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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.

FOR IN VITRO DIAGNOSTIC USE

Caution: U.S. Federal Law restricts this device to sale by or on the order of a physician

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). Inmunoassays
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 Mambiaine
Device contains a Reaction Window with two vertical lines of immobilized antibodies. Thz#est Iiiiz

(“T”) contains monoclonal antibodies specific for E. histolytica adhesin. The control lin¢ (“C*).contains
antibodies to horseradish peroxidase (HRP). The Conjugate consists of antibodies *o'Z. 1.stolytica
coupled to horseradish peroxidase. To perform the test, the sample is added to a 'ube containing a
mixture of Diluent and Conjugate. The diluted sample-conjugate mixture is added.tc e Sample Well
and the device is allowed to incubate at room temperature for 15 minutes. Buri:g the incubation, any
E. histolytica adhesin in the sample binds to the antibody-peroxidase conitaai=. The antigen-antibody-
peroxidase complexes migrate through a filter pad to a membrane whe:= 1hey are captured by the
immobilized anti-adhesin antibodies in the line. The Reaction Window is st:bsequently washed with
Wash Bulffer, followed by the addition of Substrate. After a 10 mifiute._incubation period, the Reaction
Window is examined visually for the appearance of vertical bl:2 lii'as on the “C” and “T” sides of the
Reaction Window. A blue line on the “T” side of the Reactio 1 Win Jow indicates a positive result. A
positive “C” reaction, indicated by a vertical blue line on«ne “2” side of the Reaction Window, monitors/
confirms that the sample and reagents were added corracily, the reagents were active at the time of
performing the assay, and that the sample migrated prope:'y through the Membrane Device. It also
confirms the reactivity of the other reagents associated with the assay.

MATERIALS PROVIDED

m Membrane Devices — Each.riouch contains 1 device

Conjugate (2 mL) — Aritibody specific for E. histolytica coupled to horseradish
peroxidase in a buffered protein solution (contains 0.05% ProClin® 300)*

Diluent (16 mL).- Exffered protein solution with grey graduated dropper assembly
(contains 0.0£% Pr»Ciin® 300)*

Positive Contrui (1 mL) - E. histolytica antigen in a buffered protein solution
CONTROLI* (contaiis 7:05% ProClin® 300"

SUBS|REAG| Suas*ute (3.5 mL) — Solution containing tetramethylbenzidine

Wesh guffer (12 mL) — Buffered solution with white graduated dropper assembly
WASH|REAG {cor.tains 0.05% ProClin® 300)*

*(contains 0.05% ProClin® 300)
/E\ Signal Word: Warning
\ ', H317: May cause an allergic skin reaction
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

Lisposable plastic pipettes (50) - Graduated at 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL, and 500 pL

MATERIALS AND EQUIPMENT REQUIRED BUT NOT PROVIDED
* Small test tubes (e.g., plastic microcentrifuge tubes) * Wooden Applicator Sticks
* Disposable gloves  Pipettor and tips o 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

Rx Only - Prescription Only.

For professional use only.

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.

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

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.

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 according to recommendations in the table below to obtain optimal results.
Specimens that are frozen may lose reactivity due to freezing and thawing. Raw fecal specimens
that are stored frozen may be thawed up to 5 times. Fecal specimens in transport media that are
stored frozen may be thawed one time. When storing specimens, avoid temperature extremes and
keep out of direct sunlight.
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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.

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 doing the test.

The Conjugate, Diluent, Positive Control and Wash Buffer reagents contain 0.05% ProClin® 300

as a preservative. Although the concentration is low, ProClin® 300 is known to be harmful (skin
sensitization may occur). If skin sensitization/irritation or rash occurs, get medical advice/attention.
Take off contaminated clothing and wash it before reuse. Handle reagents according to existing
regulations for laboratory safety and good laboratory practice. Safety Data Sheets for this product
are available upon request, contact technical support.

Follow your national, regional, and local ordinances accordingly for waste disposal regulations.

