risultato non valido: & visibile una singola riga sul lato “T” della Finestra di reazione oppure
non sono visibili righe nella Finestra di reazione. |l test non & valido se la riga di controllo non &
presente al completamento della reazione del test.

CONTROLLO DI QUALITA

La validita dei risultati del test utilizzando il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK dipende dalla corretta
reazione dei controlli interni ed esterni.

Interno: deve essere visibile una riga di controllo blu verticale sul lato “C” della Finestra di reazione

di ogni Dispositivo a membrana sottoposto a test. Questo conferma che il campione e i reagenti sono
stati aggiunti e hanno reagito correttamente nel test. Uno sfondo chiaro nell’area dei risultati viene con-
siderato come un controllo negativo interno. Puo avere un colore da bianco ad azzurro e qualsiasi riga
formatasi sara chiaramente visibile.

Esterno: la reattivita del kit E. HISTOLYTICA QUIK CHEK deve essere verificata al ricevimento mediante
il Controllo positivo e il controllo negativo (Diluente). Il Controllo positivo conferma la reattivita degli

altri reagenti associati al dosaggio e non & concepito per garantire la precisione sul valore di cut-off del
dosaggio analitico. E possibile eseguire altri test con controlli per soddisfare i requisiti delle disposizioni
locali, statali e/o federali e/o delle organizzazioni accreditanti.

LIMITI

1. Un risultato negativo non preclude la possibile presenza di adesina da E. histolytica nei campioni
che puo esistere se il livello di antigene ¢ inferiore al limite di rilevazione del test.

2. Il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK é qualitativo. Lintensita del colore non deve essere

interpretata in modo quantitativo.

VALORI ATTESI

| normali soggetti sani non devono essere infettati da E. histolytica e devono risultare negativi al test

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Un risultato positivo al test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK indica che la
persona sta eliminando quantita rilevabili di antigene di E. histolytica. L’incidenza di infezione da

E. histolytica varia significativamente tra le popolazioni e le regioni geografiche. Si stima che I'Entamoeba
histolytica infetti circa 50 milioni di persone in tutto il mondo (2). Circa il 90% di queste persone

si conservano asintomatiche, mentre circa il 10% sviluppano sintomi clinici variabili da malattia
gastrointestinale ad ascessi epatici. | gruppi ad alto rischio includono persone che hanno viaggiato
all’estero, immigranti, soggetti immunocompromessi, lavoratori migranti e omosessuali maschi
sessualmente attivi (2, 3). Tra gli omosessuali maschi sono predominanti i ceppi non patogeni (E. dispar) (4).
La malattia viene spesso trasmessa da portatori asintomatici di E. histolytica.

PRESTAZIONI METODOLOGICHE

Le prestazioni del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK sono state confrontate con il test E. HISTOLYTICA Il
e Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica e i campioni discrepanti sono stati risolti tramite PCR.

| campioni fecali includevano 449 campioni congelati. Informazioni sull’eta erano disponibili per 350
pazienti. Dei 350 pazienti, I'87% avevano un’eta < 18 anni. Informazioni sul sesso erano disponibili per
424 pazienti dove il 46% erano uomini e il 54% donne. La tabella 1 mostra un riepilogo delle prestazioni
cliniche del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK presso tutti e tre i siti.

IT
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Tabella 1. Riepilogo delle pi ioni cliniche del col o tra il test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK, il test E. HISTOLYTICA Il e il test Remel™ ProSpecT ™ Entamoeba histolytica.
n o E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il
negativo
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positivo 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativo 3 349

Intervallo di

confidenza 95%

Percentuale di accordo positivi 96,9% 90,6% - 99,2%
Percentuale di accordo negativi 99,1% 97,3% - 99,8%
Percentuale di accordo complessiva 98,7% 98,5% - 98,9%
Risolto mediante PCR — Percentuale di 99.6% 99,6% - 99,6%

accordo complessiva

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
positivo negativo
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positivo 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativo 24 328

Intervallo di

confidenza 95%

Percentuale di accordo positivi 78,4% 69,4% - 85,4%
Percentuale di accordo negativi 97,0% 94,5% - 98,5%
Percentuale di accordo complessiva 92,4% 91,0% - 93,6%
Risolto mediante PCR — Percentuale di 99.3% 99,2% - 99,4%

accordo complessiva

*| 40 campioni discrepanti sono stati risolti mediante purificazione del DNA ottenuto dai campioni fecali
e metodo di amplificazione della reazione a catena della polimerasi (PCR) per E. histolytica, E. dispar e
E. moshkovskii.
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Per i 6 campioni discrepanti tra E. HISTOLYTICA Il e E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: i 3 campioni positivi
mediante test E. HISTOLYTICA Il e negativi mediante test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK includevano 2
campioni PCR-positivi a E. histolytica e un campione PCR negativo a E. histolytica. | 3 campioni negativi
mediante test E. HISTOLYTICA Il e positivi mediante test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK sono risultati
PCR-positivi a E. histolytica.

Per i 34 campioni discrepanti tra il test Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica e il test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK: i 24 campioni positivi tramite test Remel™ ProSpecT™ e negativi tramite test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK includevano 3 campioni PCR-positivi a E. histolytica, 13 PCR-positivi a E. dispar e 8 PCR-
negativi a Entamoeba. | 10 campioni negativi mediante test Remel™ ProSpecT™ e positivi mediante test
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK erano PCR-positivi a E. histolytica.

RIPRODUCIBILITA

La riproducibilita del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK é stata determinata utilizzando 12 campioni fecali
che sono stati codificati per prevenirne I'identificazione durante il test. Il test e stato eseguito presso

2 laboratori indipendenti e sul posto presso TECHLAB®, Inc. | campioni sono stati testati due volte al
giorno per un periodo di 5 giorni da piu tecnici presso ciascun sito utilizzando 2 lotti diversi del kit. Per
ogni panel di campioni mascherati & stato eseguito un controllo positivo e un controllo negativo. | risultati
da ogni laboratorio sono stati inviati a TECHLAB®, Inc. e confrontati con i risultati ottenuti internamente. |
risultati sono apparsi coerenti tra le diverse ubicazioni e hanno evidenziato una correlazione del 100%. |
campioni hanno prodotto i risultati attesi il 100% delle volte.

CROSS-REATTIVITA
Il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK é stato sottoposto ad analisi di cross-reattivita con i ceppi batterici
e virali sotto indicati. Nessuno dei ceppi ha interferito con le prestazioni del test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK.

Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan'’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Human Adenovirus 1, 3

Human Coronavirus

Human Coxsackievirus B2, B3, B4
Human Echovirus 9

Human Enterovirus 69, 70, 71
Human parechovirus 1
[Echovirus 22]

Human Rotavirus

Inoltre il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK é stato eseguito su campioni fecali documentatamente
positivi ad altri parassiti mediante analisi al microscopio. Non & stata osservata cross-reattivita con i
seguenti organismi.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hookworm, uova
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba bitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides, uova Giardia spp. Trichuris trichiura, uova

Blastocystis hominis Hymenolepis nana



SOSTANZE INTERFERENTI (FORMULAZIONE USA)

Le seguenti sostanze non hanno dimostrato alcun effetto sui risultati positivi o negativi del test analizzati
alle concentrazioni indicate: mucina gastrica di maiale (3,5% p/v), sangue umano (40% v/v), idrocortisone
(40% v/v), solfato di bario (5% p/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Pepto-Bismol® (5% v/v),
Maalox® Advanced (5% v/v), acido stearico (40% p/v), acido palmitico (40% p/v), metronidazolo (0,25%
p/v), fenilefrina (40% p/v), naprossene sodico (40% p/v), nonoxinolo-9 (40% v/v), vancomicina (0,25%
p/v), Priolsec OTC® (5 pug/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml), ciprofloxacina (0,25% p/v), Mylanta®
(4,2 mg/ml) e urina umana (5% V/v).

PRECISIONE INTRATEST

Per la determinazione delle prestazioni intratest, dodici campioni fecali umani sono stati analizzati
utilizzando il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Di questi dodici campioni, sei sono risultati positivi a
E. histolytica di vario livello (basso, moderato e alto) e sei sono risultati negativi a E. histolytica. Ogni
campione & stato testato cinque volte nell’ambito della stessa esecuzione, utilizzando due lotti di kit
diversi. Per ogni panel & stato eseguito un controllo positivo e un controllo negativo. Tutti i campioni
positivi si sono conservati positivi e tutti i campioni negativi sono rimasti negativi.

PRECISIONE INTERTEST

Per la determinazione delle prestazioni intertest, dodici campioni fecali umani sono stati analizzati
utilizzando il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Di questi dodici campioni, sei sono risultati positivi a

E. histolytica di vario livello (basso, moderato e alto) e sei sono risultati negativi a E. histolytica. |
campioni sono stati testati due volte al giorno da piu tecnici per un periodo di 12 giorni utilizzando 2 lotti
di kit diversi. Ogni giorno & stato eseguito un controllo positivo e un controllo negativo. Tutti i campioni
positivi si sono conservati positivi e tutti i campioni negativi sono rimasti negativi.

SENSIBILITA ANALITICA
Il limite di rivelazione (LoD) per il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK e stato definito a una concentrazione di
0,2 ng/ml di adesina di E. histolytica.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

BEOOGD GEBRUIK

De TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test is een snelle membraanenzymimmunotest voor de
kwalitatieve detectie van adhesine van Entamoeba histolytica in een cassette voor eenmalig gebruik.
Deze is bedoeld voor gebruik met menselijke fecale monsters van patiénten met diarree of dysenterie als
een hulpmiddel bij de diagnose van een maagdarminfectie met E. histolytica. De onderzoeksresultaten
moeten worden beschouwd in samenhang met de voorgeschiedenis van de patiént.

UITLEG

Entamoeba histolytica en Entamoeba dispar zijn darmparasieten die wereldwijd elk jaar (1) ongeveer
een half miljard mensen infecteren. Het is noodzakelijk onderscheid te maken tussen de twee soorten
omdat E. histolytica pathogeen is, en amoebiasis intestinalis (bijv. diarree, dysenterie, colitis) en
amoebiasis extraintestinalis (bijv. leverabces) veroorzaakt. E. dispar wordt niet in verband gebracht met
symptomatische ziekte en een onjuiste diagnose kan leiden tot een onnodige behandeling. De meest
gebruikte methode om amoebiasis te diagnosticeren was nat geprepareerde microscopie, die lijdt aan
een slechte gevoeligheid en specificiteit. Trofozoieten en cysten worden niet gemakkelijk geidentificeerd
in een enkel fecaal monster en het is moeilijk om visueel onderscheid te maken tussen E. dispar en

E. histolytica wanneer zij worden waargenomen. Detectie van Entamoeba spp. door een immunotest
biedt een alternatieve diagnosemethode met een grotere gevoeligheid (2). Immunotesten specifiek voor
E. histolytica, zoals de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test, geven het extra voordeel dat ze alleen

E. histolytica-infecties identificeren. Er kunnen snel en objectief grote aantallen monsters worden getest,

en de procedure is minder arbeidsintensief dan de meeste andere diagnosemethoden.

PRINCIPE VAN DE TEST

De E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test gebruikt antilichamen specifiek voor E. histolytica. Het
Membraaninstrument bevat een Reactievenster met twee verticale lijnen geimmobiliseerde antilichamen.
De testlijn (“T”) bevat monoklonale antilichamen specifiek voor E. histolytica-adhesine. De controlelijn
(“C”) bevat antilichamen voor mierikswortelperoxidase (HRP). Het Conjugaat bestaat uit antilichamen
van E. histolytica gekoppeld aan mierikswortelperoxidase. Om de test uit te voeren, wordt het monster
toegevoegd aan een buis die een mengsel van Verdunner en Conjugaat bevat. Het verdunde monster-
conjugaatmengsel wordt aangebracht in het Monsterputje en het instrument wordt 15 minuten op
kamertemperatuur geincubeerd. Tijdens de incubatie bindt de eventuele E. histolytica-adhesine in het
monster aan het antilichaam-peroxidaseconjugaat. De antigeen-antilichaamperoxidasecomplexen
migreren door een filterpad naar een membraan waar zij worden ingevangen door de geimmobiliseerde
anti-adhesine-antilichamen in de lijn. Het Reactievenster wordt vervolgens gewassen met Wasbuffer,
gevolgd door toevoeging van Substraat. Na een incubatieperiode van 10 minuten wordt het
Reactievenster visueel onderzocht op de verschijning van verticale blauwe lijnen aan de “C”- en “T"-
zijden van het Reactievenster. Een blauwe lijn aan de “T”-zijde van het Reactievenster duidt op een
positief resultaat. Een positieve “C”-reactie, aangegeven door een verticale blauwe lijn aan de “C”
zijde van het Reactievenster, controleert/bevestigt dat het monster en de reagentia correct werden
toegevoegd, de reagentia actief waren op het tijdstip dat de test werd uitgevoerd, en dat het monster
goed door het Membraaninstrument migreerde. Deze bevestigt ook de reactiviteit van de andere
reagentia die verband hielden met de test.
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VERSTREKTE MATERIALEN

[ MEM]
Conjug (2 ml) - Antilichaam specifiek voor E. histolytica gekoppeld aan
|CONJ|ENZ| o > : o :
mierikswortelperoxidase in een gebufferde eiwitoplossing

I DIL I SPE I Ver (16 ml) — Gebufferde eiwitoplossing met zwart gegradueerde
druppelaarconstructie

Membraaninstrumenten- Elk zakje bevat 1 instrument

CONTROL Positieve controle (1 ml) — E. histolytica-antigeen in een gebufferde eiwitoplossing
REAG|  Substraat (3,5 ml) - Oplossing die tetramethylbenzidine bevat
Wasbuffer (12 ml) — Gebufferde oplossing met wit gegradueerde druppelaarconstructie

Plastic wegwerppipetten (50) - Gegradueerd op 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 L, 400 pL, en 500 pL

In vitro diagnostisch medisch apparaat

VEREISTE, MAAR NIET MEEGELEVERDE MATERIALEN EN UITRUSTING
Kileine testbuisjes (bijv. plastic microcentrifugebuisjes) Houten applicatorsticks
Wegwerphandschoenen Pipetten en tips Timer

HOUDBAARHEIDSPERIODE EN OPSLAG
De vervaldatum van de kit staat op het etiket van de doos van de kit. Bewaar de kit tussen 2 °C en 8 °C.
Leg de kit zo spoedig mogelijk na het gebruik terug in de koelkast.

VOORZORGSMAATREGELEN
Inspecteer de kit bij aankomst, om u ervan te verzekeren dat de componenten bij aanraking niet
bevroren of warm zijn door onjuiste verzendcondities, en dat er geen tekenen zijn van lekkage.

2. Breng alle componenten voor het gebruik op kamertemperatuur om de juiste reactiviteit van de kit
te verzekeren.

3. Het Substraat-reagens moet kleurloos zijn. Als het Substraat-reagens verandert in een
donkerblauwe/violette kleur, gooit u het weg en belt u de technische dienst voor een vervanging.

4. Reagentia uit verschillende kits mogen niet worden gemengd of verruild. Als de vervaldatum van
een kit verstreken is, mag u deze kit niet meer gebruiken.

5. Doppen, tips en druppelaarconstructies zijn kleurgecodeerd; NIET mengen of onderling verwisselen!

6. Gebruik voor de beste resultaten de fecale specimens binnen 72 uur nadat ze zijn verzameld.
Specimens die zijn bevroren kunnen door bevriezen en ontdooien hun reactiviteit verliezen.

7. De test werd geoptimaliseerd op gevoeligheid en specificiteit. Veranderingen van de

gespecificeerde procedure en/of testcondities kunnen de gevoeligheid en specificiteit van de test
beinvioeden. Wik niet af van de aangegeven procedure.



Fecale monsters en gebruikte membraaninstrumenten kunnen potentieel infectieuze agentia
bevatten en moeten worden gehanteerd op “bioveiligheidsniveau 2” zoals aanbevolen in de CDC/
NIH-handleiding “Biologische veiligheid in microbiologische en biomedische laboratoria.” Draag

Voeg een druppel Conjugaat (fles met de rode dop) aan elke buis toe. Houd de druppelaarfles
verticaal om de juiste druppelgrootte te verzekeren. De Verdunner en het Conjugaat moeten aan
alle buisjes worden toegevoegd voordat de monsters worden toegevoegd.

wegwerphandschoenen wanneer u de test uitvoert. 6. Neem een plastic wegwerpoverbrengpipet (meegeleverd met de kit) voor elk monster.
9. Voor in vitro diagnostisch gebruik.
Gegradueerde overbrengpipet:
VERZAMELING, HANTERING EN OPSLAG VAN FECALE MONSTERS s00) 400,L 3004 200 100pL 26 4L
Aanvaardbare monstertypen Niet gebruiken ( | | | | | I |
Fecale monsters in op formaline gebaseerd
Verse fecale monsters fixeermiddel
" ) ) o )
(bijv. natrlumacet_aatformalme, 10% formaline) 7. Voor vloeibare/halfvaste monsters - Meng het monster grondig. Gebruik een overbrengpipet,
Bevroren fecale monsters Fecale monsters in op alcohol gebaseerd voeg 25 pL monster toe aan het Verdunner/Conjugaat-mengsel in het buisje.
(onverdund bevroren) fixeermiddel Voor voorgevormde/vaste specimens — Meng het monster grondig met behulp van een houten
(bijv. polyvinylalcohol) applicatorstick en breng een klein gedeelte (ongeveer 2 mm diameter, het equivalent van 25 pL)
Fecale monsters in transportmedia van het monster over in het Verdunner-/Conjugaat-mengsel. Emulsifeer het monster met behulp
(bijv. Cary Blair) van de applicatorstick.
1. Gebruik standaard bedrijfsverzamelings- en hanteringsprocedures voor fecale monsters. Verzamel OPMERKING: Als er een te klein monster wordt overgebracht, of als het monster niet gemengd en
fecale monsters in schone, lekvrije bakies. volledig gesuspendeer_d is in het Verdunner—/Con/ug_aat—mengsel, kz?n dit leiden tot een valsnegatief
2. Bewaar verse fecale monsters tot 72 uur tussen 2 °C en 8 °C. Bevries monsters en bewaar ze < testresultaat. Toevogg:ng van te veel monster kan leiden tot ongeldige resultaten vanwege een
-10 °C als de test niet binnen 72 uur na verzameling kan worden uitgevoerd. Test monsters die s gep.erkte doorstroming. .
minder dan 24 uur oud zijn, wanneer dat mogelijk is. 4 Eptlonele elxlterne contlrole:. d | Positi e (fl ize d in de iui
3. Cycli van herhaaldelijke invriezen/ontdooien moeten worden vermeden. Bevroren monsters dienen Externa positieve controle - doe een druppel Positieve controle (fles met grijze dop) in de juiste
voor gebruik op kamertemperatuur ontdooid te worden. testbuis: . . - .
4. Bewaar fecale monsters niet in de Verdunner. Externe negatieve controle - doe 25 pL Verdunner in de juiste testbuis.
9. Voor alle test- en controlemonsters, sluit de buisjes en meng ze grondig met behulp van een
TESTPROCEDURE vortexmixer of door het buisje verscheidene keren om te keren. Monsters of controles verdund in
1 Let op de totale testperiode wanneer u meer dan een fecaal monster test het Verdunner-/Conjugaat-mengsel kunnen tot 2 uur worden geincubeerd op kamertemperatuur
2. Breng alle reagentia en hulpmiddelen voor het gebruik op kamertemperatuur. Verwijder de 10 vooordat Zel\'; he; Membrtaanlnsli“mm;nt dw;)rdez aangebracht.t . bracht Ik verdund
reagentia uit het schuiminleggedeelte om de tijd die nodig is om tot kamertemperatuur op te . pen een Membraaninstrument-zakje dat op kamertemperatuur is georacht voor elk veraunc
warmen te verkorten mons_ter en elke externe controle (voor zover nodig). Etiketteer elk instrument op de juiste wijze en
3. Stel voor elk monster en elke optionele externe controle een kleine testbuis op en label deze. .Zet dit zo Oop een viak opperviak d.at (.je quruk E HISTO QUIK CHEK aan de onderkar?t van het
4. Voeg 500 pL Verdunner toe aan elke buis met behulp van de zwart gegradueerde instrument zit, en het Monsterputje zich in de rechterbovenhoek van het instrument bevindt.
druppelaarconstructie. Membraaninstrument Monsterputje
Monstertype Volume verdunner
Verse fecale monsters 500 pL
pooe e morsas stou
509 E HISTO QUIK CHEK
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11.  Zorg ervoor dat elk verdund monster grondig wordt gemengd (zie stap 9) voordat dit in het
Membraaninstrument wordt aangebracht. Gebruik een nieuwe overbrengpipet, breng 500
uL (bovenste graduatie) uit elk buisje over in het Monsterputje (kleinere opening in de
rechterbovenhoek van het instrument) van een Membraaninstrument. Als u het monster in
het monsterputje aanbrengt, dient u zich ervan te overtuigen dat de punt van de overbrengpipet
in het gat van het monsterputje en in een hoek ten opzichte van het reactievenster staat. Laat het
verdunde monster eruit lopen op het absorberende kussentje in het Membraaninstrument.