COLLECTION, HANDLING AND STORAGE OF FECAL SPECIMENS

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)

Fecal specimens in transport media
(e.g. Cary Blair, C&S)

Sample Storage Temperature

Acceptable Length Comments

of Storage
Room Temperature 24 hours Fresh samples that will be tested vuidair
(18°C - 25°C) 24 hours may remain at room temiperature
. (18°C - 25°C). If testing istot plarined in

Refrigerated 1 week <24 hours, refrigerate (2°C ' 8°C) as soon
(@°C-80) as possible followingcolle\ tion.

Freeze specimens and siax¢ at < -10°C if

testing cannot ke Lorformed within 1 week
Frozen 7 months of collection, Thav.at voom temperature.
<-10°C Freezing ai'd trawing multiple times may

result in loss ¢ specimen activity due to

antiggn Jegradation.

1.

Use standard in-house collection and handling proce iures for fecal specimens. Collect fecal
specimens in clean, leak-proof containers.
Do not store fecal specimens in the Diluent.

TEST PROCEDURE

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.

Using the gray graduated dropper &sse nbly, add 500 pL of Diluent (2" graduation from the tip) to
each tube for fresh and frozen spacimens, and external controls. For specimens in transport media
such as Cary Blair or C&S, add 0c.ul-(1¢t graduation from the tip) of Diluent to the tube.

Sample Type . Volume of Diluent

Fresh Fecal Specimens,

500 pL (2™ graduation from tip)

Frozen Fecal Specimei .«
(frozen undiluted)

500 pL (2™ graduation from tip)

Specimens in transport media
(Cary Blair, C&2)

HE

400 pL (1%t graduation from tip)

L

o

Exteini Sontrols (positive and negative)

500 pL (2™ graduation from tip) '

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:

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

(_\ | | | | | I

For Liquid/Semi-Solid Specimens - Mix specimen thoroughly. Using a transfer pipette, 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.

Fecal specimens in Cary Blair or C&S transport media - pipette 100 pL (2 drops from transfer
pipette) of sample into the Diluent/Conjugate mixture.

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.
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11.

12.

13.

14.
15.

Optional External Controls:

Option control cassettes may be run concurrently with patient samples.

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

R ion Window

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 ¢ithe
transfer pipette is inside the Sample Well hole and angled towards the Reaction Window:anc snto
the wicking pad.

Incubate the device at room temperature for 15 minutes - the sample will wick thrc.igiathe
device and a wet area will spread across the Reaction Window. The 15-minute inciioat on step begins
after the last diluted sample-conjugate mixture has been transferred to the last M~mi:rane Device.
NOTE FOR SAMPLES THAT FAIL TO MIGRATE:

Occasionally, a diluted sample fails to migrate properly and the Reaction ' Wiridow: does not fully
wet. If the Reaction Window does not appear to be completely wet wittii»'s minutes of adding the
sample to the Sample Well, then add 100 uL (4 drops) of Diluent to the Saiaple Well and wait an
additional 5 minutes (for a total of 20 minutes). Continue with the.next step of the Test Procedure.
After the incubation, add 300 pL of Wash Buffer to the central 2eaction Window using the
graduated white dropper assembly. Allow the Wash Buffer 15> be absorbed completely.

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

Incubate 10 minutes at room temperature. Read visuzily aid vecord results after 10 minutes.

INTERPRETATION OF RESULTS

O O

C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUis CHEK

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positive Result Negotize Result Invalid Result Invalid Result

1. Interpretation of the test ic.>0st reliable when the device is read at the end of the 10 minute
reaction period. Fiear’ the device at a normal working distance in a well-lit area. View with a line of
vision directly.cvei thedevice.

2. Observe dev ceUi the appearance of a blue line on the “C” side of the Reaction Window
representing, tha.isiternal positive control line. Observe device for the appearance of a blue line on
the “T” s'de o the Reaction Window representing the test line. The lines may appear faint to dark
in intensity.

3. Poritive Result: A positive result may be interpreted at any time between the addition of
Subsiate and the 10-minute read time. Two blue lines are visible, the control line (“C”) and the

<st line (“T”). The lines may appear faint to dark in intensity. The appearance of a blue line on the
“7” side along with a blue control line is interpreted as a positive result. An obvious partial line is

interpreted as a positive result. Do not interpret membrane discoloration or shadow as a positive
result. A positive result indicates the presence of E. histolytica.

+. Negative Result: A test cannot be interpreted as negative or invalid until 10 minutes following the
addition of Substrate. A single blue line is visible on the control (“C”) side of the Reaction Window
and no test line is visible on the “T” side of the Reaction Window. A negative result indicates
E. histolytica is either absent in the specimen or is below the detection limit of the test.

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

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
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.

3. Due to the small number of positive specimens collected during the prospective clinical study,
performance characteristics for E. histolytica were also established with retrospective clinical
specimens.

4. 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.

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 a Composite Reference
Method (CRM), which included molecular detection of Entamoeba histolytica. A total of 851 fecal
samples were evaluated and included 96 retrospective samples. Age information was available for 351
patients. Of the 851 patients, 18.9% were < 20 years. Sex information was available for 851 patents; and
42.7% were male and 57.3% were female. Table 1 and 2 show a summary of the clinical neriormance
of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test. Table 1 represents the results for the prosprctiv e samples,
of the 755 prospectively collected samples, 100 of the prospectively collected samr!as (ere diluted

in Protocol™ Cary-Blair and Para-Pak® C&S. All of the samples diluted in transpor’ mea a and tested
were negative. The prospective testing did show that the E. HISTOLYTICA QU Ci'EK”" test exhibited
a sensitivity of 40.0%, with a specificity of 100%, a predictive positive value 0:.700%, and a predictive
negative value of 99.6% with the CRM. Table 2 represents the results for the i=2trespective samples,
which showed that the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test exhibited aiseasitivity and specificity of
100% with the CRM.

Table 1. St y of prosy linical performance comparing the E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ test to the Composite Reference Method (CRM) Prospective Samples

Composite Reference Composite Reference

W= Method Positive Method Negative

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positive 2 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negetiva, 3 750

95% Confidence Li
Sensitivity 40.0% 7.3% - 83.0%
Specificity 100% 99.4% - 100%
Predictive Positive, Vaiue 100% 19.8% - 100%
Predictive Negative Value 99.6% 98.7% - 99.9%

All three oithe false negative results were PCR positive and antigen negative. Additional antigen testing
was adn-wiih a previously cleared FDA device.

Tohle 2, Summary of retrospective clinical performance comparing the E. HISTOLYTICA QUIK

CHEK™ test to the Composite Reference Method (CRM) Retrospective Samples

Composite Reference Composite Reference

W=Es Method Positive Method Negative
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positive 30 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negative 0 66
95% Confidence Li
Sensitivity 100% 85.9% - 100%
Specificity 100% 93.1% - 100%
REPRODUCIBILITY

The reproducibility of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test was determined using 8 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 included 2 negative samples, 2 high negative
samples, 2 low positive samples and 2 moderate positive samples. The samples were tested in triplicate
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. m




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 O157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

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

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
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

Cross reactivity with Norovirus is unknown because it was not tested in analytical studies. However,
Norovirus GI/Gll was identified in 50 clinical specimens using an FDA cleared multiplex NAAT assay
during clinical testing and no cross reactivity was found using the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ in
those samples.

Additionally, the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test was run on fecal specimens documented to
be positive for other parasites by microscopy. The number in parenthesis is the number of clinical
specimens in which each organism was identified. No cross-reactivity was seen with the following
organisms.

Ascaris lumbricoides and
with eggs (21)
Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba bangladeshi (3)
Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkovskii (3)

Giardia spp. (45)
lodamoeba blitschli10)
Trichuris trichiure:caga (1)

STRAIN SPECIFIC STUDY

The specificity of the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test was also evaluatec' byexamining the reactivity
of pathogenic (Entamoeba histolytica) and non-pathogenic (Entamoeba disnan zyrnodemes (strains) for
reactivity by standard curve dilutions. E. histolytica results were positive from 244 to 30.5 pathogenic
zymodemes (PZs)/mL and the E. dispar results were negative at all dilutioriz beginning at 2440 non-
pathogenic zymodemes (NPZs)/mL. The E. HISTOLYTICA QUIK GHE (™ test demonstrates proper
reactivity with Entamoeba histolytica and does not cross-react.witi: Entamoeba dispar.