12.  Incubeer het instrument gedurende 15 minuten bij kamertemperatuur — het monster zal
door het instrument kruipen waarbij zich een nat gebied over het Reactievenster verspreidt.
De 15-minutenincubatiestap begint nadat het laatste verdunde monsterconjugaatmengsel is
overgebracht naar het laatste Membraaninstrument.
LET OP MONSTERS DIE NIET KUNNEN MIGREREN:
Zo nu en dan zal een verdund monster niet goed migreren en wordt het Reactievenster niet
volledig nat. Als het Reactievenster niet binnen 5 minuten nadat het monster op het Monsterputje
is aangebracht volkomen nat lijkt, voeg dan 100 uL (4 druppels) Verdunner toe aan het
Monsterputje en wacht nog eens 5 minuten (van in totaal 20 minuten). Ga verder met de volgende
stap van de Testprocedure.

13.  Nade incubatie, voegt u 300 puL Wasbuffer toe aan het centrale Reactievenster, gebruik

daarbij de gegradueerde witte druppelaarconstructie). Laat de Wasbuffer volledig absorberen.

14.  Voeg 2 druppels Substraat toe (fles met witte dop) aan het centrale Reactievenster.
15.  Incubeer 10 minuten op kamertemperatuur. Lees de visuele resultaten af en registreer ze na de
incubatie.

INTERPRETATIE VAN DE RESULTATEN

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positief resultaat Negatief resultaat Ongeldig resultaat Ongeldig resultaat

OPMERKING: De externe controles zijn alleen bedoeld om te waken tegen grove systematische fouten.
Als de verwachte resultaten niet met de positieve en negatieve controles worden waargenomen, zou dit
erop kunnen duiden dat de controles zelf niet correct werken.

1. De interpretatie van de test is het betrouwbaarste wanneer het instrument onmiddellijk aan het
eind van de reactie wordt afgelezen, in een goed verlichte ruimte, en op een normale werkafstand
direct boven het instrument.

2. Positief resultaat: Er zijn twee verticale blauwe lijnen zichtbaar, de controlelijn aan de “C”
(links)-zijde van het Reactievenster en de testlijn aan de “T” (rechter)-zijde van het Reactievenster.
De lijnen kunnen een zwakke tot donkere intensiteit hebben - elke lijn aan de “T"-zijde wordt
als positief beschouwd. Interpreteer een membraanverkleuring niet als een positief resultaat.

Een positief resultaat duidt op de aanwezigheid van E. histolytica-antigeen, en dat er een goed
reactieve positieve controlelijn is.
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3. Negatief resultaat: Er is een enkele verticale blauwe lijn zichtbaar op de “C” (linker)-zijde van
het Reactievenster en er is geen testlijn zichtbaar aan de “T”-zijde van het Reactievenster. Een
negatief resultaat duidt erop dat het E. histolytica-antigeen ofwel in het monster afwezig is of
onder de detectiegrens van de test is, en dat er een goed reactieve positieve controlelijn is.

4. Ongeldig resultaat: Er is een enkele lijn zichtbaar aan de “T”-zijde van het Reactievenster, of
er zijn geen lijnen in het Reactievenster zichtbaar. De test is ongeldig als er geen controlelijn
aanwezig is nadat de testreactie is voltooid.

KWALITEITSCONTROLE

De validiteit van de testresultaten met behulp van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test is afhankelijk van
de juiste reactie van de interne en externe controles.

Intern: Er moet een verticale blauwe controlelijn zichtbaar zijn aan de “C”-zijde van het Reactievenster
op elk getest Membraaninstrument. Dit bevestigt dat het monster en de reagentia correct zijn
toegevoegd en goed in de test reageerden. Een heldere achtergrond in het resultaatgedeelte wordt
beschouwd als een interne negatieve controle. Deze kan wit tot lichtblauw lijken en eventuele
ontwikkelde lijnen zullen duidelijk zichtbaar zijn.

Extern: De reactiviteit van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test moet na ontvangst met behulp van de
Positieve controle en negatieve controle (Verdunner) worden geverifieerd. De Positieve controle bevestigt
de reactiviteit van de andere reagentia in verband met de test, en is niet bedoeld om de precisie op

de scheidslijn van de analytische test te verzekeren. Er kunnen extra tests worden uitgevoerd met de
controles om tegemoet te komen aan de eisen van lokale, overheids- en/of federale regelgevingen en/of
accrediterende organisaties.

BEPERKINGEN

1. Een negatief testresultaat sluit de mogelijkheid van de aanwezigheid van E. histolytica-adhesine
in het monster niet uit. Dit kan gebeuren als het antigeenniveau onder de detectiegrens van de
test ligt.

2. De E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test is kwalitatief. De intensiteit van de kleur mag niet
kwantitatief worden geinterpreteerd.

VERWACHTE WAARDEN

Normaal gezonde personen behoren niet geinfecteerd te zijn met E. histolytica en dienen negatief te
testen in de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test. Een positief testresultaat in de E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK-test duidt erop dat de persoon detecteerbare hoeveelheden van het E. histolytica-antigeen
afgeeft. De incidentie van een E. histolytica-infectie varieert aanzienlijk tussen populaties en geografische
gebieden. Geschat wordt dat Entamoeba histolytica ongeveer 50 miljoen mensen infecteert over de
hele wereld (2). Ruwweg 90% van deze personen blijft asymptomatisch, terwijl ongeveer 10% klinische
klachten ontwikkelt, lopend van maagdarmaandoeningen tot leverabcessen. Hoogrisicogroepen
omvatten personen die naar het buitenland zijn gereisd, immigranten, immuungecompromiteerde
personen, migrantenwerkers, en actieve mannelijke homoseksuelen (2, 3). Niet-pathogene stammen
(E. dispar) overheersen onder mannelijke homoseksuelen (4). De ziekte wordt vaak overgebracht door
asymptomatische dragers van E. histolytica.



PRESTATIEKARAKTERISTIEKEN

De prestatie van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test werd vergeleken met de E. HISTOLYTICA II-

test en Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-test met uiteenlopende monsters, en beslist met
behulp van PCR. De fecale monsters omvatten 449 bevroren monsters. Informatie over de leeftijd was
beschikbaar voor 350 patiénten. Van de 350 patiénten was 87% < 18 jaar. Informatie over de sekse was
beschikbaar voor 424 patiénten, 46% was man en 54% was vrouw. Tabel 1 toont een samenvatting van
de klinische prestatie van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test op alle 3 locaties.

Tabel 1. Samenvatting van de klinische prestatie waarin de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK -test
vergeleken wordt met de E. HISTOLYTICA lI-test, en met de Remel™ ProSpecT™

test.

y

E. HISTOLYTICA Il

g Negatief
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positief 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negatief 3 349
95% betrouwbaar-

heidsinterval
Procent positieve overeenkomst 96,9% 90,6% - 99,2%
Procent negatieve overeenkomst 99,1% 97,3% - 99,8%
Totaal percentage overeenkomst 98,7% 98,5% - 98,9%
*Beslist door PCR - Totaal percentage o _ o
overeenkomst 99.6% 99,6% 50l

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Positief Negatief
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positief 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negatief 24 328

95% betrouwbaar-
heidsinterval

Procent positieve overeenkomst 78,4% 69,4% - 85,4%
Procent negatieve overeenkomst 97,0% 94,5% - 98,5%
Totaal percentage overeenkomst 92,4% 91,0% - 93,6%

*Beslist door PCR - Totaal percentage

99,3% 99,2% - 99,4%
overeenkomst

*De 40 uiteenlopende monsters werden beslist door zuivering van het DNA uit de fecale monsters en
polymerasekettingreactie (PCR)-amplificatie voor E. histolytica, E. dispar en E. moshkovskii.

Voor de 6 monsters die verschilden tussen E. HISTOLYTICA Il en E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: de 3
monsters positief voor E. HISTOLYTICA Il en negatief voor E. HISTOLYTICA QUIK CHEK omvatten 2
E. histolytica PCR-positieve en 1 histolytica PCR-negatieve monsters. De 3 monsters negatief voor
E. HISTOLYTICA Il en positief voor E. HISTOLYTICA QUIK CHEK waren E. histolytica PCR-positief.

Voor de 34 monsters die verschilden tussen de Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-test en de
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: de 24 monsters positief voor Remel™ ProSpecT™ en negatief voor

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK omvatten 3 E. histolytica PCR-positieven, 13 E. dispar PCR-positieven, en
8 Entamoeba PCR-negatieven. De 10 monsters negatief voor Remel™ ProSpecT™ en positief voor

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK waren E. histolytica PCR-positief.

REPRODUCEERBAARHEID

De reproduceerbaarheid van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test werd bepaald met behulp van 12
fecale monsters die werden gecodeerd om hun identificatie tijdens het testen te voorkomen. De testen
werden uitgevoerd in 2 onafhankelijke laboratoria en op locatie bij TECHLAB®, Inc. De monsters werden
gedurende een periode van 5 dagen twee keer per dag door verscheidene technici op elke locatie met
behulp van 2 verschillende kitlots getest. Er werden een positieve en negatieve controle uitgevoerd met
elk paneel van de gemaskeerde monsters. De resultaten van elk laboratorium werden doorgegeven aan
TECHLAB®, Inc. en vergeleken met de eigen resultaten van het bedrijf. De resultaten waren consistent
tussen de verschillende locaties, en vertoonden een correlatie van 100%. De monsters produceerden
100% van de tijd de verwachte resultaten.

KRUISREACTIVITEIT
De E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test werd geévalueerd voor kruisreactiviteit met de bacteriéle en virale
stammen die hieronder zijn opgesomd. Geen van de stammen bleek het resultaat van de E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-test in de weg te staan.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile
Bacillus cereus Enterococcus faecalis
Bacillus subtilis Escherichia coli
Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumonia
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69
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Menselijk adenovirus 1, 3 Menselijk enterovirus 69, 70, 71
Menselijk coronavirus Menselijk parechovirus 1
Menselijk coxsackievirus B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Menselijk echovirus 9 Menselijk rotavirus



Bovendien werd de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test uitgevoerd op fecale monsters die door middel
van microscopie positief gedocumenteerd waren voor andere parasieten. Er werd geen kruisreactiviteit
gezien met de volgende organismen.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Mijnworm-eieren
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba blitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides-eieren Giardia spp. Trichuris trichiura-eieren
Blastocystis hominis Hymenolepis nana

INTERFERERENDE STOFFEN (VS-FORMULERING)

De volgende stoffen hadden geen effect op positieve of negatieve testresultaten die in de aangegeven
concentraties werden geanalyseerd: Gastrisch varkensmucine (3,5% g/v), menselijke bloed (40% v/v),
hydrocortison (40% v/v), bariumsulfaat (5% g/v), imodium® (5% v/v), Kaopectaat® (5% v/v), Pepto-
Bismol® (5% v/v), Maalox® geavanceerd (5% v/v), stearinezuur (40% g/v), palmitinezuur (40% g/v),
metronidazol (0,25% g/v), fenylefrine (40% g/v), naproxennatrium (40% g/v), nonoxynol-9 (40% v/v),
vancomycine (0,25% g/v), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 ug/ml), Ciprofloxacine
(0,25% g/v), Mylanta® (4,2 mg/ml), en menselijke urine (5% v/v).

PRECISIE — INTRATEST

Voor de bepaling van de intratestprestatie werden twaalf menselijke fecale monsters geanalyseerd door
de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test. Van deze twaalf monsters waren er zes positief voor E. histolytica
op variérend niveau (laag, gematigd en hoog) en zes waren negatief voor E. histolytica. Elk monster werd
vijf keer geanalyseerd in dezelfde testrun, met behulp van twee verschillende kitlots. Tegelijk met elk
paneel werden een positieve en negatieve controle uitgevoerd. Alle positieve monsters bleven positief en
alle negatieve monsters bleven negatief.

PRECISIE — INTERTEST

Voor de bepaling van de intertestprestatie werden twaalf menselijke fecale monsters geanalyseerd door
de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test. Van deze twaalf monsters waren er zes positief voor E. histolytica
op variérend niveau (laag, gematigd en hoog) en zes waren negatief voor E. histolytica. De monsters
werden gedurende een periode van 12 dagen met behulp van 2 verschillende kitlots twee keer per dag
getest door verscheidene technici. Elke dag werden een positieve en negatieve controle uitgevoerd. Alle
positieve monsters bleven positief en alle negatieve monsters bleven negatief.

ANALYTISCHE GEVOELIGHEID
De detectiegrens (LoD) voor de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-test werd vastgesteld op een concentratie
van 0,2 ng/ml voor E. histolytica-adhesine.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

BRUKSOMRADE

MEDFOLGENDE MATERIALER

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test er en hurtig membranenzymimmunanalyse for kvalitati
pavisning av adhesin av Entamoeba histolytica i en engangskassett. Den er beregnet pé bruk pa humane
avfoeringsprover fra pasienter med diaré eller dysenteri som en hjelp i diagnosen av E. histolytica ved
gastrointestinal infeksjon. Testresultater kan vurderes sammen med pasienthistorien.

FORKLARING

Entamoeba histolytica og Entamoeba dispar er intestinale parasitter som infiserer omtrent en halv
milliard mennesker i hele verden hvert &r (1). Det er nedvendig & skille mellom de to artene fordi

E. histolytica er patogen, som forarsaker intestinal amebiasis (dvs. diaré, dysenteri, kolitt) og
ekstraintestinal amobiasis (dvs. leverabscess). E. dispar er ikke forbundet med symptomatisk sykdom,
og uneyaktig diagnose kan resultere i unedvendig behandling. Den mest vanlige metoden brukt til &
diagnostikere amebiasis har veert vatt feste-mikroskopi som lider av dérlig sensitivitet og spesifisitet.
Trofozoitter og cyster identifiseres ikke sa lett i én enkelt avforingsprove, og det er vanskelig & skille
visuelt mellom E. dispar og E. histolytica nér disse forekommer. P&visning av Entamoeba spp. med
immunanalyse gir en alternativ diagnosemetode med hoyere sensitivitet (2). Spesifikke immunanalyser
for E. histolytica, f.eks. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen, gir den ekstra fordelen med bare & pavise
infeksjoner med E. histolytica. Et stort antall prover kan testes raskt og objektivt, og prosedyren er
mindre arbeidskraftintensiv enn de fleste andre diagnosemetodene.

PRINSIPPET FOR TESTEN

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen bruker spesifikke antistoffer for E. histolytica. Membranenheten
inneholder et Reaksjonsvindu med to vertikale linjer med immobiliserte antistoffer. Testlinjen (“T”)
inneholder monoklonale antistoffer spesifikke for E. histolytica-adhesin. Kontrollinjen (“C”) inneholder
antistoffer mot pepperrotperoksidase (HRP). Konjugatet bestar av antistoffer mot E. histolytica bundet

til pepperrotperoksidase. For & utfere testen legges proven til et glass som inneholder en blanding av
Fortynningsmiddel og Konjugat. Den fortynnede prove-konjugat-blandingen tilsettes provebrennen, og
enheten inkuberes ved romtemperatur i 15 minutter. | lopet av inkuberingen bindes E. histolytica-adhesin
i proven til antistoff-peroksidase-konjugatet. Antigen-antistoff-peroksidase-kompleksene migrerer
gjennom en filterpute til en membran der de tas opp av immobiliserte anti-adhesin-antistoffer i linjene.
Reaksjonsvinduet vaskes deretter med Vaskebuffer, etterfulgt av tilsetningen av Substrat. Etter en 10
minutters inkuberingsperiode undersokes Reaksjonsvinduet visuelt for forekomst av vertikale bl linjer
pé “C”- og “T"-siden av Reaksjonsvinduet. En bla linje p& “T”-siden av Reaksjonsvinduet angir et positivt
resultat. En positiv “C”-reaksjon, angitt med en vertikal bl linje p& “C”-siden av Reaksjonsvinduet,
kontrollerer/bekrefter at proven og reagensene ble riktig tilsatt, reagensene var aktive pa tidspunktet
analysen ble utfert og at preven migrerte riktig gjennom Membranenheten. Det bekrefter ogsa
reaktiviteten til de andre reagensene som er tilknyttet analysen.

IMEMl DEV I Membranenheter — hver pose inneholder 1 enhet

Konjugat (2 ml) - spesifikt antistoff mot E. histolytica bundet til pepperrotperoksidase i

CONJJ ENZ en bufret proteinlesning
Fortynningsmiddel (16 ml) — bufret proteinlesning med svart gradert drapetellerenhet

CONTROL Positiv kontroll (1 ml) - E. histolytica-antigen i en bufret proteinlosning

SUBS|REAG|  Substrat (3,5 ml) - losning som inneholder tetrametylbenzidin
WASH|REAG|  Vaskebuffer (12 ml) - bufret losning med hvit gradert drapetellerenhet
Plastpipetter for bruk (50) — gradert med 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL og 500 pL

Medisinsk utstyr til in vitro-diagnostikk
NODVENDIGE MATERIALER OG UTSTYR SOM IKKE MEDF@LGER

Smé proveglass (f.eks., plastror for mikrosentrifugen) Treapplikatorpinner
Engangshansker Pipette og spisser Timer

LEVETID OG OPPBEVARING
Settets utlopsdato er angitt pa etiketten pé kittesken. Oppbevar settet mellom 2 °C og 8 °C. Sett settet
tilbake i kjoleskapet s& fort som mulig etter bruk.

FORHOLDSREGLER
Ved levering inspiser settet for & garantere at komponentene ikke er frosne eller varme ved
berering pa grunn av feil forsendelsesbetingelser, og at det ikke finnes tegn pé lekkasje.

-

2. Bring alle komponenter til romtemperatur for bruk for & sikre riktig reaktivitet i settet.

3. Substratreagensen skal veere fargelos. Hvis Substratreagensen endres til en mork blé/fiolett farge,
avhend og ring tekniske tjenester for utskiftning.

4. Reagenser fra ulike sett skal ikke blandes eller veksles med hverandre. Settet mé ikke brukes etter
utlopsdatoen.

5. Hetter, spisser og drapetellerenheter er fargekodet; de ma IKKE blandes eller veksles med
hverandre!

6. Bruk avferingsprever innen 72 timer etter taking for & oppnéa optimale resultater. Prover som er
frosne, kan miste reaktivitet p& grunn av frysing og opptining.

7. Testen har blitt optimalisert for sensitivitet og spesifisitet. Endringer av den spesifiserte prosedyren

og/eller testbetingelsene kan pavirke sensitiviteten og spesifisiteten til testen. Ikke avvik fra den
spesifiserte prosedyren.
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8. Avferingsprover og anvendte membranenheter kan inneholde potensielt smittefarlige stoffer og skal
héndteres som “biologisk sikkerhetsniva 2” som anbefalt i CDC/NIH-h&ndboken “Biologisk sikkerhet

i mikrobiologiske og biomedisinske laboratorier”. Bruk engangshansker ved utfering av testen.
9. Til in vitro diagnostikk.

TAKING, HANDTERING OG OPPBEVARING AV AVFORINGSPRGVER

Akseptable provetyper

Ferske aviaringspraver Avferingsprover i formalinbasert fiksativ

f.eks. natriumacetatformalin, 10 % formalin)

Frosne avferingsprover
(frosne, ufortynnede)

Avferingsprover i alkoholbasert fiksativ
(f.eks. polyvinylalkohol)

Avferingsprover i transportmedier
(f.eks. Cary Blair)

1. Bruk interne standard prevetakings- og h&ndteringsprosedyrer for avferingsprover.
Avferingsprover tas i rene, lekkasjebestandige beholdere.

2. Oppbevar ferske avferingsprever mellom 2 °C og 8 °C i opptil 72 timer. Frys og oppbevar provene
ved < -10 °C hvis testing ikke kan utferes innen 72 timer fra taking. Test provene for 24 timer er

gétt nér dette er mulig.

3. Gjentatte fryse-/tinesykluser ber unngés. Ved bruk av frosne prever tin opp ved romtemperatur.

4. Ikke oppbevar avferingsprover i Fortynningsmidlet.

TESTPROSEDYRE

1. Veer oppmerksom pé den totale analysetiden ved testing av mer enn én avferingsprove.

2. Bring alle reagensene og enhetene til romtemperatur for bruk. Fjern reagensene fra skuminnsatsen

for & redusere tiden som er nedvendig for & varme opp til romtemperatur.
3. Sett opp og merk et lite proveglass for hver prove, samt alternative eksterne kontroller.
4 Tilsett 500uL Fortynningsmiddel i hvert glass ved hjelp av den svart graderte
drapetellerenheten.

Provetype rtynningsmiddelvolum

Ferske avferingsprover 500 pL

Frosne avferingsprover

(frosne, ufortynnede) 500 pL

|

5. Tilsett én drépe Konjugat (flaske med red kork) til hvert glass. Hold drépetellerflaskene
vertikalt for & sikre riktig drépesterrelse. Fortynningsmidlet og Konjugatet skal tilsettes til alle
glassene for provene tilsettes.
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Ta én overforingspipette i plast for engangsbruk (felger med settet) for hver prove.
Gradert overfgringspipette:

500 L 400l 300pL 200l 100pL 25 L

am———= L

For flytende/halvfaste prover — bland preven grundig. Med en overferingspipette tilsettes 25 pL
av proven i Fortynningsmiddel-/Konjugatblandingen i glasset.

For formede/tykke prover — bland proven grundig ved bruk av en treapplikatorpinne og
overfer en liten del (omtrent 2 mm diameter, tilsvarende 25 pl) av proven til Fortynningsmiddel-/
Konjugatblandingen. Emulger preven ved bruk av applikatorpinnen.

MERK: Overfering av for lite prove eller ufullstendig blanding og suspendering av preven i
Fortynningsmiddel-/Konjugatblandingen kan fore til et falskt negativt testresultat. Tilsetningen av
for mye prove kan forérsake ugyldige resultater pd grunn av begrenset flyt.

Alternative eksterne kontroller:

Ekstern positiv kontroll - tilsett én dr&pe av Positiv kontroll (flaske med gré kork) i det respektive
proveglasset.

Ekstern negativ kontroll - tilsett 25 pL Fortynningsmiddel i det respektive proveglasset.

For alle test- og kontrollprover lukkes glassene for blanding med en Vortex-mikser eller ved

& snu glasset opp ned flere ganger. Prover eller kontroller fortynnet i Fortynningsmiddel-/
Konjugatblandingen kan inkuberes ved romtemperatur opptil 2 timer for tilsetning av
Membranenheten.

Apne en Membranenhetspose (som har romtemperatur) for hver fortynnet prove og ekstern
kontroll (etter behov). Merk hver enhet tilsvarende, og orienter den pa en flat overflate slik at
“E HISTO QUIK CHEK”-paskriften er p& bunnen av enheten og den lille Prevebrennen befinner
seg overst i hoyre hjorne av enheten.

Membranenhet Provebronn

E HISTO QUIK CHEK

Kontroller at hver fortynnede preve er grundig blandet (se trinn 9) for du tilsetter den
Membranenheten. Med en ny overforingspipette overferes 500 pL (overste gradering) fra
hvert glass til Provebronnen (mindre hull i det overste hoyre hjernet p4 enheten) fra en
Membranenhet. Ved tilsetning av proven i prevebronnen se til at spissen pa overferingspipetten
er pa innsiden av prevebrennen og vinklet mot Reaksjonsvinduet. Driv den fortynnede proven ut
pa viklingsputen pé innsiden av Membranenheten.



12.  Inkuber enheten ved romtemperatur i 15 minutter - proven vil vikles gjennom enheten, og et
vatt omréde vil spres over Reaksjonsvinduet. Det 15-minutters inkubasjonstrinnet begynner etter
at den siste fortynnede prove-konjugatblandingen har blitt overfert til den siste Membranenheten.
MERKNAD FOR PRQVER SOM IKKE MIGRERER:

Noen ganger kan en fortynnet prove ikke migrere riktig, og Reaksjonsvinduet blir ikke helt vatt.
Hvis Reaksjonsvinduet ikke ser ut til & vaere helt vatt innen 5 minutter etter tilsetning av proven til
Provebennen, tilsett 100 i (4 drdper) Fortynningsmiddel til prevebrennen og vent i ytterligere 5
minutter (i totalt 20 minutter). Fortsett med neste trinn i Testprosedyren.

13.  Etter inkubasjon tilsett 300 pl Vaskebuffer til det midtre Reaksjonsvinduet ved bruk av den
hvit graderte drapetellerenheten. La Vaskebufferen bli helt absorbert.

14.  Tilsett 2 dréper Substrat (flaske med hvit kork) til det midtre Reaksjonsvinduet.

15.  Inkuber i 10 minutter ved romtemperatur. Les av visuelt, og loggfer resultatene etter inkubasjon.

TOLKNING AV RESULTATER

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positivt resultat Negativt resultat Ugyldig resultat Ugyldig resultat

MERK: De eksterne kontrollene er bare laget til & kontrollere for store systematiske feil. Hvis de forventede
resultatene ikke observeres med de positive og negative kontrollene, kan dette tyde pé at kontrollene ikke
fungerer slik de skal.

1. Tolkning av testen er mest pélitelig nér enheten leses av umiddelbart ved slutten av reaksjonen i et
godt opplyst omréde og direkte over enheten fra en normal arbeidsavstand.
2. Positivt resultat: To vertikale bla linjer er synlige, kontrollinjen p& “C”-siden (venstre) av

Reaksjonsvinduet og testlinjen pa “T”-siden (heyre) av Reaksjonsvinduet. Linjene kan vises svake
til morke i intensitet — en linje pa “T”-siden betraktes som positiv. lkke tolk membranmisfarging
som et positivt resultat. Et positivt resultat indikerer forekomst av E. histolytica-antigen, og at det
finnes en riktig, reaktiv og positiv kontrollinje.

3. Negativt resultat: En enkel, vertikal bld linje er synlig pa “C”-siden (venstre) av Reaksjonsvinduet
og ingen testlinje er synlig pa “T”-siden av Reaksjonsvinduet. Et negativt resultat indikerer at
E. histolytica-antigen enten er fraveerende i preven eller under testens pavisningsgrense, og at det
finnes en riktig, reaktiv og positiv kontrollinje.

4. Ugyldig resultat: En enkel vertikal linje er synlig p& “T”-siden av Reaksjonsvinduet, eller ingen
linjer er synlige i Reaksjonsvinduet. Testen er ugyldig hvis en kontrollinje ikke finnes etter at
testreaksjonen er fullfort.

KVALITETSKONTROLL

Gyldigheten til testresultatene ved bruk av E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen avhenger av riktig
reaksjon i de interne og eksterne kontrollene.

Internt: En vertikal bla kontrollinje m& veere synlig pa “C”-siden av Reaksjonsvinduet pa hver
Membranenhet som testes. Det bekrefter at praven og reagensene ble riktig tilsatt og reagerte riktig i
analysen. En klar bakgrunn i resultatomrédet anses som en intern negativ kontroll. Den kan vises hvit til
lysebld, og utviklede linjer er godt synlige.

Eksternt: Reaktiviteten til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen skal verifiseres ved mottak ved bruk av
Positiv kontroll og negativ kontroll (Fortynningsmiddel). Den Positive kontrollen bekrefter reaktiviteten
til de andre reagensene som er tilknyttet analysen, og er ikke beregnet til & garantere presisjon ved
analysens analytiske grense. Flere tester kan utfores med kontrollene for & oppfylle kravene i lokale,
statlige og/eller nasjonale forskrifter og/eller akkrediteringsorganisasjoner.

BEGRENSNINGER

1. Et negativt testresultat utelukker ikke muligheten for forekomst av adhesin av E. histolytica i
proven. Dette kan forekomme hvis nivéet av antigen er under testens pavisningsgrense.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen er kvalitativ. Intensiteten til fargen skal ikke tolkes kvantitativt.

FORVENTEDE VERDIER

Normalt friske individer skal ikke veere infisert med E. histolytica, og skal teste negativt i E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-testen. Et positivt testresultat i E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen indikerer at personen
avgir paviselige mengder E. histolytica-antigen. Insidensen av en E. histolytica-infeksjon varier signifikant
etter populasjon og geografiske regioner. Det estimeres at Entamoeba histolytica infiserer cirka 50
millioner mennesker globalt (2). Rundt 90 % av disse menneskene far ingen symptomer, mens cirka

10 % utvikler kliniske symptomer som omfatter alt fra gastrointestinal sykdom til leverabscesser.
Hoyrisikogrupper omfatter personer som har reist utenlands, immigranter, personer med svekket
immunforsvar, migrasjonsarbeidere og aktive, mannlige homoseksuelle (2, 3). Ikke-patogene stammer
(E. dispar) er dominerende blant mannlige homoseksuelle (4). Sykdommen overfores ofte av
asymptomatiske bzerere av E. histolytica.

BRUKSEGENSKAPER

Ytelsen til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen ble sammenlignet med E. HISTOLYTICA II-test

og Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-testen med avvikende prover bestemt med PCR.
Avfaringsprover inkluderte 449 frosne prover. Opplysninger om alder var tilgjengelige for 350 pasienter.
Av de 350 pasientene var 87 % < 18 ar. Opplysninger om kjonn var tilgjengelige for 424 pasienter, 46 %
var menn og 54 % var kvinner. Tabell 1 viser et sammendrag av den kliniske prestasjonen til

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen pé alle 3 steder.

B
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Tabell 1. Sammendrag av klinisk pi

av E. HISTOLYTICA QUIK

CHEK-testen med E. HISTOLYTICA Il-testen og Remel™ ProSpecT™ Entamoeba

histolytica-testen.

E. HISTOLYTICA Il

positiv

E. HISTOLYTICA Il

negativ

overensstemmelse

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positiv 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ 3 349
95 %
konfidensintervall
Prosent positiv overensstemmelse 96,9 % 90,6 %-99,2 %
Prosent negativ overensstemmelse 99,1 % 97,3 %-99,8 %
Generell prosent overensstemmelse 98,7 % 98,5 %-98,9 %
Bestemt med PCR - generell prosent 996 % 99,6 %-99,6 %

ProSpecT™
E. histolytica
positiv

ProSpecT™
E. histolytica

negativ

overensstemmelse

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positiv 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ 24 328
95 %
konfidensintervall
Prosent positiv overensstemmelse 78,4 % 69,4 %-85,4 %
Prosent negativ overensstemmelse 97,0 % 94,5 %-98,5 %
Generell prosent overensstemmelse 92,4 % 91,0 %-93,6 %
Bestemt med PCR — generell prosent 993 % 99,2 %-99.4 %

*De 40 uoverensstemmende provene ble bestemt med purifikasjon av DNA fra avferingsprevene og
amplifikasjon av polymerasekjedereaksjonen (PCR) for E. histolytica, E. dispar og E. moshkovskii.
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For de 6 uoverensstemmende provene mellom E. HISTOLYTICA Il og E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: De 3
provene positive med E. HISTOLYTICA Il og negative med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK inkluderte 2

E. histolytica PCR-positive og 1 E. histolytica PCR-negativ. De 3 provene negative med E. HISTOLYTICA
Il og positive med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK var E. histolytica PCR-positive.

For de 34 uoverensstemmende provene mellom Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-testen
og E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: De 24 provene positive med Remel™ ProSpecT™ og negative med
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK inkluderte 3 E. histolytica PCR-positive, 13 E. dispar PCR-positive og 8
Entamoeba PCR-negative. De 10 prevene negative med Remel™ ProSpecT™ og positive med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK var E. histolytica PCR-positive.

REPRODUSERBARHET

Reproduserbarheten til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen ble bestemt ved bruk av 12 avferingsprever
som ble kodet for & forhindre identifisering i lopet av testingen. Testing ble utfert av 2 uavhengige
laboratorier og lokalt hos TECHLAB®, Inc. Provene ble testet to ganger per dag over en 5-dagers periode
av flere teknikere pé hvert sted ved bruk av sett fra 2 forskjellige partier. En positiv og negativ kontroll ble
kjort med hvert panel av maskerte provene. Resultatene fra hvert laboratorium ble levert til TECHLAB®,
Inc., og sammenlignet med resultater internt. Resultatene var konsistente pa tvers av de forskjellige
stedene, og hadde en korrelasjon p& 100 %. Provene ga de forventede resultatene 100 % av tiden.

KRYSSREAKTIVITET

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen ble vurdert for kryssreaktivitet med de bakterie- og virusstammene
angitt nedenfor. Ingen av stammene viste seg & forstyrre ytelsen til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen.
Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Human Adenovirus 1, 3 Humant Enterovirus 69, 70, 71
Humant coronavirus Humant parechovirus 1
Humant coxsackievirus B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Humant Echovirus 9 Humant rotavirus

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen ble i tillegg kjort p& avferingsprever som var dokumentert til positive
for andre parasitter ved mikroskopi. Ingen kryssreaktivitet ble observert med de folgende organismene.

Chilomastix mesnili hakeormegg
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba blitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides egg Giardia spp. Trichuris trichiura egg
Blastocystis hominis Hymenolepis nana

Entamoeba coli



INTERFERERENDE STOFFER (AMERIKANSK FORMEL)

De folgende stoffene hadde ingen virkning pa positive eller negative testresultater analysert ved angitte
konsentrasjoner: Gastrisk mucin fra gris (3,5 % w/v), humant blod (40 % v/v), hydrokortison (40 % v/v),
bariumsulfat (5 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v), Maalox®
Advanced (5 % v/v), stearinsyre (40 % w/v), palmitinsyre (40 % w/v), metronidazol (0,25 % w/v), fenylefrin
(40 % w/v), naproksennatrium (40 % w/v), ikke-oksynol-9 (40 % v/v), vancomycin (0,25 % w/v), Priolsec
OTC® (5 ug/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml), ciprofloksacin (0,25 % w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml)
og humant urin (5 % v/v).

INTRA-ANALYSEPRESISJON

For bestemmelse av intra-analyseprestasjon ble tolv humane avferingsprover analysert med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-testen. Av disse tolv provene var seks positive for E. histolytica av varierende niva (lavt,
moderat og hoyt), og seks var negative for E. histolytica. Hver prove ble analysert fem ganger i den
samme testkjoringen ved bruk av sett fra to forskjellige partier. En positiv og negativ kontroll ble kjort
med hvert panel. Alle positive prover forble positive, og alle negative prover forble negative.

INTER-ANALYSEPRESISJON

For bestemmelse av inter-analyseprestasjon ble tolv humane avferingsprover analysert med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-testen. Av disse tolv provene var seks positive for E. histolytica av varierende niva (lavt,
moderat og hoyt), og seks var negative for E. histolytica. Provene ble testet to ganger per dag av flere
teknikere over en 12-dagers periode ved bruk av sett fra to forskijellige partier. En positiv og negativ
kontroll ble kjort hver dag. Alle positive prover forble positive, og alle negative prover forble negative.

ANALYTISK FOLSOMHET
Deteksjonsgrensen (LoD) for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testen ble etablert ved en konsentrasjon pa
0,2 ng/ml for E. histolytica-adhesin.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

AVSEDD ANVANDNING

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet &r en snabb immunoanalys av membranenzym for
kvalitativt pavisande av adhesin frdn Entamoeba histolytica i en kassett fér engéngsbruk. Det ar avsett att
anvandas med méanskliga faecesprover fran patienter med diarré eller dysenteri som en hjélp i diagnosen
av mag-tarminfektion med E. histolytica. Testresultaten ska dvervagas tillsammans med patientens
anamnes.

FORKLARING

Entamoeba histolytica och Entamoeba dispar ar tarmparasiter som infekterar cirka en halv miljard
maénniskor runtom i varden varje ar (1). Det &r viktigt att skilja pa de tva arterna eftersom E. histolytica &r
patogent och orsakar amdbainfektion i tarmen (t.ex. diarré, dysenteri, kolit) och amébainfektion utanfér
tarmen (t.ex. leverabscess). E. dispar har inget samband med symptomatisk sjukdom och felaktig
diagnos kan leda till onédig behandling. Den vanligaste metoden som anvénds for att diagnostisera
amabainfektion har varit mikroskopi med fuktiga objektsglas, men den &r bristfallig p& grund av dalig
kénslighet och specificitet. Trofozoiter och cystor &r inte latta att identifiera i ett enda faecesprov

och det ar svart att visuellt sarskilja E. dispar och E. histolytica nar man tittar pa dem. Pavisande av
Entamoeba spp. immunoanalys tillhandahéller en alternativ diagnosmetod med storre kanslighet (2).
Specifika immunoanalyser fér E. histolytica, sdsom E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet, tillhandahéaller
den extra fordelen med att endast identifiera E. histolytica. Ett stort antal prover kan snabbt och
objektivt analyseras och proceduren ar mindre arbetskrdvande an de flesta andra diagnosmetoder.