Additionally, due to the similarity in morphology, 3 specimen: iden ified by PCR as positive for Entamoeba
moshkovskii and 3 postive for Entamoeba bangladeshi ycre evaluated using the E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ test. These 6 specimens all tested negative in the £. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test.

INTERFERING SUBSTANCES (U.S. FORMULATION)

The following substances had no effect on positive or negative test results analyzed at the concentrations
indicated: Barium sulfate (5% w/v), Benzalkonium Chloride (1% w/v), Ciprofloxacin (0.25% w/v), Ethanol
(1% w/v), Hog gastric mucin (3.5% w/v), Human blood (40% v/v), Hydrocortisone (1% w/v), Imodium®
(5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Leukocytes (0:05% w/v), Maalox® Advanced (5% v/v), Mesalazine

(10% w/v), Metronidazole (0.25% w/v), Miriera! Qil (10% w/v), Mylanta® (4.2 mg/mL), Naproxen Sodium
(5% w/v), Nonoxynol-9 (40% w/v), Nystatin (1% w/v), Palmitic Acid/Fecal Fat (40% w/v), Pepto-Bismol®
(5% v/v), Phenylephrine (1% w/v), Polyatiylere glycol 3350 (10% w/v ), Prilosec OTC® (5 pg/mL),
Sennosides (1% w/v), Simethicone’| 294 +/v), Steric Acid/Fecal Fat (40% w/v), Tagamet® (5 ug/mL),
TUMS (50 pg/mL), Human Urine" (534 v/4v), and Vancomycin (0.25% w/v).

PRECISION - INTRA-ASSAY

For the determination ¢'.in*/a-assay performance, twelve human fecal specimens were analyzed by

the E. HISTOLYTICA CUIN.CHEK™ test. Of these twelve specimens, six were positive for E. histolytica
of varying levels ('ovi;ino Jerate, and high) and six were negative for E. histolytica. Each specimen was
assayed five times 12 tiie same test run, using two different kit lots. A positive and negative control was
run with each penel All positive samples remained positive and all negative samples remained negative.
The overall correlation between the results was 100%.

PREC!SION - INTER-ASSAY

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

L. FiCTOLYTICA QUIK CHEK™ test. The samples included 2 negative samples, 2 high negative samples,
2 lew positive samples and 2 moderate positive samples. The samples were tested, twice a day by
nultiple 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 320
pathogenic zymodemes (PZs)/mL for E. histolytica (equivalent to 15 PZs detected per test). For
specimens in Protocol™ Cary Blair media, the LoD was established at 275 PZs/mL for E. histolytica
(equivalent to 14 PZs detected per test). For specimens in Para-Pak® C&S media, the LoD was
established at 245 PZs/mL for E. histolytica (equivalent to 12 PZs detected per test).

FRESH VERSUS FROZEN SAMPLES

The effect of long term frozen specimen storage on antigen stability was evaluated. For the analysis,

a total of 15 fecal specimens were tested with the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test. The fecal
specimens consisted of 3 negative fecal samples, 3 E. histolytica high negative fecal samples,

3 E. histolytica low positive fecal samples, 3 E. histolytica moderate positive fecal samples, and

3 E. histolytica high positive fecal samples. Samples were prepared and stored <-10°C at 0, 1, and 4, 8,
12, 16, 20, 24 and 28 weeks. No conversion of positive-to-negative or negative-to-positive was observed
in any of the samples at the specified time points.

PROZONE

To ensure that a high concentration of E. histolytica antigen does not interfere with a positive reaction in
the E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ test, high samples were prepared by spiking a negative fecal pool

at a concentration possibly observed in clinical specimens. A total of 5 different dilutions of the antigen,
up to and including the clinically observed high concentration, were prepared and tested in triplicate.
The results demonstrated that there was no overall prozone affect, that elevated levels of antigen did not
affect the detection of the antigen. 7



TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

USO PREVISTO

La prueba TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ es un inmunoensayo enzimético rapido de
membrana para la deteccion cualitativa de adhesina de Entamoeba histolytica en un cassette de uso
unico. Esta pensado para uso con muestras fecales humanas de pacientes con diarrea o disenteria,
como ayuda en el diagndstico de infeccion gastrointestinal por E. histolytica. Los resultados de la
prueba deben valorarse conjuntamente con la anamnesis del paciente.

PARA USO DIAGNOSTICO IN VITRO

Atencion: Las leyes federales de EE.UU. restringen la venta de este producto a facultativos o bajo
prescripcion médica.

FUNDAMENTO

Entamoeba histolytica y Entamoeba dispar son parasitos intestinales que infectan cada afio a unos
500 millones de personas en todo el mundo (1). Es necesario distinguir entre estas dos especies
porque E. histolytica es patégena y provoca amebiasis intestinal (p. ej. diarrea, disenteria, colitis) y
amebiasis extraintestinal (p. e]. 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 facilmente 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 diagnéstico alternativo con mayor
sensibilidad (2). Los inmunoensayos especificos para E. histolytica, como la prueba E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™, aportan el beneficio afadido 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 diagnéstico.

PRINCIPIO DE LA PRUEBA

La prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ utiliza anticuerpos especificos de E. histolytiza. =
dispositivo de membrana contiene una ventana de reaccién con dos lineas verticales de.anticuerpos
inmovilizados. La linea de prueba (“T”) contiene anticuerpos monoclonales especi‘icos pa.a la adhesina
de E. histolytica. La linea de control (“C”) contiene anticuerpos frente a la pero¥:da:a de rabano
picante (HRP). El conjugado contiene anticuerpos frente a E. histolytica unidc: ajperoxidasa de rabano
picante. Para realizar la prueba, la muestra se afiade a un tubo que contiene:inc.mezcla de diluyente

y conjugado. La mezcla muestra-conjugado diluida se afiade al pocillo.ae riiuc tra y el dispositivo

se incuba a temperatura ambiente durante 15 minutos. Durante la incubacicn, cualquier cantidad de
adhesina de E. histolytica presente en la muestra se une al conjucacs anticuerpo-peroxidasa. Los
complejos antigeno-anticuerpo-peroxidasa migran a través de un filiieralmohadillado y alcanzan una
membrana en la que son captados por los anticuerpos anti-aariesiina inmovilizados en la linea. A
continuacion, se lava la ventana de reaccion con el tampcn'de lavado y después se afiade el sustrato.
Después de un periodo de incubacién de 10 minutos, se exariina visualmente la ventana de reaccion
en busca de la aparicion de lineas azules verticales en lo. lados “C” y “T” de la ventana de reaccion.
Una linea azul en el lado “T” de la ventana de reaccion indica un resultado positivo. Una reaccién “C”
positiva, indicada por una linea azul vertical en el lado “C” de la ventana de reaccién, controla/confirma
que la muestra y los reactivos se han afiadido correctamente, que los reactivos tenian actividad 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.
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MATERIALES SUMINISTRADOS
Dispositivos de membrana: :ada bolsa contiene 1 dispositivo

Conjugado (2 ml): anticiierpo especifico de E. histolytica unido a peroxidasa de rabano
picante en una solucioi:orateinica tamponada (contiene ProClin® 300 al 0,05 %)*

Diluyente (16 =i} salucion proteinica tamponada con cuentagotas graduado gris
(contiene Pro(:lin® 00 al 0,05 %)*

Control ositivo (1 ml): antigeno de E. histolytica en una solucion proteinica
CONTROL tampoi ada(contienen ProClin® 300 al 0,05 %)*

SUBS|REAG| Su'itrac (3,5 ml): solucion con tetrametilbenzidina

Taroon de lavado (12 ml): solucién tamponada con cuentagotas graduado blanco
WASHIREAG {zoritiene ProClin® 300 al 0,05 %)*

/\ *(contiene ProClin® 300 al 0,05 %)
\: Indicacién de advertencia: Advertencia
/ H317: Puede provocar una reaccion alérgica en la piel
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