TESTPRINCIP

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet utnyttjar specifika antikroppar for E. histolytica. Membrananordningen
innehéller ett Reaktionsfénster med tva vertikala linjer fér immobiliserade antikroppar. Testlinjen ("T”)
innehéller specifika monoklonala antikropppar for E. histolytica-adhesin. Kontrollinjen ("C”) innehaller
antikroppar mot pepparrotsperoxidas (HRP). Konjugatet bestér av antikroppar mot E. histolytica kopplade
till pepparrotsperoxidas (HRP). For att utfora testet tillsatts provet till ett rér som innehaller en blandning
av Spadningsmedel och Konjugat. Den utspadda provkonjugatblandningen tillsétts till Provbrunnen och
anordningen tillats inkuberas till rumstemperatur i 15 minuter. Under inkubationen binds nagot

E. histolytica-adhesin i provet till antikroppsperoxidaskonjugatet. Antigen-antikropperoxidasblandningen
férflyttas genom en filterdyna till ett membran dér den fangas upp av de immobiliserade anti-
adhesinantikropparna i linjen. Reaktionsfénstret tvattas darefter med Tvattbuffert och déarefter tillsatts
Substrat. Efter 10 minuters inkubation undersdks Reaktionsfénstret visuellt for tecken pé vertikala bl4 linjer
pa Reaktionsfénstrets "C”- och "T”-sidor. En bl& linje p& Reaktionsfénstrets "T"-sida indikerar ett positivt
resultat. En positiv “C”-reaktion, som indikeras av en vertikal bla linje pa Reaktionsfonstrets *C”-sida,
Gvervakar/bekraftar att provet och reagenserna tillsattes korrekt, att reagenserna var aktiva vid tidpunkten
for analysen och att provet spreds ordentligt genom Membrananordningen. Det bekraftar ocksé andra
reagensers reaktivitet i samband med analysen.

.

MEDFOLJANDE MATERIAL

Membrananordningar — varje pase innehéller 1 anordning

Konjugat (2 ml) - antikroppar specifika for E. histolytica kopplade till

CONJ) ENZ pepparrotsperoxidas i en buffrad proteinlésning
DIL Spadningsmedel (16 ml) - buffrad proteinlésning med svarta graderade pipetter

CONTROL Positiv kontroll (1 ml) - E. histolytica-antigen i en buffrad proteinlosning

SUBS|REAG|  Substrat (3,5 ml) - I6sning som innehéller tetrametylbensidin
WASH|REAG|  Tvéttbuffert (12 ml) — buffrad I6sning med vita graderade pipetter
Plastpipetter fér bruk (50) — graderade vid 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL och 500 pL

Medicinteknisk produkt for in vitro-diagnostik

MATERIAL OCH UTRUSTNING SOM BEHOVS MEN SOM INTE MEDFOLJER
PRODUKTEN

Sma provror (t.ex. mikrocentrifugrér av plast)
Engéngshandskar Pipetter och spetsar

HALLBARHET OCH FORVARING

Setets utgangsdatum anges pé férpackningens etikett. Férvara setet mellan 2 °C och 8 °C. Sétt tillbaka
setet i kylskapet s& snart som majligt efter anvandning.

FORSIKTIGHET
1. Granska setet vid leverans for att sékerstalla att komponenterna inte ar kalla eller varma, nér man
vidrér dem, pa grund av felaktiga fraktférhallanden, samt att det inte finns négra tecken pa lackage.

Tréapplikatorpinne
Stoppur

2. Ta fram alla komponenter i rumstemperatur fére anvandning for att sékerstélla riktig reaktivitet av
setet.

3. Substrat-reagenset ska vara farglést. Om Substrat-reagenset andras till en morkbla/mérklila farg,
kassera det och ring teknisk service for utbyte.

4. Reagenser fran olika set far inte blandas eller bytas ut. Anvand inte ett set efter passerat
utgangsdatum.

5. Korkar, spetsar och pipetter ar fargkodade och ska INTE blandas eller bytas ut!

6. Anvand faecesprover inom 72 timmar efter insamlande for att uppné optimala resultat. Prover som
ar frysta kan forlora reaktivitet pa grund av nedfrysning och upptinande.

7. Testet har optimerats fér kanslighet och specificitet. Andringar i den angivna proceduren och/eller

av testforhallanden kan paverka testets kénslighet och specificitet. Avvik inte frin den angivna
proceduren.



8. Faecesprover och anvéanda membrananordningar kan innehélla potentiellt infektiosa &mnen och

ska hanteras pa "Biosékerhetsniva 2” enligt rekommendationer i bruksanvisningen "Biosékerhet

i mikrobiologiska och biomedicinska laboratorier” fran CDC/NIH. Anvand engéngshandskar vid
utférande av testet.
9. For in vitro-diagnostiskt bruk.

INSAMLING, HANTERING OCH FORVARING AV FAECESPROVER

Faecesprover i formalinbaserat fixeringsmedel

Farska faecesprover (t.ex. natriumacetatformalin, 10 % formalin)

Frysta faecesprover
(frysta outspadda)

Faecesprover i alkoholbaserat fixeringsmedel
(t.ex. polyvinylalkohol)

Prover i transportmedia
(t.ex. Cary Blair)

Anvand de standardprocedurer som anvands pa laboratoriet fér insamlande och hantering av
faecesprover. Samla in faecesprover i rena, tata behéllare.

2. Forvara farska faecesprover mellan 2 °C och 8 °C under 72 timmar. Frys och férvara prover vid < -10 °C
om de inte kan undersokas inom 72 timmar efter insamlande. Prover som ar dldre &n 24 timmar gamla
kan undersokas nédr som helst.

3. Upprepad nerfrysning och upptinande bér undvikas. Om frysta prover anvéands, ska de tinas upp
i rumstemperatur.

4. Faecesprover far inte forvaras i Spadningsmedel.

TESTPROCEDUR

1. Var uppmarksam pé den totala analystiden vid test av fler &n ett faecesprov.

2. Ta fram alla reagenser och anordningar i rumstemperatur fére anvéndning. Ta ut reagenserna ur
insatsen av skumplast for att sénka tiden for uppvarmning till rumstemperatur.

3. Still upp ett litet provrér och sitt pa en etikett fér varje prov och valfri extern kontroll.

4. Tillsatt 500 pL Spddningsmedel i varje ror med hjélp av den graderade pipetten.

P Mangd Spaddningsmedel

Farska faecesprover 500 pL
Frysta faecesprover
(frysta outspadda) 500 pL "
500
W
5. Tillsatt en droppe Konjugat (flaska med réd kork) till varje ror. Hall pipetten vertikalt for att

sakerstélla ratt droppstorlek. Spadningsmedlet och Konjugatet ska tillséttas i alla rér innan proven
tillsatts.

Ta fram en Gverforingspipett av plast for engangsbruk (medféljer setet) for varje prov.
Graderad dverforingspipett:

500 L 400 uL 300 pL 200 uL 100pL 25 L

(_\ | 1 1 1 1 i

Vatske-/halvfasta prover - Blanda provet noga. Tillsétt 25 pL av provet med en Gverféringspipett
till Spddnings-/konjugat-blandningen i roret.

Formade/fasta prover - Blanda provet noga med en traapplikatorpinne och éverfér en

liten portion (cirka 2 mm i diameter, motsvarande 25 pL) av provet till Spddnings-/konjugat-
blandningen. Emulgera provet med en applikatorpinne.

0BS! Overférande av ett fér litet prov eller underldtenhet att blanda och helt vénta med provet i
Spédnings-/konjugat-blandningen, kan resultera i ett falskt negativresultat. Tillsats av fér mycket
prov kan leda till ogiltiga resultat p& grund av begrénsat fléde.

Valfria externa kontroller:

Extern positiv kontroll - tillsatt en droppe Positiv kontroll (flaska med gré kork) till Iampligt provrér.
Extern negativ kontroll - tillsatt 25 pL Spadningsmedel till 1ampligt provror.

For alla test och kontrollprov, férslut réren och blanda noga med anvéndning av centrifugen eller
genom att vanda roret upp och ner flera génger. Prov eller kontroller som spétts ut i Spadnings-/
konjugat-blandningen kan inkuberas till rumstemperatur i upp till 2 timmar innan det ska tillsattas
till Membrananordningen.

Oppna en pase med Membrananordning i rumstemperatur for varje utspatt prov och extern
kontroll (vid behov). Satt en etikett p& varje anordning pé lampligt satt och placera den pé ett plant
underlag sa att texten "E HISTO QUIK CHEK” &r p& anordningens undersida samt att den lilla
Provbrunnen ar p& anordningens Gversta hogra hérn.

Membrananordning Provbrunn

E HISTO QUIK CHEK

Sakerstall att alla utspadda prov har blandats ordentligt (se steg 9) innan de tillsatts till
Membrananordningen. Overfér med anvandning av en ny dverféringspipett 500 pL

(6versta graderingen) frén varje rér till Provbrunnen (mindre hal pa anordningens Gversta
hogra horn) av en Membrananordning. Vid tillsats av provet till Provbrunnen, sakerstall att
overféringspipettens spets ar inuti Provbrunnens hal och vinklad mot Reaktionsfonstret. Driv ut det
utspadda provet pa spridningsdynan i Membrananordningen.
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12.  Inkubera anordningen i rumstemperatur i 15 minuter - provet kommer att spridas
genom anordningen och ett fuktigt omréade kommer att spridas tvars éver Reaktionsfénstret.
Inkubationssteget p& 15 minuter pabdrjas nér den sista utspadda prov-konjugatblandningen har
overforts till den slutliga Membrananordningen.
VAR UPPMARKSAM PA PROV SOM MISSLYCKAS ATT SPRIDAS:
Da och dé& misslyckas ett utspétt prov att spridas ordentligt och reaktionsfénstret blir inte helt
vétt. Om reaktionsfénstret inte verkar bli helt vatt inom 5 minuter efter att provet har tillsats
till Provbrunnen, tillsétt da 100 uL (4 droppar) av Spadningsmedel till Provbrunnen och vénta
ytterligare 5 minuter (under totalt 20 minuter). Fortsétt med ndsta steg av Testproceduren.

13.  Tillsatt, efter inkubationen, 300 pL Tvéttbuffert till det mittersta Reaktionsfénstret med hjalp
av den graderade vita pipetten. L&t Tvéttbufferten sugas upp helt.

14.  Tillsatt 2 droppar Substrat (flaska med vit kork) till det mittersta Reaktionsfénstret.

15.  Inkubera i rumstemperatur i 10 minuter. L&s av och skriv ner resultaten efter inkubationen.

TOLKNING AV RESULTAT

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positivt resultat Negativt resultat Ogiltigt resultat Ogiltigt resultat

OBS! De externa kontrollerna &r endast avsedda fér kontroll av grova systematiska fel. Om de férvéntade
resultaten inte observeras med de positiva och negativa kontrollerna, kan detta indikera att sjélva
kontrollerna inte fungerar korrekt.

1. Tolkningen av testet &r palitligast nar anordningen avidses omedelbart nar reaktionsperioden har
gatt, i ett val upplyst omréade, och rakt &ver anordningen i normalt arbetsavstand.
2. Positivt resultat: Tva vertikala bla linjer &r synliga, kontrollinjen pa Reaktionsfénstrets ”C”-sida

(véanster) och testlinjen pa& Reaktionsfénstrets”T-sida (hdger) . Linjerna kan vara bleka till mérka
i intensitet - n&gon av linjerna p& "T”-sidan anses som positiv. Tolka inte en missfargning av
membranet som ett positivt resultat. Ett positivt resultat indikerar férekomsten av E. histolytica-
antigen och att det finns en korrekt reaktiv positiv kontrollinje.

3. Negativt resultat: En vertikal bla linje &r synlig pa Reaktionsfénstrets "C”-sida (vanster) och ingen
testlinje syns pa Reaktionsfénstrets”T”-sida. Ett negativt resultat indikerar franvaro av
E. histolytica-antigen i provet eller att det ligger under sparbarhetsgransen for testet och att det
finns en korrekt reaktiv positiv kontrollinje.

4. Ogiltigt resultat: En linje &r synlig pa Reaktionsfénstrets "T”-sida eller s& syns inga linjer i
Reaktionsfonstret. Testet &r ogiltigt om det inte finns nagon kontrollinje nar testreaktionen ar
slutford.

.

KVALITETSKONTROLL

Testresultatens giltighet med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet beror pa korrekt reaktion av de interna
och externa kontrollerna.

Intern: En vertikal bl kontrollinje maste synas pa Reaktionsfénstrets "C”-sida pa varje Membrananordning
som testas. Detta bekraftar att provet och reagenserna tillsattes korrekt och reagerade korrekt pa
analysen. En klar bakgrund i resultatomradet anses som en intern negativ kontroll. Den kan vara vit till
ljusblé och alla linjer som utvecklats ska vara tydligt synliga.

Extern: Reaktiviteten for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet ska kontrolleras vid leverans med
anvandning av Positiv kontroll och negativ kontroll (Spddningsmedel). Positiv kontroll bekraftar andra
reagensers reaktivitet i samband med analysen och &r inte avsedd for sékerstéllande av precision vid
avslutning av det analytiska testet. Ytterligare tester kan utféras med kontrollerna for att uppfylla de
lokala, statliga och/eller federala kraven och/eller foreskrifter frin auktoriserade organisationer.

BEGRANSNINGAR

1. Ett negativt resultat utesluter inte mojligheten till férekomst av E. histolytica-adhesin i provet, vilket
kan férekomma om antigennivan ligger under sparbarhetsgransen for testet.

2. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet &r kvalitativt. Fargintensiteten ska inte tolkas kvantitativt.

FORVANTADE VARDEN

Normala friska personer bér inte infekteras med E. histolytica och bor testas negativt i E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK test. Ett positivt testresultat i E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet indikerar att personen
faller sparbara mangder av E. histolytica-antigen. Férekomsten av E. histolytica-infektion varierar
betydligt mellan populationer och regioner. Det beraknas att Entamoeba histolytica infekterar cirka

50 miljoner ménniskor runt om i varlden (2). Ungefar 90 % av dessa personer forblir asymptomatiska
medan cirka 10 % utvecklar kliniska symptom fran mag-tarmsjukdom till leverabscesser. Hogriskgrupper
omfattar personer som rest utomlands, invandrare, personer med férsvagat immunsystem, géstarbetare
och aktiva manliga homosexuella (2, 3). Icke-patogena stammar (E. dispar) dominerar bland manliga
homosexuella (4). Sjukdomen éverférs av asymptomatiska barare av E. histolytica.

PRESTANDAEGENSKAPER

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testets prestanda jamférdes med E. HISTOLYTICA lI-testet och Remel™
ProSpecT™ Entamoeba histolytica-testet med avvikande prover som analyserades genom PCR.
Faecesprover omfattade 449 frysta prover. Information géllande &lder fanns tillganglig for 350 patienter.
Av de 350 patienterna, var 87 % < 18 &r. Information géllande kén fanns tillgénglig for 424 patienter,
varav 46 % var mén och 54 % var kvinnor. Tabell 1 visar en sammanfattning av E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK-testets kliniska prestanda vid alla 3 stéllena.



Tabell 1. S

tning av klinisk p

la vid jamforelse av E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-

testet med E. HISTOLYTICA IiI-testet och Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-

testet.

E. HISTOLYTICA Il

E. HISTOLYTICA Il
negativt

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positivt 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativt 3 349

95 %

tiliforlitlighetsintervall

Procent positiv dverensstammelse 96,9 % 90,6 % - 99,2 %
Procent negativ dverensstaémmelse 99,1 % 97,3 % - 99,8 %
Total Gverensstammelseprocent 98,7 % 98,5 % - 98,9 %
"Analyserﬁt genom PCR - Total 996 % 99,6 % - 99,6 %
overensstammelseprocent

For de 6 avvikande proverna mellan E. HISTOLYTICA Il och E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: De 3 positiva
proverna med E. HISTOLYTICA Il och negativa med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK omfattade 2

E. histolytica PCR-positiva och 1 E. histolytica PCR-negativt. De 3 negativa proverna med

E. HISTOLYTICA Il och positiva med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK var E. histolytica PCR-positiva.

For de 34 avvikande proverna mellan Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica-testet och

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: De 24 positiva proverna med Remel™ ProSpecT™ och negativa med
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK omfattade 3 E. histolytica PCR-positiva, 13 E. dispar PCR-positiva, och
8 Entamoeba PCR-negativa. De 10 negativa proverna med Remel™ ProSpecT™ och positiva med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK var E. histolytica PCR-positiva.

REPRODUCERBARHET

Reproducerbarheten for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK -testet faststélldes med 12 faecesprover som
kodades fér att férhindra identifiering under testet. Tester utférdes pé 2 oberoende laboratorier och

pé plats i TECHLAB®, Inc. Proverna analyserades 2 ganger per dag under en 5-dagarsperiod av flera
tekniker pé varje stélle med anvéndning av 2 olika batch av set. En positiv och negativ kontroll kérdes
med varje falt av de maskerade proverna. Resultaten fran varje laboratorium skickades till TECHLAB®,
Inc. och jamférdes med de egna resultaten. Resultaten pa de olika stéllena var éverensstdmmande och
uppvisade en korrelation pa 100 %. Proverna gav de férvantade resultaten 100 % av tiden.

KORSREAKTIVITET

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet utvérderades for korsreaktivitet med de bakterie-och virusstammar
som anges nedan. Ingen av stammarna visade sig stéra E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testets prestanda.
Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowans)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Humant adenovirus 1, 3 Humant enterovirus 69, 70, 71
Humant coronavirus Humat parechovirus 1
Humant coxsackievirus B2, B3, B4 [Echovirus 22]

Humant echovirus 9 Humant rotavirus

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet kérdes dessutom pé& faecesprover som var dokumenterade att vara
positiva fér andra parasiter med mikroskopi. Ingen korsreaktivitet pavisades med foljande organismer.

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
positivt negativt
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK positivt 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativt 24 328
95 %
tiliforlitlighetsintervall

Procent positiv 6verensstammelse 78,4 % 69,4 % - 85,4 %
Procent negativ éverensstammelse 97,0 % 94,5 % - 98,5 %
Total Gverensstammelseprocent 92,4 % 91,0 % - 93,6 %
“Analysereit genom PCR - Total 993 % 99.2 % - 99.4 %
Overensstammelseprocent

*De 40 avvikande proverna analyserades genom rening av DNA fran faecesprover och PCR-amplifiering
(polymeraskedijereaktion) for E. histolytica, E. dispar, och E. moshkovskii.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hookworm-4gg
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba bitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis
Ascaris lumbricoides-agg Giardia spp. Trichuris trichiura-agg

Blastocystis hominis

Hymenolepis nana
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STORANDE AMNEN (U.S. FORMULERING)

Foljiande &mnen hade ingen effekt pa positiva eller negativa testresultat som analyserats vid
koncentrationer som anges: Gastriskt mucin fran (3,5 % vikt/vol), humanblod (40 % vol/vol), hydrokortison
(40 % vol/vol), bariumsulfat (5 % vikt/vol), imodium® (5 % vol/vol), Kaopektat® (5 % vol/vol), Pepto-Bismol®
(5 % vol/vol), Maalox® avancerad (5 % vol/vol), stearinsyra (40 % vikt/vol), palmitinsyra (40 % vikt/vol),
metronidazol (0,25 % vikt/vol), fenylefrin (40 % vikt/vol), naproxennatrium (40 % vikt/vol), nonoxynol-9

(40 % vol/vol), vankomycin (0,25 % vikt/vol), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet®

(5 pg/ml), ciprofloxacin (0,25 % vikt/vol), Mylanta® (4,2 mg/ml), och méansklig urin (5 % vol/vol).