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

MATERIALES Y EQUIPAMIENTO NECESARIOS NO SUMINISTRADOS
 Tubos de ensayo pequerios (p. €j. tubos de pldstico de microcentrifugadora) e Varillas aplicadoras de madera
* Guantes desechables * Pipeta y puntas de pipeta * Crondmetro

PERIODO DE VALIDEZ Y CONSERVACION

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

PRECAUCIONES

1. Producto sujeto a prescripcion médica

2. Exclusivamente para uso profesional.

3. Assurecepcion, se inspeccionara el kit para comprobar que los componentes no estén
congelados ni calientes al tacto debido a condiciones de envio inadecuadas y que no haya signos
de fuga.

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

5. 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.

6.  No deben mezclarse ni intercambiarse reactivos de kits diferentes. No utilice los kits después de
la fecha de caducidad.

7. Los tapones, las puntas y los cuentagotas estan codificados con colores y NO deben mezclarse.




11.
12.

13.

Para obtener unos resultados 6ptimos, utilice las muestras fecales de acuerdo con las
recomendaciones de la tabla que figura a continuacion. Las muestras congeladas pueden perder
su reactividad como consecuencia de los procesos de congelacion y descongelacion. Las
muestras fecales sin tratar que se almacenan congeladas pueden descongelarse hasta 5 veces.
Las muestras fecales conservadas en un medio de transporte y que se almacenan congeladas
pueden descongelarse una vez. Cuando se almacenen muestras, evite temperaturas extremas y
la luz solar directa.

La prueba se ha optimizado para mejorar la sensibilidad y la especificidad. Las alteraciones del
procedimiento especificado 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.

Los reactivos conjugado, diluyente, control positivo y tampdn de lavado contienen ProClin® 300
al 0,05 % como conservante. Aunque la concentracion es baja, se sabe que ProClin® 300 es nocivo
(puede producirse sensibilizaciéon cutanea). En caso de irritacién/sensibilizacion o erupcion cutanea,
consulte a un médico. Quitese las prendas contaminadas y lavelas antes de volver a usarlas.
Manipule los reactivos de acuerdo con las normas existentes de seguridad de laboratorio y buenas
précticas de laboratorio. Se dispone de fichas de datos de seguridad de este producto bajo pedido;
consulte al servicio técnico.

Siga las normas nacionales, regionales y locales para consultar los reglamentos de eliminacion de
residuos.

RECOGIDA, MANIPULACION Y CONSERVACION DE LAS MUESTRAS
FECALES

Tipos de muestra aceptables

Muestras fecales recientes

Muestras fecales en fijador basada.eri.tGinol
(p- &j. formol acetato sédico, forinotal 19 %)

Muestras fecales congeladas Muestras fecales en fijador fasaac. en alcohol
(congeladas no diluidas) (p- &j. alcohol polivinilico), |

Muestras en medios de transporte
(p. €j. Cary Blair, C&S)

Temperatura de conservacion Duracion aceptable

o omentarios
de la muestra de la conservacion ’

Temperatura ambiente 24 horas l.2= i uestras recientes que se analizaran
(18°C-25°C) en 2.} horas pueden permanecer a tem-
peraiura ambiente (18 °C - 25 °C).

X | Si no estéa previsto analizarlas en menos
Refrigerada 1 semana de 24 horas, se deben refrigerar
@°c-8°0) (2 °C - 8 °C) en cuanto sea posible tras

su recogida.

Temperatura de conservacién Duracién aceptable

Comentarios

de la muestra de la conservacion

Congelar las muestras y consérvelas a
<-10 °C si la prueba no puede realizarse
en la semana siguiente a su recogida.
Congelada 7 meses Descongelar a temperatura ambiente. La
<-10°C realizacion de multiples ciclos de congelacion
y descongelacion puede provocar la pérdida
| de actividad de la muestra debido a la

- degradacion del antigeno.

1. Utilice los procedimientca.esidndar de recogida y transporte de las muestras fecales utilizados a
nivel interno. Recdja las muestras fecales en recipientes limpios y a prueba de fugas.