PRECISION - INTRAANALYS

For faststéllande av intraanalysprestanda analyserades tolv ménskliga faecesprover med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-testet. Av dessa tolv prover var sex positiva for E. histolytica pa olika nivéer (I&g, medel och
h6g) och sex var negativa fér E. histolytica. Varje prov analyserades fem génger i samma testkdrning
med anvandning av tva olika batch av set. En positiv och negativ kontroll kérdes med varje falt. Alla
positiva prov férblev positiva och alla negativa prov férblev negativa.

PRECISION — INTERANALYS

For faststallande av interanalysprestanda analyserades tolv manskliga faecesprover med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK-testet. Av dessa tolv prover var sex positiva for E. histolytica pa olika nivéer (I&g, medel och
hog) och sex var negativa for E. histolytica. Proverna testades 2 ganger per dag av flera tekniker under
en 12-dagarsperiod med anvandning av 2 olika batch av set. En positiv och negativ kontroll kérdes varje
dag. Alla positiva prov férblev positiva och alla negativa prov férblev negativa.

ANALYTISK KANSLIGHET
Spérbarhetsgransen for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK-testet faststélldes vid en koncentration pa
0,2 ng/ml fér E. histolytica-adhesin.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

KULLANIM AMACI

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tek kullanimlik kutuda bulunan Entamoeba histolytica’dan adezinin
kalitatif saptamasi icin hizli bir membran enzimi bagisiklik testidir. Kullanim amaci, diyare veya dizanteri
hastalarindan alinan insan diskisi 6rneklerinde E. histolytica gastrointestinal enfeksiyon tanisinda yardim
saglamaktir. Test sonuglari, hastanin hikayesi ile birlikte g6z ntinde tutulmalidir.

ACIKLAMA

Entamoeba histolytica ve Entamoeba dispar her yil diinya ¢apinda yaklasik bes ytiz milyon kisiyi etkileyen
bagirsak parazitleridir (1). Bu iki tlr arasinda ayrim yapilmasi buytk 6nem tasimaktadir ¢linki E. histolytica
patojeniktir ve amipli dizanteriye (6rn. diyare, dizanteri, kolit) ve amipli dizanteri 6tesine (6rn. karaciger
apsesi) yol acar. E. dispar semptomatik bir hastalik ile iliskili degildir ve dogru teshiste bulunulmamasi
gereksiz tedavi uygulanmasina neden olabilir. Amibiyaz tanisinda en sik kullanilan yontem, yas preparasyon
mikroskop incelemesidir, bu yontemde hassasiyet ve belirginlik diizeyleri distiktur. Trofozoitler ve kistler tek
bir diski 6rneginde kolaylikla tanimlanamaz ve gézlemlenen durumlarda E. dispar ve E. histolytica arasinda
gorsel olarak aynm yapmak zordur. Entamoeba spp!nin bagisiklik testi ile saglanmasi, hassasiyeti daha yiiksek
bir alternatif tani yontemi saglar (2). E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi gibi E. histolytica'ya 6zgti bagisiklik
testleri yalnizca E. histolytica kaynakli enfeksiyonlarin tanimlanabilmesi avantajini sunar. Cok sayida 6rnek
hizli ve nesnel bir sekilde test edilebilir ve prosedur diger tani ydntemlerinden ¢ok daha az isglicu gerektirir.

TEST PRENSIBI

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi E. histolytica'ya 6zgi antikorlardan faydalanir. Membran Cihaz, iki adet dikey
immobilize antikor gizgisi ile bir adet Reaksiyon Bolmesi igerir. Test gizgisi (“T") E. histolytica adezinine 6zgu
monoklonal antikorlar icerir. Kontrol ¢izgisi (“C") horseradish peroksidaz antikorlari (HRP) icerir. Konjugat
Horseradish peroksidaz ile birlesmis E. histolytica antikorlari icerir. Testi gerceklestirmek icin, Grnegin Seyreltici
ve Konjugat kansimi iceren bir tiipe konulmasi gerekmektedir. Seyreltilmis érnek - konjugat karisimi Ornek
Cukuruna eklenir ve cihazin 15 dakika boyunca oda sicakliginda enkiibe olmasi beklenir. Enkiibasyon
sirasinda 6rnekte bulunan E. histolytica adezinleri antikor-proksidaz konjugatina baglanir. Antijen-antikor-per-
oksidaz kompleksleri bir filtre siizgeci icerisinden membrana dogru ilerler ve burada ¢izgideki immobilize
anti-adezin antikorlar tarafindan yakalanir. Bunun ardindan, Reaksiyon Bélmesi Yikama Tamponu ile yikanir

ve Substrat eklenir. 10 dakikalik enkiibasyon dénemi sonrasinda, Reaksiyon Bélmesi gézlemlenir ve Reaksiyon
BoImesinin “C"ve “T" kisimlarinda dikey mavi ¢izgi olup olmadigina bakilir. Reaksiyon Béimesinin “T" kisminda
mavi bir ¢izgi bulunmasi, sonucun pozitif oldugu anlamina gelir. Reaksiyon BéImesinin “C” kisminda yer alan
dikey mavi cizgi ile gosterilen pozitif “C” reaksiyonu, 6rnek ve reaktiflerin dogru sekilde eklendigi, reaktiflerin
test sirasinda aktif oldugu ve 6rnegin Membran Cihazindan diizgiin sekilde gectigini gosterir/onaylar. Ayni
zamanda, test ile iliskili diger ayiraclarin reaktifligini de dogrular.

URUNLE BiRLIKTE VERILEN MATERYALLER

Membran Cihazlari - Her kesede 1 cihaz bulunur

Konjugat (2 ml) -Tamponlu bir protein soliisyonu i¢inde horseradish peroksidaz ile birlesmis
olan E. histolytica'ya 6zgu antikor
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Seyreltici (16 ml) - Siyah, kademeli damlalik tertibati bulunan tamponlu protein
soltisyonu
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CONTROL Pozitif Kontrol (1 ml) - Tamponlu protein soliisyonu icerisinde E. histolytica antijeni
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Substrat (3,5 ml) - Tetrametilbenzidin iceren soltisyon
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[©)

Yikama Tamponu (12 ml) - Beyaz kademeli damlalik tertibati bulunan tamponlu soltisyon
Tek kullanimlik plastik piipetler (50) — 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL ve 500 L dlgekli

In Vitro Tibbi Teshis Cihazi

GEREKLi OLAN ANCAK URUNLE BiRLIKTE VERILMEYEN MATERYAL VE
EKIiPMANLAR

Kiigtik test tiipleri (6rn. plastik mikrosantrifiij tiipleri)
Tek kullanimlik eldivenler Pipet cihazi ve uglar

RAF OMRU VE SAKLAMA
Kitin son kullanim tarihi kit kutusu etiketi tizerinde yer alir. Kiti 2°C ile 8°C arasi sicaklikta saklayin. Kullanim
sonrasinda, kiti miimkiin olan en kisa stirede buzdolabina iletin.

ONLEMLER

Ahsap Uygulama Cubuklari
Zamanlayic

1. Teslim alindiginda, kiti kontrol ederek bilesenlerin uygunsuz nakliye kosullari nedeniyle donmus ya da
1sinmis olup olmadigindan ve sizinti emaresi olmadigindan emin olun.

2. Kit reaktivitesinin uygunlugunu saglamak icin kullanim 6ncesinde tiim bilesenleri oda sicakligina
getirin.

3. Substrat ayiraci renksiz olmalidir. Substrat ayiract koyu mavi/mor bir renk alirsa, atin ve degistirilmesi
icin Teknik Servisi arayin.

4. Farkli kitlerin ayiraglari kanistirilmamali ya da dontisiimli olarak kullanilmamalidir. Son kullanim tarihi
gegmis kitleri kullanmayin.

5. Kapaklar, uglar ve damlalik tertibatlari renklerle isaretlenmistir, bunlart KARISTIRMAYIN ya da birbirinin

yerine KULLANMAYIN!
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6. En iyi sonuglari elde etmek icin 72 saat icerisinde topladiginiz digki drneklerini kullanin. Donmus
ornekler, donma ve ¢6ziinme nedeniyle reaktifligini kaybedebilir.

7. Test hassasiyet ve 6zgiilliik agisindan optimize edilmistir. Belirtilen prosediir ve/veya test kosullarinda
degisiklik olmasi, testin hassasiyetini ve 6zgulltigunu etkileyebilir. Belirtilen prosediiriin disina gikmayin.
8. Diski 6rnekleri ve kullaniimis membran cihazlari, potansiyel olarak bulasici maddeler icerebilir ve

CDC/NIH Kilavuzu “Mikrobiyolojik ve Biyomedikal Laboratuvarlarda Biyogtivenlik”icerisinde onerilen
sekilde “2. Seviye Biyogtivenlik” tedbirleri cercevesinde kullanilmalidir. Testi gerceklestirirken tek
kullanimlik eldiven takin.

9. In vitro tanisal kullanim igindir.

DISKI ORNEKLERiNIN TOPLANMASI, iSLEME ALINMASI VE DEPOLANMASI

Kabul Edilebilir Ornek Tiirleri

Taze Diski Ornekleri Formalin bazli fiksatif iginde tutulan diski 6rnekleri

(6rn. sodyum asetat formalin, %10 formalin)
Donmus Diski Ornekleri Alkol bazli fiksatif icinde tutulan digki 6rnekleri
(donmus ve seyreltilmemis) (6rn. polivinil alkol)

Nakliye araci igerisinde tutulan 6rnekler

(6rn. Cary Blair)

1. Diski 6rnekleri icin standart kurum ici toplama ve isleme alma proseddirlerini kullanin. Digki 6rneklerini
temiz, sizdirmaz kaplara alin.
2. Taze diski 6rneklerini 72 saate kadar 2°C ile 8°C arasi sicaklikta saklayin. Test, 6rnegin toplanmasini

takip eden 72 saat icinde gerceklestiriimeyecekse, 6rnekleri dondurun ve < -10°C sicaklikta saklayin.
Mumkiin olan durumlarda 24 saatten daha kisa siire 6nce toplanmis 6rnekleri test edin.

3. Dondurma/¢ézme doéngiilerinin yinelenmesinden kaginilmalidir. Donmus 6rnek kullanacaksaniz,
ornekleri oda sicakliginda ¢oziin.

4. Diski 6rneklerini Seyreltici icinde saklamayin.

TEST PROSEDURU

1. Birden fazla diski 6rnegini test ederken toplam test stiresine dikkat edin.

2. Kullanim &ncesinde tiim ayiraglari ve cihazlari oda sicakligina getirin. Ayiraclarin oda sicakligina

gelmesi igin gereken stireyi azaltmak amaciyla reaktifleri kopiik koruyucudan gikarin
Her bir 6rnek icin kiigiik bir test tiipii ayirin ve etiketleyin, bunlar harici kontrol icin de gergeklestirin.
Siyah kad li damlalik tertibatini kull k her bir tiipe 500pL of Seyreltici ekleyin.

Ornek Seyreltici Hacmi

Taze Diski Ornekleri 500 pL

3.
4.

Donmus Diski Ornekleri
(donmus ve seyreltilmemis)

&3 :

500 pL

Her bir tiipe bir damla Konj (kirmiz k sise) ekleyin. Damla boyutunun uygun olmasini
saglamak icin damlayici sisesini dik tutun. Ornekler eklenmeden &nce Seyreltici ve Konjugatin tim
tuiplere eklenmis olmasi gerekmektedir.

Her bir 6rnek icin bir tek kullanimlik plastik transfer pipeti (kit ile birlikte verilir) alin.

Olcekli Aktarim Pipeti:

500 L 400 L 300pL 200l 100pL 25 L

=== S

Swvi/Yari Kati Orekler igin - Ornegi iyice kanstirin. Bir transfer pipeti kullanarak tiipteki Seyreltici/
Konjugat karisimina 25 pL 6rnek ekleyin.

Sekilli/Kat1 drnekler icin - Ornegi ahsap bir uygulama qubugu kullanarak iyice karistirin ve az
miktarda (yaklasik 2 mm capli, 25 pL miktarda) 6rnegi Seyreltici/Konjugat karisimina aktarin. Uygulama
cubugunu kullanarak 6rnegi emdlsiyon haline getirin.

NOT: Cok az 6rnek aktarilmasi ya da érnegin karistinlmamasi veya Seyreltici/Konjugat karisiminda yeteri
kadar bekletilmemesi, yalanci negatif test sonucu alinmasina neden olabilir. Cok fazla 6rnek eklenmesi,
kisitl 6rnek akisi nedeniyle gegersiz sonuglar alinmasina neden olabilir.

istege Bagh Harici Kontroller:

Harici Pozitif Kontrol - uygun test tiiptine bir damla Pozitif Kontrol (gri kapakli sise) ekleyin.

Harici Negatif Kontrol - uygun test tiipline 25 pL Seyreltici ekleyin.

Tiim test ve kontrol 6rneklerinde, tuipleri kapatin ve bir vorteks karistirict kullanarak ya da tiipt birkag
defa cevirerek iyice karistirin. Seyreltici/Konjugat karnisiminda seyreltilen 6rnekler veya kontroller
Membran Cihazinin eklenmesinden 2 saat 6ncesine kadar oda sicakliginda enkiibe edilebilir.
Seyreltilmis her bir 6rnek ve harici kontrol icin (gerekli sekilde) bir adet oda sicakliginda Membran
Cihazi kesesi agin. Her bir cihazi uygun sekilde etiketleyin ve diiz bir ylizey tizerinde, “E HISTO QUIK
CHEK"yazisi asag), kiiclik Ornek Cukuru da cihazin sag Ust késesine gelecek sekilde tutun.

Membran Cihazi Ornek Gukuru

Bolmesi

E HISTO QUIK CHEK

Membran Cihazini eklemeden 6nce seyreltilmis her bir 6rnegin iyice karistinldigindan (bkz. 9. adim)
emin olun. Yeni bir transfer pipeti kullanarak her bir tiipten 500 pL (en tist kademe) alarak
bir Membran Cihazinin Grnek Cubuguna aktarn (cihazin sag iist kolesinde bulunan kiigiik
delik). Ornegi, Ornek gubuguna eklerken transfer pipetinin ucunun Ornek Gubugu deligi icerisinde
oldugundan ve Reaksiyon Bélmesine dogru oldugundan emin olun. Seyreltilmis 6rnegin Membran
Cihazi icindeki emme bolimiine gegmesine 6zen gosterin.



12.  Cihazi 15 dakika boyunca oda sicakhginda enkiibe edin - 6rnek cihaz icinde emilecek ve Reaksiyon
Bélmesi boyunca islak bir alan belirecektir. 15 dakikalik enkiibasyon asamasi, en son seyreltilmis olan
ornek-konjugat karisimi son Membran Cihazina eklendikten sonra baslar.

DAGILMAYAN ORNEKLER iCiN NOT:

Bazi durumlarda, seyreltilmis bir 6rnek uygun sekilde dagilmaz ve Reaksiyon Bélmesi tamamen islanmaz.
Reaksiyon Bélmesi, 6rnek, Ornek Cukuruna eklendikten sonraki 5 dakika icerisinde tamamen islanmazsa,
Ornek Cukuruna 100 uL (4 damla) Seyreltici ekleyin ve 5 dakika daha bekleyin (toplam 20 dakika). Test
Prosediiriiniin bir sonraki adimina ilerleyin.

13.  Enkiibasyon da, beyaz kad li damlalik tertibatini kullanarak, 300 pL Yikama
Tamponunu ortadaki Reaksiyon Bélmesine ekleyin. Yikama Tamponunun tamamen emilmesine
izin verin.

14.  Ortadaki Reaksiyon Bélmesine 2 damla Substrat (beyaz kapakh sise) ekleyin.
15.  Oda sicakhginda 10 dakika boyunca enkiibe edin. Enkiibasyon sonrasinda sonuglari gorsel olarak
gozlemleyin ve kaydedin.

SONUCLARIN YORUMLANMASI

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Pozitif Sonug Negatif Sonug Gegersiz Sonug Gegersiz Sonug

NOT: Harici Kontroller, yalnizca kaba sistematik hatalari izlemek amaglidir. Beklenilen sonuglar pozitif ve negatif
Kontroller ile gézlemlenemediginde, bu durum kontrollerin dogru sekilde ¢alismadigr anlamina gelebilir.

1. Test yorumlamasinin giivenilirligi icin cihazin, reaksiyondan hemen sonra, iyi aydinlatilan bir alanda,
normal ¢alisma mesafesinde dogrudan cihaz tizerinden okunmasi gerekmektedir.
2. Pozitif Sonug: iki dikey mavi cizgi gériiniir durumdadir; Reaksiyon Béimesinin solunda bulunan “C”

tzerindeki kontrol cizgisi ve Reaksiyon BéImesinin saginda bulunan “T” lizerindeki test cizgisi. Cizgiler,
acik veya koyu yogunlukta olabilir - “T" Gizerindeki tim cizgiler pozitif sonug olarak yorumlanir.
Membran renk degisimini pozitif sonug olarak yorumlamayin. Pozitif sonug E. histolytica antijeninin
bulundugunu ve uygun reaktiflikte pozitif kontrol ¢izgisi oldugunu gésterir.

3. Negatif Sonug: Reaksiyon BéImesinin solunda bulunan “C" tizerinde tek bir mavi ¢izgi bulunmakta
ancak Reaksiyon Bélmesinin saginda bulunan “T” lizerinde test ¢izgisi goriilmemektedir. Negatif bir
sonug, drnekte E. histolytica antijeninin bulunmadigini veya test algilama limitinin altinda oldugunu ve
uygun reaktif pozitif kontrol ¢izgisi bulundugunu gésterir.

4. Gegersiz Sonug: Reaksiyon Bélmesinin “T” kisminda tek bir ¢izgi var ya da Reaksiyon Béimesinde ¢izgi
yok. Test reaksiyonu tamamlandiginda kontrol ¢izgisi bulunmadiginda, test gecersizdir.

KALITE KONTROLU

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi kullanilarak elde edilen sonuglarin gecerliligi dahili ve harici kontrollerin
uygun reaksiyonuna baglidir.

Dahili: Test edilen tiim Membran Cihazlarinda Reaksiyon Bélmesinin “C” kisminda dikey mavi bir cizgi
gorilmelidir. Bu, 6rnek ve ayiraclarin dogru sekilde eklendigini ve testte uygun sekilde tepki verdigini
dogrular. Sonug alaninin arka planinin berrak olmasi, dahili negatif kontrol olarak gérilir. Beyaz ile agik mavi
aras! bir renkte olabilir ve burada gelistirilen cizgiler net bir sekilde gorilebilir olacaktir.

Harici: E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin reaktifligi, teslimat sonrasinda Pozitif Kontrol ve negatif kontrol
(Seyreltici) kullanilarak dogrulanmalidir. Pozitif Kontrol test ile iligkili diger ayiraclarin reaktifligini test eder ve
analitik test gecirimi hassashgini saglamak tizere tasarlanmamistir. Yerel, devlet ve/veya federal yonetmelikleri
ve/veya akreditasyon kurumlarinin gerekliliklerini karsilamak icin ilave testler yapilabilir.

SINIRLAMALAR

1. Negatif bir test sonucu 6rnekte E. histolytica adezininin bulunma olasiligini devre disi birakmaz, antijen
dizeyi, test algilama limitinin altinda olabilir.

2. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi nitel bir testtir. Rengin yogunlugu nicel olarak yorumlanmamalidir.

BEKLENEN DEGERLER

Normal, saglikl bireylerde E. histolytica enfeksiyonu bulunmamali ve E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi negatif
sonuglanmalidir. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin pozitif sonug vermesi kiside algilanabilir diizeyde

E. histolytica antijeni bulundugu anlamina gelir. E. histolytica enfeksiyonu, popllasyonlar ve cografi bolgeler
arasinda 6nemli diizeyde degisiklik gosterir. Entamoeba histolyticanin diinya capinda yaklasik 50 milyon kisiyi
etkiledigi tahmin edilmektedir (2). Bu kisilerin kabaca %901 semptom gdstermezken, %10'u gastrointestinal
hastaliklardan karaciger apselerine kadar degisen klinik semptomlar gostermektedir. Yiiksek riskli gruplar
yurtdisina seyahat etmis olan kisiler, gogmenler, bagisiklik yetmezligi olanlar, gogmen isciler ve aktif erkek
homoseksuelleri (2, 3) icerir. Patojenik olmayan tiirler (E. dispar) erkek homosekstiellerde baskin olarak
gorilmektedir (4). Hastalik siklikla, E. histolyticanin semptom gdstermeyen tasiyicilari ile aktarilmaktadir.

PERFORMANS OZELLIKLERI

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi performansi E. HISTOLYTICA Il testi ve Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica
testiyle, PCR ile ¢6ztimlenmis farkl 6rnekler kullanilarak karsilastiriimistir. Diski 6rnekleri, 449 donmus 6rnek
icermistir. 350 hasta igin yas bilgisi sunulmustur. 350 hasta arasindan %87s'i 18 yasindan kugtik veya 18
yasindadir. 424 hasta icin cinsiyet bilgisi mevcuttur ve bunlarin %46's erkek, %54’ kadindir. Tablo 1'de 3
merkezin tiimiinde E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin klinik performansinin 6zeti gosterilmektedir.
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Tablo 1. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin E. HISTOLYTICA Il testi ve Remel™ ProSpecT™ Entamoeba

histolytica testi ile karsilastirilmasini iceren klinik performans ozeti.

E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA Il

RS Negatif
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitif 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negatif 3 349
%95 Giiven Araligi

Yiizde Pozitif Eslesmesi %96,9 %90,6 - %99,2
Yiizde Negatif Eslesmesi %99,1 %97,3 - %99,8
Genel Yizde Eslesmesi %98,7 %98,5 - %98,9

PCRile gozumlenm|§t|v Genel Yluzde %99,6 %99,6 - %99,6
Eslesmesi

ProSpecT™ ProSpecT™
E. histolytica E. histolytica
Pozitif Negatif
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Pozitif 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negatif 24 328

E. HISTOLYTICA Il ve E. HISTOLYTICA QUIK CHEK arasinda 6 farkli ornek icin: E. HISTOLYTICA Il ile pozitif sonug
veren 3 6rnek ile E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ile negatif sonug veren 3 6rnek, 2 adet E. histolytica PCR-poxzitif 1
adet 1 E. histolytica PCR-negatif icermektedir. E. HISTOLYTICA Il ile negatif sonug veren 3 drnek ile E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK ile pozitif sonug veren 3 érnek E. histolytica PCR-poxzitiftir.

Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica testi ile E. HISTOLYTICA QUIK CHEK arasinda uygulanan 34 farkli
ornek igin: Remel™ ProSpecT™ ile pozitif sonug veren ve E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ile negatif sonug veren 24
ornek arasinda 3 E. histolytica PCR-pozitif, 13 E. dispar PCR-pozitif ve 8 Entamoeba PCR-negatif yer almaktadir.
Remel™ ProSpecT™ ile negatif sonug veren 10 6rnek ile E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ile pozitif sonug veren 3
ornek E. histolytica PCR-pozitiftir.

TEKRARLANABILIRLIK

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin tekrarlanabilirligi, test sirasinda tanimlanmamak tizere kodlanmis 12
adet diski 6rnegi kullanimini icermektedir. Test, 2 bagimsiz laboratuvarda ve TECHLAB®, Inc'te merkezde
yirtitilmustir. Ornekler, 2 farkli kit partisi kullanilarak her bir merkezde birden fazla teknisyen tarafindan
5 gtin boyunca giinde iki defa test edilmistir. Her bir maskelenmis numune panelinde pozitif ve negatif
kontroller calistirilmistir. Her bir laboratuvardan alinan sonuglar TECHLAB®, Inc’e génderilmis ve kurum ici
sonuglarla karsilastirilmistir. Farkli konumlar arasi sonuglar tutarli sonug vermis ancak %100 oranda iliski
bulundugunu géstermistir. Ornekler, %100 oranda beklenen sonuglari vermistir.

CAPRAZ REAKSIYON

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi, asagida listelenmis olan bakteri ve viriis ttirleri ile capraz reaksiyon
acisindan degderlendirilmistir. Trlerin hicbirinin E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testinin performansini etkiledigi
gbzlemlenmemistir.

%95 Giiven Araligi

Yiizde Pozitif Eslesmesi %784 %69,4 - %85,4
Yizde Negatif Eslesmesi %97,0 %94,5 - %98,5
Genel Yizde Eslesmesi %92,4 %91,0 - %93,6

*PCRile ¢oziimlenmistir — Genel Yiizde

A %99,3 %99,2 - %99,4
Eslesmesi

*40 farkli 6rnek, DNA'nin diski 6rneklerinden arindirilmasi ve E. histolytica, E. dispar ve E. moshkovskii
polimeraz zincirleme tepkimesi (PCR) amplifikasyonu ile ¢oziimlenir.
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Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae

Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri

Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei

Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
pylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis

Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirts, 2, 5, 40, 41
Koksakiviriis B5
Ekoviriis 11, 18, 22,33
Enterovirus 68, 69

insan Enteroviriis 69, 70, 71
insan parekoviriis 1 [Ekoviriis 22]
insan Rotaviriis

insan Adenoviriis 1, 3

insan Koronaviriis

insan Koksakiviriis B2, B3, B4
Insan Ekoviriis 9

Buna ek olarak, E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi, diger parazitler icerdigi mikroskopi ile belgelenen
diski ornekleri Gzerinde de yirutulmistir. Asagidaki organizmalar ile herhangi bir ¢apraz reaksiyon
gozlemlenmemistir.

Entamoeba coli Chilomastix mesnili Hookworm yumurtalari
Entamoeba dispar Cyclospora spp. lodamoeba biitschlii
Entamoeba moshkovskii Endolimax nana Trichomonas hominis

Ascaris lumbricoides yumurtalari Giardia spp. Trichuris trichiura yumurtalari
Blastocystis hominis Hymenolepis nana



ETKILESEN MADDELER (ABD FORMULASYONU)

Belirtilen derisimlerde analiz edildiginde, asagidaki maddelerin pozitif veya negatif test sonuglari tizerinde
herhangi bir etkisinin gériilmedigi gézlemlenmistir: Domuz gastrik miisini (%3,5 w/v), insan kani (%40 v/v),
Hidrokortizon (%40 v/v), Baryum siilfat (%5 w/v), Imodium® (%5 v/v), Kaopectate® (%5 v/v), Pepto-Bismol®
(%5 v/v), Maalox® Gelismis (%5 v/v), Sterik Asit (%40 w/v), Palmitik Asit (%40 w/v), Metronidazol (%0,25 w/v),
Fenilefrin (%40 w/v), Naproksen Sodyum (%40 w/v), Nonoksinol-9 (%40 v/v), Vankomisin (%0,25 w/v), Priolsec
OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml), Siprofloksazin (%0,25 w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml) ve
insan idrari (%5 v/v).

HASSASLIK - TESTLER ARASI

Testler arasi performansin belirlenmesi icin on iki insan diskisi drnegi E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi
tarafindan analiz edilmistir. Bu on iki 6rnekten altisi E. histolytica icin farkl duizeylerde (diistik, orta ve yiiksek)
pozitif, altisi ise E. histolytica igin negatif sonug vermistir. Her bir 6rnek, ayni test sirasinda iki farkl kit partisi
kullanilarak bes defa degerlendirilmistir. Her bir panel ile birlikte pozitif ve negatif bir kontrol yurtttlmustr.
Tam pozitif 6rnekler pozitif, tim negatif 6rnekler de negatif kalmistir.

HASSASLIK - TEST ICI

Test ici performansin belirlenmesi icin on iki insan diskisi 6rnegi E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi tarafindan
analiz edilmistir. Bu on iki 6rnekten altisi E. histolytica igin farkli dizeylerde (dustk, orta ve yiiksek) pozitif,
altisiise E. histolytica icin negatif sonug vermistir. Ornekler 2 farkli kit partisi kullanilarak 12 giinliik dénemde
birden fazla teknisyen tarafindan gtinde iki defa test edilmistir. Her giin pozitif ve negatif bir kontrol
yuratllmustir. Tim pozitif drnekler pozitif, tim negatif 6rnekler de negatif kalmistir.

ANALITIK HASSASIYET
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK testi icin Algilama Siniri (LoD) E. histolytica adezin igin 0,2 ng/ml olarak
belirlenmistir.
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TECHLAB®E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

UTILIZARE

Testul TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ este un imunodozaj rapid al enzimelor pentru detectarea
calitativa a adezinei Entamoeba histolytica intr-o caseta de unica folosinta. Este conceputa pentru utilizarea
cu mostre coprologice de la pacienti care sufera de diaree sau dizenterie si pentru diagnosticarea infectiei
gastrointestinale E. histolytica. Rezultatele testului trebuie analizate in contextul istoricului pacientului.

EXPLICATIE

Entamoeba histolytica si Entamoeba dispar sunt paraziti intestinali care infecteaza aproximativ o jumatate de
miliard de persoane anual (1). Este necesar sa facem o distinctie intre cele doud specii, deoarece E. histolytica
este patologica si provoaca amoebiaza intestinala (de exemplu, diaree, dizenterie, colité) si amoebiaza
extra-intestinala (de exemplu, abcese hepatice). E. dispar nu este asociata cu o boald simptomatica, iar
diagnosticarea incorecta poate conduce la o terapie inutild. Metoda cea mai comuna de diagnosticare a
amoebiazei este cea prin examinare microscopica cu obiectiv umed, céreia i lipsesc, insa, sensibilitatea

si specificitatea. Identificarea trofozoitilor si a chisturilor nu este usor de realizat pe o singurd mostra
coprologicé, iar E. dispar si E. histolytica sunt dificil de distins prin observatie. Detectarea speciilor de
Entamoeba prin imunodozaj oferd o metoda alternativa de diagnosticare cu o sensibilitate crescuta (2).
Imunodozajele specifice pentru E. histolytica, precum testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, ofera beneficiul
suplimentar de a identifica numai infectiile cu E. histolytica. Poate fi testat un numar mare de probe, rapid

si obiectiv, iar procedura presupune un volum de munca mai mic, comparativ cu majoritatea celorlalte
metode de diagnosticare.

PRINCIPIUL TESTULUI

Testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK utilizeaza anticorpi specifici pentru E. histolytica. Dispozitivul Membrana
contine o Fereastrd de reactie cu doud linii verticale de anticorpi imobilizati. Linia de test (,T") contine
anticorpi monoclonali specifici pentru adezina E. histolytica. Linia de control (,C") contine anticorpi cu
peroxidaza din hrean (HRP). Conjugatul consta din anticorpi anti-E. histolytica cuplati cu peroxidaza din
hrean. Pentru a efectua testul, mostra este introdusa intr-o eprubeta care contine un amestec de Diluant si
Conjugat. Amestecul diluat de mostra-conjugat este adaugat in Baia de mostre si dispozitivul este incubat
la temperatura camerei timp de 15 minute. Pe parcursul incubrii, toate adezinele E. histolytica din mostra
se leaga de anticorpii conjugati cu peroxidaza. Amestecurile antigeni-anticorpi-peroxidaza migreaza printrun
filtru pe 0 membrana unde sunt capturate de catre anticorpii anti-adezina imobilizati din aceste linii.
Fereastra de reactie este apoi spalata cu o Solutie tampon de spdlare, dupa care se adauga un Substrat. Dupa
o perioada de incubatie de 10 minute, Fereastra de reactie este examinata vizual pentru a se depista aparitia
liniilor albastre verticale pe laturile ,C" i, T" ale Ferestrei de reactie. O linie albastra pe latura,T"a Ferestrei de
reactie indica un rezultat pozitiv. O reactie pozitiva,C’, indicata printr-o linie albastra verticala pe latura,C"
a Ferestrei de reactie, monitorizeaza/confirma ca mostra si reactivii au fost adaugati corect, ca substantele
reactive erau active in momentul efectuarii evaluarii si cd mostra a migrat in mod adecvat prin Dispozitivul
membrand. De asemenea, se confirma si reactivitatea celorlalte substante reactive din cadrul evaluarii.
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MATERIALE FURNIZATE
mﬁm Dispozitive membrand - fiecare saculet contine 1 dispozitiv

Conjugat (2 ml) - anticorp specific pentru E. histolytica cuplat cu peroxidaza din hrean intr-o
solutie tampon de proteine

Diluant (16 ml) - solutie tampon cu proteine, cu pipetd gradata neagra
CONTROL Control pozitiv (1 ml) - antigen E. histolytica intr-o solutie tampon cu proteine

Substrat (3,5 ml) - solutie care contine tetrametilbenzidina
WASH|REAG|  Solutie tampon de spdlare (12 ml) - solutie tampon cu pipeta gradata alba

Pipete de plastic de unicd folosintd (50) — gradate la 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl si 500 pl

Dispozitiv medical de diagnosticare in vitro

MATERIALE S| ECHIPAMENT NECESAR, INSA NEFURNIZATE
Eprubete mici de test (de exemplu, eprubete din plastic cu microcentrifuge) Aplicatoare din lemn
Manusi de unica folosinta Dispozitiv de pipetare si varfuri Cronometru

PERIOADA DE VALABILITATE S| DEPOZITAREA

Data de expirare a kitului este imprimata pe eticheta de pe ambalajul kitului. A se depozita intre 2 °C 5i 8°C.
Kitul trebuie pus inapoi in frigider cat mai rapid dupa utilizare.

PRECAUTII
1. La primire, verificati kitul pentru a va asigura ca elementele componente nu sunt inghetate sau calde
la atingere din cauza conditiilor inadecvate de transport si ca nu prezintd semne de scurgeri.

2. Aduceti toate componentele la temperatura camerei inainte de utilizare, pentru a asigura reactivitatea
corectd a kitului.

3. Reactivul Substrat trebuie sa fie incolor. Daca reactivul Substrat se transforma in albastru inchis/violet,
eliminati-l si contactati Serviciul tehnic pentru a-l inlocui.

4. Reactivii din kituri diferite nu trebuie amestecati sau interschimbati. Nu utilizati kitul dupa data de
expirare.

5. Capacele, varfurile si pipeta sunt codate cromatic; NU amestecati sau interschimbati!

6. Utilizati probele coprologice in termen de 72 de ore de la prelevare pentru a obtine rezultate optime.
Probele congelate isi pot pierde reactivitatea din cauza congelarii si decongelarii.

7. Testul a fost optimizat pentru sensibilitate si specificitate. Alterarea procedurii specificate si/sau a

conditiilor de testare pot sa afecteze sensibilitatea si specificitatea testului. Nu deviati de la procedura
specificata.



9.

Probele coprologice si dispozitivele membrana folosite pot contine agenti cu potential patogen si
trebuie manevrate la nivelul ,Securitate biologica Clasa 2, conform recomandarilor manualului CDC/
NIH,Siguranta biologica in laboratoarele de analize medicale si microbiologice”” Purtati manusi de
unica folosinta atunci cand realizati testul.

Se utilizeaza pentru diagnosticarea in vitro.

PRELEVAREA, MANEVRAREA $1 DEPOZITAREA PROBELOR COPROLOGICE

Tipuri de mostre acceptabile

Probe coprologice in fixator pe baza de formol

Probe coprologice proaspete (de exemplu, formol acetat de sodiu, 10% formol)

Probe coprologice in fixator pe baza de alcool
(de exemplu, alcool polivinilic)

Probe coprologice congelate
(congelate nediluate)

Probe coprologice in medii de transportare
(de exemplu, Cary Blair)

Utilizati procedurile standard interne de prelevare si manevrare a probelor coprologice. Prelevati
probele coprologice in recipiente curate, protejate impotriva scurgerilor.

2. Depozitati probele coprologice proaspete la o temperatura cuprinsa intre 2 °C si 8 °C pana la 72
de ore. Daca testul nu poate fi efectuat in termen de 72 de ore de la prelevare, congelati probele si
depozitati-le la o temperatura < -10°C. Daca este posibil, mostrele de testare trebuie sa aiba mai putin
de 24 de ore.

3. Evitati ciclurile congelare/decongelare. Daca utilizati probe congelate, decongelati la temperatura
camerei.

4. Nu depozitati probele coprologice in Diluant.

PROCEDURA DE TESTARE

1. Fiti atent la timpul total al evaludrii atunci cand testati mai multe probe coprologice.

2. Tnainte de utilizare, aduceti toti reactivii si dispozitivele la temperatura camerei. Scoateti reactivii din
insertia din spuma pentru a reduce timpul necesar incalzirii la temperatura camerei.

3. Pregatiti si etichetati o eprubeta mica de testare pentru fiecare proba si fiecare control
extern optional.

4. Adaugati 500 pl de Diluant in fiecare eprubeta, utilizand pipeta gradata neagra.

Tip de proba Volum de Diluant

Probe coprologice proaspete 500 pl
Probe coprologice congelate
(congelate nediluate) LN 0

Adaugati o picatura de Conjugat (flaconul cu capac rosu) in fiecare eprubeta. Tineti pipeta vertical
pentru ca picaturile sa aiba dimensiunea corecta. Diluantul si Conjugatul trebuie adaugate in toate
eprubetele inainte de introducerea probelor.

Luati o pipeta de transfer din plastic de unica folosinta (furnizata impreund cu kitul) pentru fiecare
proba.

Pipeta gradata de transfer:

5004l 400l 300pl 200 100 25l

: | | | | | I —

Pentru probe lichide/semi-solide - amestecati bine proba. Cu ajutorul unei pipete de transfer,
introduceti 25 pl din proba in amestecul de Diluant/Conjugat din eprubeta.

Pentru probe formate/solide — amestecati bine, folosind un aplicator din lemn, si transferati o parte
mica (cu diametrul de aproximativ 2 mm, echivalentul a 25 pl) din proba in amestecul de Diluant/
Conjugat. Emulsionati proba folosind aplicatorul din lemn.

NOTA: Transferarea unei cantitdti prea mici de probd, amestecarea inadecvatd sau suspensia incompletd a
probei in amestecul de Diluant/Conjugat poate duce la un rezultat fals-negativ. Adaugarea unei cantitati
prea mari de probe poate duce la rezultate nevalide din cauza debitului restrictionat.

Controale externe optionale:

Control extern pozitiv - addugati o picatura de ser de Control pozitiv (flaconul cu capac gri) in eprubeta
de testare adecvata.

Control extern negativ - adaugati 25 pl de Diluant in eprubeta de testare adecvata.

Pentru toate probele de testare si de control, inchideti eprubetele si amestecati bine, utilizand un
mixer de omogenizare sau rasturnand de cateva ori eprubeta. Probele sau controalele diluate in
amestecul de Diluant/Conjugat pot fi incubate la temperatura camerei pentru o perioada de pana la 2
ore inainte de a le introduce in Dispozitivul membrand.

Deschideti un saculet cu Dispozitiv membrana adus la temperatura camerei pentru fiecare proba si
control extern diluat (dupa necesitati). Etichetati adecvat fiecare dispozitiv si asezati-| pe o suprafata
platd in asa fel incat eticheta,,E HISTO QUIK CHEK" sa fie in partea inferioara a dispozitivului, iar,Baia de
mostrd” mica sa se afle in coltul din dreapta sus al dispozitivului.

Dispozitivul membrand Baia de mostra

Fereastra de reactie
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11.  Asigurati-va ca toate probele diluate sunt amestecate bine (consultati pasul 9) inainte de a le
introduce in Dispozitivul membrand. Cu ajutorul unei pipete de transfer noi, transferati 500 pl
(ultima gradatie de sus) din fiecare eprubeta in Baia de mostrd (cel mai mic orificiu din coltul din
dreapta sus al dispozitivului) a Dispozitivului membrana. Cand adaugati proba in Baia de mostra,
asigurati-va ca varful pipetei de transfer se afla in interiorul orificiului Bdii de mostrd si ca este indreptat
catre Fereastra de reactie. Scoateti proba diluata de pe fitilul absorbant din interiorul Dispozitivului
membrand.

12.  Incubati dispozitivul la temperatura camerei timp de 15 minute - proba se va distribui in
dispozitiv si zona umeda se va raspandi pe Fereastra de reactie. Pasul de incubare de 15 minute incepe
dupa transferarea ultimei mostre de amestec conjugat pe ultimul Dispozitiv membrand.

RETINETI PENTRU PROBELE CARE NU MIGREAZA:

Ocazional, unele probe coprologice diluate nu migreaza adecvat, iar Fereastra de reactie nu este complet
umezitd. Dacd Fereastra de reactie nu pare sd fie complet umezitd in 5 minute de la addugarea probei in
Baia de mostrd, addugati 100 ul (4 picaturi) de Diluant in Baia de mostrd si asteptati incd 5 minute (20 de
minute in total). Continuati cu pasul urmdtor al Procedurii de testare.

13.  Dupa incubare, adaugati 300 pl de Solutie tampon de spélare in Fereastra centrald de reactie cu
ajutorul pipetei gradate albe. Permiteti absorbirea completa a Solutiei tampon de spdlare.

14.  Adaugati 2 picaturi de solutie Substrat (flaconul cu capac alb) in Fereastra de reactie centrala.

15.  Incubati 10 minute la temperatura camerei. Dupa incubare, cititi vizual si inregistrati rezultatele.

INTERPRETAREA REZULTATELOR

O O O O

C T C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Rezultat pozitiv I gati I lid I Iid

NOTA: Controalele externe sunt concepute numai pentru monitorizarea erorilor sistematice generale. Dacd
rezultatele asteptate nu se observd pe serul de Control pozitiv si negativ, poate fi un indiciu ca serurile de control in
sine nu functioneazd corect.

1. Interpretarea testului este cea mai sigurd atunci cand dispozitivul este citit imediat dupa perioada de
reactie, intr-o zond bine iluminata si direct de pe dispozitiv, la o distanta normala.
2. Rezultat pozitiv: Sunt vizibile doua linii albastre, linia de control de pe latura,C" (stdnga) a Ferestrei

de reactie si linia de testare de pe latura,T" (dreapta) a Ferestrei de reactie. Acest linii pot sa aiba
o intensitate mica sau mare - orice linie de pe latura,T” este considerata pozitiva. Decolorarea
membranei nu se va interpreta ca rezultat pozitiv. Rezultatul pozitiv indica prezenta antigenului E.
histolytica, precum si faptul ca exista o linie de control adecvata reactiva pozitiva.

3. Rezultat negativ: Este vizibila o singura linie albastra verticala pe latura,C" (stdnga) a Ferestrei de
reactie i nu este vizibila nicio linie de testare pe latura,T" a Ferestrei de reactie. Un rezultat negativ
indica faptul ca antigenul E. histolytica este absent din proba sau se afla sub limita de detectie a
testului, precum si faptul cd exista o linie de control adecvata reactiva pozitiva.
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4. Rezultat nevalid: Este vizibild o singura linie pe latura,,T" a Ferestrei de reactie sau nu este vizibila
nicio linie pe Fereastra de reactie. Testul nu este valid daca nu este prezenta nicio linie de control dupa
finalizarea reactiei de testare.

CONTROLUL CALITATII

Validitatea rezultatelor testului efectuat cu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK depinde de reactia adecvatd a
controalelor interne si externe.

Intern: O linie de control albastra verticala trebuie sa fie vizibila pe latura,C" a Ferestrei de reactie de pe fiecare
Dispozitiv membrand care este supus testului. Aceasta reprezinta confirmarea ca s-au adaugat corect proba si
reactivii §i ca au reactionat in mod adecvat in cadrul evaluarii. Fundalul gol in zona de rezultat este considerat
un control intern negativ. Culoarea poate varia de la alb la albastru deschis si toate liniile dezvoltate vor fi
vizibile clar.

Extern: Reactivitatea testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK trebuie verificata la primire folosind serul de Control
pozitiv si controlul negativ (Diluant). Controlul pozitiv confirma reactivitatea celorlalte substante reactive
asociate cu evaluarea si este menit sa asigure precizia evaluarii analitice. Se pot efectua teste aditionale cu
substantele de control pentru a indeplini cerintele la nivel local, de stat si/sau federale si/sau ale organizatiilor
de acreditare.

LIMITARI

1. Un rezultat negativ al testului nu exclude posibilitatea prezentei adezinei E. histolytica in proba, care
poate aparea daca nivelul de antigen se afla sub limita de detectie a testului.

2. Testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK este calitativ. Intensitatea culorii nu se va interpreta cantitativ.

VALORI ASTEPTATE

Persoanele normale sanatoase nu sunt infectate cu E. histolytica si ar trebui sa aiba rezultate negative la testul
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Un rezultat pozitivul al testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK indica faptul ca persoana
respectiva elimina cantitati detectabile de antigen E. histolytica. Aparitia infectiei cu E. histolytica variaza
semnificativ in functie de tipul de populatie si regiunile geografice. Se estimeaza ca Entamoeba histolytica
infecteaza aproximativ 50 de milioane de persoane din intreaga lume (2). Aproape 90% dintre acestea nu
prezinta simptome, in timp ce 10% dezvolta simptome clinice care variaza de la boli gastrointestinale pana la
abcese hepatice. Grupurile cu risc ridicat includ persoane care trebuie sa calatoreasca in strainatate, imigranti,
persoane imunocompromise, lucratori itineranti si homosexuali activi de sex masculin (2, 3). Tulpinile
nepatogene (E. dispar) sunt predominante in randul homosexualilor de sex masculin (4). Boala este transmisa
adesea prin transmitatori asimptomatici ai E. histolytica.

CARACTERISTICILE PERFORMANTEI

Performanta testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a fost comparata cu testul E. HISTOLYTICA Il si cu testul Remel™
ProSpecT™ Entamoeba histolytica cu probe discrepante rezolvate prin metoda PCR. Probele coprologice au
inclus 449 de mostre congelate. Informatiile privitoare la varsta pacientilor au fost disponibile pentru 350

de pacienti. Din cei 350 de pacienti, 87% au fost < 18 ani. Informatiile privitoare la sex au fost disponibile
pentru 424 de pacienti, dintre care 46% au fost barbati si 54% au fost femei. Tabelul 1 prezinta un rezumat al
efectuarii testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK la toate cele 3 locatii.



Tabelul 1. Rezumat al performantei clinice comparative a testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK fata de
testul E. HISTOLYTICA Il si fata de testul Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica.

E. HISTOLYTICA Il

E. HISTOLYTICA Il

449 b
poz negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK pozitiv 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ 3 349
Interval de incredere
de 95%
Ratd de concordanta pozitiva 96,9% 90,6% - 99,2%
Rata de concordanta negativa 99,1% 97,3% - 99,8%%
Ratd de concordanta absoluta 98,7% 98,5% - 98,9%
N . s .
Rezolviate prin PCR - rata de concordanta 99,6% 99,6% — 99,6%
absoluta

Pentru cele 6 mostre discrepante dintre E. HISTOLYTICA Il si E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: cele 3 mostre pozitive
pentru E. HISTOLYTICA Il si negative pentru E. HISTOLYTICA QUIK CHEK au inclus 2 E. Histolytica pozitive PCR si

1 E. Histolytica negativa PCR. Cele 3 mostre negative pentru E. HISTOLYTICA Il si pozitive pentru E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK au fost pozitive PCR pentru E. histolytica.

Pentru cele 34 de mostre discrepante dintre testul Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica si testul

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: cele 24 de mostre pozitive conform Remel™ ProSpecT™ si negative conform

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK au inclus 3 E. histolytica pozitive PCR, 13 E. dispar pozitive PCR si 8 Entamoeba
negative PCR. Cele 10 mostre negative conform Remel™ ProSpecT™ si pozitive conform E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK au fost E. histolytica pozitive PCR.

REPRODUCIBILITATE

Reproductibilitatea testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a fost determinata utilizand 12 probe coprologice care
au fost codificate pentru a se impiedica identificarea lor in timpul testarii. Testarea a fost efectuaté la 2 labo-
ratoare independente si intern la TECHLAB®, Inc. Probele au fost testate de doua ori pe zi pentru o perioada
de 5 zile de catre mai multi tehnicieni de la fiecare unitate, utilizandu-se 2 loturi diferite ale kitului de testare.
Pe fiecare lot de probe mascate a fost efectuat un control pozitiv si unul negativ. Rezultatele de la fiecare
laborator au fost trimise la TECHLAB®, Inc. si s-au comparat cu rezultatele testelor interne. Rezultatele au fost
consecvente intre diferitele locatii si au prezentat o corelare de 100%. Mostrele au dat rezultatele asteptate in
100% din incercari.

REACTIVITATE INCRUCISATA
Testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a fost evaluat pentru reactivitate incrucisata cu tulpinile bacteriene si virale

absoluta

ProSpecT™ ProSpecT™ enumerate mai jos. Niciuna dintre tulpini nu a prezentat interferente cu performanta testului E. HISTOLYTICA
nr. =449 E. histolytica E. histolytica QUIK CHEK.
pozitiv negativ Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae
- Bacillus cereus Enterococcus faecalis Shigella flexneri
E- HISTOLYTICA QUIK CHEK pozitiv 87 10 Bacillus subtilis Escherichia coli Shigella sonnei
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK negativ 24 328 Bacteroides fragilis Escherichia coli 0157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Interval de incredere Campylobacter jejuni Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus
de 95% Candida albicans Klebsiella pneumonia Yersinia enterocolitica
Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium
Ratd de concordanta pozitiva 78,4% 69,4% - 85,4%
Adenovirus, 2, 5,40, 41 Adenovirusuman 1,3 Enterovirus uman 69, 70, 71
Ratd de concordanta negativa 97,0% 94,5% - 98,5% Coxsackie virus B5 Coronavirus uman Parechovirus uman 1
Echovirus 11,18, 22,33 Coxsackie virus uman B2, B3, B4 [Echovirus 22]
Rata de concordanta absoluta 92,4% 91,0% - 93,6% Enterovirus 68, 69 Echovirus uman 9 Rotavirus uman
*Rezolvate prin PCR - rata de concordanta 99,3% 99,29 — 99,4% Tn plus, testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a fost efectuat pe probe coprologice documentate ca fiind pozitive

prin microscopie pentru alti paraziti. Nu s-a observat nicio reactivitate incrucisata intre organismele
urmatoare.

*Cele 40 de probe discrepante au fost rezolvate prin amplificarea purificarii ADN din probele coprologice si a
reactiei de polimerizare in lant (PCR) pentru E. histolytica, E. dispar si E. moshkovskii.

Entamoeba coli

Entamoeba dispar
Entamoeba moshkovskii
Oua de Ascaris lumbricoides
Blastocystis hominis

Chilomastix mesnili
Specia Cyclospora
Endolimax nana
Specia Giardia
Hymenolepis nana

Oua de vierme carlig
lodamoeba biitschlii
Trichomonas hominis
Oua de Trichuris trichiura

m il



SUBSTANTE INTERFERENTE (FORMULARE S.U.A.)

Substantele urmatoare nu au avut niciun efect asupra rezultatelor pozitive sau negative ale testelor analizate
in concentratiile indicate: mucina gastrica de porc (3,5% w/v), sange uman (40% v/v), hidrocortizon (40% v/v),
sulfat de bariu (5% w/v), Imodium?® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Pepto-bismol® (5% v/v), Maalox® Advanced
(5% v/v), acid steric (40% w/v), acid palmitic (40% w/v), metronidazol (0,25% w/v), fenilefrina (40% w/v),
naproxen sodium (40% w/v), nonoxynol-9 (40% v/v), vancomicina (0,25% w/v), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS
(50 pg/ml), Tagamet® (5 pug/ml), ciprofloxacin (0,25% w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml) si urina umana (5% v/v).

PRECIZIE - INTRA-TESTE

Pentru determinarea performantei intra-teste, au fost analizate douasprezece probe coprologice umane cu
ajutorul testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Din cele doudsprezece mostre, sase au fost pozitive pentru

E. histolytica la diverse niveluri (scazut, moderat si crescut) si sase au fost negative pentru E. histolytica. Fiecare
mostrd a fost evaluatd de cinci ori in cadrul efectuarii aceluiasi test, utilizandu-se doua loturi diferite ale
kitului de testare. S-au efectuat un control pozitiv si unul negativ pentru fiecare lot. Toate mostrele pozitive
au ramas pozitive si cele negative au ramas negative.

PRECIZIE - INTER-TESTE

Pentru determinarea performantei inter-teste, au fost analizate doudsprezece probe coprologice umane cu
ajutorul testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Din cele doudsprezece mostre, sase au fost pozitive pentru

E. histolytica la diverse niveluri (scazut, moderat si crescut) si sase au fost negative pentru E. histolytica.
Probele au fost testate de doua ori pe zi de mai multi tehnicieni pe o perioada de 12 zile, utilizandu-se doua
loturi diferite ale kitului de testare. S-au efectuat zilnic un control pozitiv si unul negativ pentru fiecare lot.
Toate mostrele pozitive au ramas pozitive si cele negative au ramas negative.

SENSIBILITATE ANALITICA
Limita de detectare (LoD) a testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK a fost stabilitd la concentratia de 0,2 ng/ml
pentru adezina E. histolytica.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

UTILIZACAO PREVISTA

O teste TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ é um ensaio imunoenzimatico rapido de membrana
para a detegdo qualitativa de adhesin de Entamoeba histolytica em cassete de utilizagdo Unica. Tem
utilizagdo prevista com amostras fecais humanas de pacientes com diarreia e disenteria como ajuda no
diagnéstico de infegao gastrointestinal E. histolytica. Os resultados dos testes devem ser considerados
em conjunto com o histérico do paciente.

EXPLICACAO

Entamoeba histolytica e Entamoeba dispar sdo parasitas intestinais que infetam aproximadamente
meio bilido de pessoas em todo o mundo a cada ano (1). E necessario distinguir entre duas espécies
porque a E. histolytica é patogénica, causando amebiase intestinal (por ex. diarreia, disenteria,
colite) e amebiase extra-intestinal (por ex. abcesso do figado). E. dispar ndo esta associada com
doenga sintomatica e o diagnostico impreciso pode resultar em tratamento desnecessario. O
método mais comum utilizado para diagnosticar a amebiase foi a microscopia de esfregago, que
sofre de baixa sensibilidade e especificidade. Trofozoitos e quistos ndo séo facilmente identificados
numa Unica amostra fecal e ¢ dificil de distinguir visualmente entre E. dispar e E. histolytica quando
sdo observados. A detecdo da Entamoeba spp. por imunoensaio fornece um método alternativo

de diagndstico com maior sensibilidade (2). Imunoensaios especificos para E. histolytica, como o
teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, fornecem o beneficio adicionado de apenas identificar infecdes
E. histolytica. E possivel testar de forma rapida e objetiva grandes quantidades de amostras e o
procedimento é menos trabalhoso do que a maior parte dos métodos de diagnéstico.

PRINCIPIO DO TESTE

O teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK utiliza anticorpos especificos para E. histolytica. O Dispositivo da
Membrana contém uma Janela de Reacdo com duas linhas verticais de anticorpos imobilizados. A linha
de teste (“T”) contém anticorpos monoclonais especificos para E. histolytica adhesin. A linha de controlo
(“C”) contém anticorpos para peroxidase de rabano (HRP). O Conjugado consiste em anticorpos de

E. histolytica juntados a peroxidase de rabano. Para executar o teste, a amostra é adicionada a um tubo
contendo uma mistura de Diluente e Conjugado. A mistura de amostra-conjugado diluida é adicionada
ao Pogo de Amostras e o dispositivo incuba a temperatura ambiente durante 15 minutos. Durante a
incubacdo, qualquer E. histolytica adhesin na amostra liga-se ao conjugado de anticorpo-peroxidase.
Os complexos antigénio-anticorpo-peroxidase migram através de uma almofada de filtro para uma
membrana onde sdo capturados pelos anticorpos anti-adhesin imobilizados na linha. A Janela de
Reacéo ¢ posteriormente lavada com um Tampao de Lavagem, seguido pela adi¢do de Substrato. Apos
um periodo de incubagdo de 10 minutos, a Janela de Reacdo é examinada visualmente para analisar

o aspeto das linhas azuis verticais nos lados “C” e “T” da Janela de Reagdo. A linha azul do lado “T”

da Janela de Reagéo indica um resultado positivo. Uma reagéo “C” positiva, indicada por uma linha
vertical azul no lado “C” da Janela da Reagdo, controla/confirma que a amostra e os reagentes foram
adicionados corretamente, os reagentes estavam ativos no momento de executar o ensaio, e que a
amostra migrou devidamente através do Dispositivo da Membrana. Também confirma a reatividade dos
outros reagentes associados ao ensaio.

MATERIAIS FORNECIDOS

Conjugado (2 ml) - Anticorpo especifico para E. histolytica ligado a peroxidase de
|CONJ| ENZ | A % . ’
rabano numa solugéo de proteina tamponizada

Diluente (16 ml) - Solucdo de proteina tamponizada com conjunto de conta-gotas

graduado
Controlo positivo (1 ml) — antigeno E. histolytica numa solugéo de proteinas
CONTROL tamponizada

REAG|  Substrato (3,5 ml) - Solugio contendo tetrametilbenzidina

Dispositivos de membrana - Cada saqueta contém 1 dispositivo

3 Tamp3&o de lavagem (12 ml) — Solugdo tamponizada com conjunto de conta-gotas
graduado

Pipetas de plastico descartdveis (50) — Graduado a 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 L, e 500 pL

Dispositivo Médico de Diagndstico In Vitro

MATERIAIS E EQUIPAMENTO NECESSARIOS MAS NAO FORNECIDOS
Tubos de teste pequenos (por ex., tubos microcentrifugos de pldstico)
Sticks de Aplicagao em Madeira Luvas descartéveis
Temporizador

VALIDADE E ARMAZENAMENTO
A data de validade do kit est4 indicada no rétulo da caixa do kit. Armazene o kit entre 2 °C e 8 °C. Volte
a colocar o kit no frigorifico o mais depressa possivel apés a utilizagéo.

PRECAUCOES
1. Na chegada, inspecione o kit para garantir que os componentes nio estdo congelados ou quentes
ao toque devido a condigdes de transporte inadequadas e que ndo existem sinais de fuga.

Pipeta e pontas

2. Coloque todos os componentes a temperatura ambiente antes de utilizar para assegurar a
reatividade adequada do kit.

3. O reagente do Substrato deve ser incolor. Se o reagente do Substrato mudar para uma cor azul
escura/violeta, elimine e ligue para os servigos técnicos pedindo a substituicdo.

4. Reagentes de kits diferentes ndo devem ser misturados ou trocados. N&o utilize um kit apés a
data de validade.

5. Os conjuntos de tampas, pontas e conta-gotas estéo codificados por cores; NAO misture nem

troque!
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9.

Utilize amostras fecais no espago de 72 horas apds a recolha para obter resultados ideais.

As amostras que séo congeladas podem perder reatividade devido ao congelamento e
descongelamento.

O teste foi otimizado quanto a sensibilidade e a especificidade. As alterages ao procedimento
especificado e/ou as condi¢bes de teste podem afetar a sensibilidade e a especificidade do teste.
Nao se desvie do procedimento especificado.

As amostras fecais e dispositivos de membrana utilizados podem conter agentes potencialmente
infeciosos e devem ser manuseados segundo o “Nivel 2 de Biosseguranga” conforme
recomendado no Manual CDC/NIH “Biosseguranga nos Laboratérios Microbioldgicos e
Biomédicos.” Use luvas descartaveis quando fizer o teste.

Para utilizagéo de diagnéstico in vitro.

RECOLHA, MANIPULAGCAO E ARMAZENAMENTO DE AMOSTRAS FECAIS

Tipos de Amostras Ace

Amostras Fecais Frescas

Nao U
Amostras fecais em fixador a base de Formol
(por ex. acetato de sédio formol, 10 % formol)

ar

Amostras Fecais Congeladas
(congeladas nao-diluidas)

Amostras fecais em fixador a base de Formol
(por ex. alcool polivinilico)

3.

4.

Amostras fecais em meios de transporte
(por ex. Cary Blair)

Utilize procedimentos de recolha e manuseamento internos padréo para amostras fecais. Recolha
amostras fecais em recipientes limpos e a prova de fugas.

Armazene as amostras fecais frescas entre 2 °C e 8 °C até 72 horas. Congele as amostras e
armazene a < -10 °C se ndo conseguir executar os testes num periodo de 72 horas apds a
recolha. Teste as amostras que tenham menos de 24 horas, sempre que possivel.

Devem evitar-se os ciclos de congelamento/descongelamento repetidos. Se utilizar amostras
congeladas, descongele-as a temperatura ambiente.

Nao armazene as amostras fecais no Diluente.

PROCEDIMENTO DE TESTE

1.
2.
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Esteja atento ao tempo total do ensaio quando testar mais de uma amostra fecal.

Coloque todos os reagentes e dispositivos a temperatura ambiente antes de utilizar. Recomenda-
se retirar os reagentes da camada de espuma para reduzir o tempo necessario para aquecer até
a temperatura ambiente.

Prepare e rotule um pequeno tubo de ensaio para cada amostra e os controlos externos
opcionais.

Adicione 500pL de Diluente a cada tubo utilizando o conjunto de conta-gotas graduado.

Tipo de Amostra Volume de Diluente

Amostras Fecais Frescas 500 pL
Amostras Fecais Congeladas
(congeladas néo-diluidas) 500 uL N

[

I

Adicione uma gota de Conjugado (frasco com tampa vermelha) a cada tubo. Segure o
frasco conta-gotas verticalmente para assegurar um tamanho de gotas adequado. O Diluente e o
Conjugado devem adicionar-se a todos os tubos antes de adicionar as amostras.

Obtenha uma pipeta de transferéncia de plastico descartavel (fornecida com o kit) para cada
amostra.

Pipeta de Transferéncia Graduada:

500 L 400 pL 300 L 200pL 100l 25l

am———s

Para Amostras Liquidas/Semi-Sélidas — Misture a amostra cuidadosamente. Utilizando a pipeta
de transferéncia, adicione 25 pL de amostra a mistura de Diluente/Conjugado no tubo.

Para amostras formadas/sélidas — Misture a amostra cuidadosamente utilizando um stick de
aplicacdo de madeira e transfira uma pequena porgéo (cerca de 2 mm de didmetro, o equivalente
a 25 pl) da amostra para a mistura Diluente/Conjugado. Emulsione a amostra utilizando o stick de
aplicacdo.

NOTA: transferir muito pouca amostra, ou falhar na mistura e suspensdo completa da amostra na
mistura de Diluente/Conjugado, pode produzir um resultado de teste falso negativo. A adi¢do de
amostra fecal em excesso pode causar resultados invélidos devido ao fluxo de amostra limitado.
Controlos Externos Opcionais:
Controlo Positivo Externo - adicione uma gota de Controlo Positivo (frasco com tampa cinzenta)
ao tubo de teste adequado.

Controlo Negativo Externo - adicione 25 L de Diluente ao tubo de teste adequado.

Para todas as amostras de teste e controlo, feche os tubos e misture cuidadosamente utilizando
um misturador de vértice invertendo o tubo véarias vezes. As amostras ou controlos diluidos na
mistura de Diluente/Conjugado podem incubar-se a temperatura ambiente até 2 horas antes de
adicionar ao Dispositivo de Membrana.

Abra uma saqueta de Dispositivo de Membrana a temperatura ambiente para cada amostra
diluida e controlo externo (conforme necessario). Rotule cada dispositivo adequadamente e
oriente-o numa superficie plana de forma a que a impressao “E HISTO QUIK CHEK” esteja na
parte inferior do dispositivo, e o Pogo de Amostras pequeno esteja localizado no canto superior
direito do dispositivo.




Dispositivo de Membrana Poco de Amostras

11.  Certifique-se de que cada amostra diluida é cuidadosamente misturada (Ver Passo 9) antes de
adicionar ao Dispositivo de Membrana. Utilizando uma nova pipeta de transferéncia, transfira
500 pL (maior graduagao) a partir de cada tubo para o Poco de Amostras (orificio mais
pequeno no canto superior direito do dispositivo) de um Dispositivo de Membrana. Quando
adicionar a amostra no Pogo de Amostras, certifique-se de que a ponta da pipeta de transferéncia
esta dentro do orificio do Pogo de Amostras e obliqua em relagéo a Janela de Reacgéo. Expulse a
amostra diluida na almofada de drenagem dentro do Dispositivo de Membrana.

12.  Incube o dispositivo a temperatura ambiente durante 15 minutos — a amostra penetrara
através do dispositivo e uma area humida espalhar-se-a ao longo da Janela de Reacdo. A etapa
de incubagdo de 15 minutos comega ap6s a Ultima mistura amostra-conjugado diluida ter sido
transferida para o ultimo Dispositivo de Membrana.

NOTA PARA AMOSTRAS QUE NAO MIGRAM:

Ocasionalmente, uma amostra diluida ndo migra corretamente e a Janela de Reagao ndo se
molha totalmente. Se a Janela de Reacdo ndo parecer estar completamente molhada no espago
de 5 minutos apds a adicdo da amostra ao Pogo de Amostras, entao adicione 100 ul (4 gotas) de
Diluente ao Poco de Amostras e espere mais 5 minutos (num total de 20 minutos). Continue com
0 passo seguinte do Procedimento de Teste.

13.  Apés aincubacao, adicione 300 puL de Tampao de Lavagem a Janela de Reacgao central
utilizando o conjunto do conta-gotas branco graduado. Permita que o Tamp&o de Lavagem
seja absorvido totalmente.

14.  Adicione 2 gotas de Substrato (frasco com tampa branca) a Janela de Reacdo central.

15.  Incube 10 minutos a temperatura ambiente. Leia e registe os resultados visualmente apds a
incubacgao.

INTERPRETACAO DOS RESULTADOS

O O O O

C T C T C T C T

Janela de Reacao

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Resultado Positivo Resultado Negativo Resultado Invalido Resultado Invalido

NOTA: os Controlos Externos servem para controlar apenas os erros sistematicos grosseiros. Se néo se
observarem os resultados esperados com os Controlos positivos e negativos, isto pode indicar que os
prdprios controlos ndo estao a funcionar corretamente.

1. A interpretagdo do teste é mais fiavel quando o dispositivo é lido imediatamente no final da
reagdo, numa area bem iluminada e a partir de diretamente acima do dispositivo a uma distancia
de trabalho normal.

Resultado Positivo: duas linhas azuis verticais séo visiveis, a linha de controlo do lado “C”

(esquerdo) da Janela de Reagdo e a linha de teste do lado “T” (direito) da Janela de Reagéo.

As linhas podem aparecer com uma intensidade ténue a escura - qualquer linha do lado “T” é

considerada positiva. Nao interprete a descoloragdo da membrana como um resultado positivo.

Um resultado positivo indica a presenga do antigeno E. histolytica e que existe uma linha de

controlo positiva devidamente reativa.

3. Resultado Negativo: uma linha azul vertical Unica esté visivel no lado “C” (esquerdo) da Janela
de Reacdo e nenhuma linha de teste esta visivel no lado “T” da Janela de Reagdo. Um resultado
negativo indica que o antigeno E. histolytica esta ausente da amostra ou esta abaixo do limite de
detecdo do teste e que existe uma linha de controlo positivo devidamente reativa.

4. Resultado Invalido: uma linha Unica é visivel no lado “T” da Janela de Reacdo, ou nenhuma linha
& visivel na Janela de Reagdo. O teste ¢ invalido se uma linha de controlo ndo estiver presente no
final da reagéo do teste.

CONTROLO DE QUALIDADE

A validade dos resultados do teste utilizando o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK esta dependente da
reagdo adequada dos controlos internos e externos.

Interno: uma linha vertical azul deve estar visivel no lado “C” da Janela de Reagdo, em cada Dispositivo
de Membrana testado. Isto confirma que a amostra e os reagentes foram adicionados corretamente

e reagiram devidamente no ensaio. Um fundo claro na area de resultados é considerado um controlo
negativo interno. Pode aparecer branco a azul claro e quaisquer linhas desenvolvidas serdo claramente
Vvisivels.

Externo: a reatividade do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK deve ser verificada assim que o receber
utilizando o Controlo Positivo e o controlo negativo (Diluente). O Controlo Positivo confirma a reatividade
dos outros reagentes associados ao ensaio e ndo se destina a assegurar precisdo no corte analitico

do ensaio. Podem ser realizados testes adicionais com os controlos para cumprir as exigéncias dos
regulamentos locais, estatais e/ou federais e/ou das organizagdes acreditadas.

LIMITACOES

1. Um resultado de teste negativo ndo impede a possibilidade da presenca de E. histolytica adhesin
na amostra que pode ocorrer se o nivel de antigeno estiver abaixo do limite de detegdo do teste.

2. O teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK é qualitativo. A intensidade da cor néo deve ser interpretada
quantitativamente.

N
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VALORES ESPERADOS

Individuos saudaveis normais devem estar infetados com E. histolytica e devem ter resultado negativo
no teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Um resultado do teste positivo no teste E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK indica que a pessoa esta a repelir quantidades detetaveis de antigeno E. histolytica. A incidéncia
da infegao E. histolytica varia significativamente entre populagdes e regides geograficas. Estima-se
que Entamoeba histolytica infeta 50 milhGes de pessoas a volta do mundo (2). Cerca de 90 % destas
pessoas permanecem assintomaticas, quando cerca de 10 % desenvolve sintomas clinicos que vao de
doenga gastrointestinal a abcessos do figado. Os grupos de alto risco incluem pessoas que viajaram
para o estrangeiro, imigrantes, pessoas com imunidade comprometida, trabalhadores migrantes e
homens homossexuais ativos (2, 3). Estirpes ndo patogénicas (E. dispar) sdo predominantes entre
homens homossexuais (4). A doenga é muitas vezes transmitida por transportadores assintomaticos

E. histolytica.

CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

O desempenho do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foi comparado com o teste E. HISTOLYTICA

Il e o teste Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica com amostras discrepantes resolvidas por
PCR. Amostras fecais incluiram 449 amostras congeladas. Informag&o de idade disponivel para 350
pacientes. Dos 350 pacientes, 87 % tinham menos de 18 anos. Informagao de género estava disponivel
para 424 pacientes e 54% eram mulheres e 46% eram homens. A tabela 1 mostra um resumo do

ProSpecT™

E. histolytica
Positivo

ProSpecT™
E. histolytica
Negativo

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positivo 87 10
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativo 24 328
95 % de Intervalo de
Confianca

Acordo de Percentagem Positiva 78,4 % 69,4 % - 85,4 %
Acordo de Percentagem Negativa 97,0 % 94,5 % - 98,5 %
Acordo de Percentagem Geral 92,4 % 91,0 % - 93,6 %

Resolvido por PCR - Acordo de 99.3 % 99,2 % - 99.4 %
Percentagem Geral

desempenho clinico do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK em todos os 3 locais.

Tabela1. Resumo dod ho clinico ando o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK
com o teste E. HISTOLYTICA Il e com o teste Remel™ ProSpecT™ Entamoeba
histolytica.

E. HISTOLYTICA Il E. HISTOLYTICA I
n = 449 s

Negativo
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Positivo 94 3
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK Negativo 3 349

95 % de Intervalo de

Confianga
Acordo de Percentagem Positiva 96,9 % 90,6 % - 99,2 %
Acordo de Percentagem Negativa 99,1 % 97,3 % - 99,8 %
Acordo de Percentagem Geral 98,7 % 98,5 % - 98,9 %
*Resolvido por PCR - Acordo de
Percentagem Geral 99,6 % 99,6 % - 996 %
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*As 40 amostras discrepantes foram resolvidas através de purificagdo de ADN das amostras fecais e
amplificagdo de reagao em cadeia de polimerase (PCR) para E. histolytica, E. dispar, e E. moshkovskii.

Para as 6 amostras discrepantes entre E. HISTOLYTICA Il e E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: as 3 amostras
positivas por E. HISTOLYTICA Il e negativas por E. HISTOLYTICA QUIK CHEK incluiram 2 E. histolytica
PCR positivo e 1 E. histolytica PCR negativo. As 3 amostras negativas por E. HISTOLYTICA Il e positivas
por E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foram E. histolytica PCR positivo.

Para as 34 amostras discrepantes entre o teste Remel™ ProSpecT™ Entamoeba histolytica e

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK: as 24 amostras positivas pelo Remel™ ProSpecT™ e negativas pelo
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK incluiram 3 E. histolytica PCR positivos, 13 E. dispar PCR positivos e 8
Entamoeba PCR negativos. As 10 amostras negativas por Remel™ ProSpecT™ e positivas por

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foram E. histolytica PCR positivo.

REPRODUTIBILIDADE

A reprodutibilidade do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foi determinada utilizando 12 amostras fecais
que foram codificadas para evitar a sua identificacdo durante os testes. Os testes foram executados

em 2 laboratérios independentes e nas instalagdes da TECHLAB®, Inc. As amostras foram testadas
duas vezes por dia num periodo de 5 dias por varios técnicos em cada local utilizando 2 lotes de kits
diferentes. Um controlo positivo e negativo foi executado com cada painel de amostras mascaradas. Os
resultados de cada laboratério foram submetidos @ TECHLAB®, Inc. e comparados com os resultados
internos. Os resultados foram consistentes nos diferentes locais e mostrada a correlagdo a 100 %. As
amostras produziram os resultados esperados 100 % das vezes.



REATIVIDADE CRUZADA
A reatividade cruzada do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foi avaliada com as estirpes bacterioldgica
e viral listadas abaixo. Nenhuma das estirpes interferem com o desempenho do teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus
Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Escherichia coli 0157:H7
Enterococcus faecalis
Escherichia coli

Salmonella typhimurium
Staphylococcus aureus
Shigella flexneri
Shigella sonnei

Campylobacter coli Escherichia coli EIEC Vibrio parahaemolyticus
Campylobacter fetus Escherichia coli ETEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter jejuni Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Shigella dysenteriae
Klebsiella pneumonia

Ecovirus Humano 9

Enterovirus Humano 69, 70, 71
Parecovirus Humano 1 [Ecovirus 22]
Rotavirus Humano

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Coxsackievirus B5
Ecovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Adenovirus Humano 1, 3
Coronavirus Humano

Virus de Coxsackie Humano
B2, B3, B4

Adicionalmente, o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foi executado em amostras fecais documentadas
como positivas para outros parasitas por microscopia. Nao foi vista qualquer reatividade cruzada nos
organismos seguintes.

Ovos hookworm
lodamoeba bitschlii
Trichomonas hominis
Ovos trichuris trichiura

Chilomastix mesnili
Cyclospora spp.
Endolimax nana
Giardia spp.
Hymenolepis nana

Entamoeba coli
Entamoeba dispar
Entamoeba moshkovskii
Ovos ascaris lumbricoides
Blastocystis hominis

SUBSTANCIAS INTERFERENTES (FORMULACAO DOS EUA)

As substancias seguintes ndo tiveram efeito nos resultados positivos ou negativos analisados nas
concentragdes indicadas: mucina gastrica suina (3,5 % w/v), sangue humano (40 % v/v), hidrocortisona
(40 % v/v), sulfeto de bario (5 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v),
Maalox® Advanced (5 % V/v), acido estedrico (40 % w/v), &cido palmitico (40 % w/v), metronidazol

(0,25 % w/v), fenilefrina (40 % w/v), naproxeno sédico (40 % w/v), Nonoxinol-9 (40 % v/v), vancomicina
(0,25 % w/v), Priolsec OTC® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Tagamet® (5 pg/ml), ciprofloxacina (0,25 % w/v),
Mylanta® (4,2 mg/ml), e urina humana (5 % v/v).

PRECISAO - INTRA-ENSAIO

Para a determinagdo do desempenho intra-ensaio, doze amostras fecais humanas foram analisadas
pelo teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Destas doze amostras, seis foram positivas para E. histolytica
de varios niveis (baixo, moderado e elevado) e seis foram negativas para E. histolytica. Cada amostra
foi testada cinco vezes na mesma execugéo de teste, utilizando dois lotes de kits diferentes. Um
controlo positivo e negativo foi executado para cada painel. Todas as amostras positivas permaneceram
positivas e as negativas permaneceram negativas.

PRECISAO - INTER-ENSAIO

Para a determinag&o do desempenho inter-ensaio, doze amostras fecais humanas foram analisadas pelo
teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK. Destas doze amostras, seis foram positivas para E. histolytica de
varios niveis (baixo, moderado e elevado) e seis foram negativas para E. histolytica. As amostras foram
testadas duas vezes por dia por varios técnicos por um periodo de 12 dias e utilizando 2 lotes de kit
diferentes. Um controlo positivo e negativo foi executado para cada painel. Todas as amostras positivas
permaneceram positivas e as negativas permaneceram negativas.

SENSIBILIDADE ANALITICA
O Limite de Detegao (LoD) para o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK foi estabelecido na concentragao
de 0,2 ng/ml para E. histolytica adhesin.
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TECHNICAL SUPPORT
Advice Line
Further information can be obtained from your distributor, or by contacting Alere Technical Support on:

uUs + 1877 866 9335 TS.SCR@alere.com

Africa, Russia, CIS +972 8 9429 683 ARClISproductsupport@alere.com
Asia Pacific +61733637711 APproductsupport@alere.com
Canada +1800818 8335 CANproductsupport@alere.com
Europe & Middle East +44 161 483 9032 EMEproductsupport@alere.com
Latin America +57 01800 094 9393 LAproductsupport@alere.com
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