2. No conserve |as niiestias fecales en el diluyente.

PROCEDIMIENTY DE LA PRUEBA

1. Preste a‘encicn al tiempo total del andlisis cuando realice la prueba con mas de una muestra fecal.

2. Lleve todos-ios reactivos y dispositivos a temperatura ambiente antes del uso. Retire los reactivos
de'a tira de espuma para reducir el tiempo necesario para calentarlos a temperatura ambiente.

3. Asigiie‘e identifique un tubo de ensayo pequefio para cada muestra, asi como para los controles
a1ternos opcionales.

é AAada 500 pl de diluyente (2.2 graduacion desde la punta) a cada tubo para muestras fecales

recientes o congeladas y para los controles externos utilizando el cuentagotas graduado gris. En
el caso de muestras en medios de transporte como Cary Blair o C&S, afiada 400 pl de diluyente
(1.2 graduacion desde la punta) al tubo.

Tipo de muestra Volumen de diluyente

Muestras fecales recientes 500 pl (2.2 graduacion desde la punta)

Muestras fecales congeladas

a "
(congeladas no diluidas) 500 pl (2.2 graduacion desde la punta)

Muestras fecales en medios de transporte a " ol
(Cary Blair, C&S) 400 pl (1.2 graduacion desde la punta) 0]

Controles externos (positivos y negativos) 500 pl (2.2 graduacion desde la punta) '

5. Anada una gota de conjugado (frasco con tapoén rojo) a cada tubo. Sostenga los frascos
del cuentagotas verticalmente para garantizar un tamano de gota adecuado. El diluyente y el
conjugado deben anadirse a los tubos antes de afiadir las muestras.

6. Utilice una pipeta de plastico desechable (suministradas con el kit) para cada muestra.



10.

11.

Pipeta de transferencia graduada:

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

(_\ ] ] ] ] | I —]

Para muestras liquidas/semisoélidas: mezcle la muestra concienzudamente. Utilizando una
pipeta de transferencia, afiada 25 pl de muestra a la mezcla de diluyente/conjugado del tubo.
Para muestras formadas/sélidas: mezcle bien la muestra con una varilla aplicadora de madera y
transfiera una parte pequefia (aproximadamente de 2 mm de diametro, el equivalente de 25 pl) de
la muestra a la mezcla de diluyente/conjugado. Emulsione la muestra con la varilla aplicadora.
Muestras fecales en medios de tansporte Cary Blair o C&S - pipeta de 100 pl (2 gotas de la
pipeta de transferencia) de muestra en la mezcla diluyente/conjugado.
NOTA: Si se transfiere una cantidad demasiado pequeria 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 afade una cantidad excesiva de muestra, pueden
obtenerse resultados no vélidos debido a un flujo reducido.
Controles externos opcionales:
Se pueden utilizar cassettes de control opcionales en paralelo a las muestras de pacientes.
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 vortex o dando la vuelta al tubo varias veces. Las muestras o
controles diluidos en la mezcla de diluyente/conjugado pueden incubarse a temperatura ambierte
hasta 2 horas antes de afiadirlos al dispositivo de membrana.
Abra una bolsa de dispositivo de membrana a temperatura ambiente para cada muestra diliicga.v
control externo (segln sea necesario). Etiquete cada uno de los dispositivos de forma aj.:op ada
y oriéntelos en una superficie plana de forma que la inscripcion “E HISTO QUIK CHE'<” so
encuentre en la parte inferior del dispositivo y el pocillo de muestra pequefio se erciientre en la
esquina superior derecha del dispositivo.
Dispositivo de membrana

Pocillo de muesira

E HIS'IO QL IK CHEK

Compruebe que cada muestra diluida esté bien muzclada (véase el paso 9) antes de afiadirla

al dispositivo de membrana. Usando una nueva pipeta de transferencia, transfiera 500 pl
(graduacion maxima) de cada tubo al pocillo de muestra (orificio mas pequeio 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 en angulo hacia la ventana de reaccion.

12.  Incube el dispositivo a temperatura ambiente durante 15 minutos: la muestra se absorbera a
través del dispositivo y la zona himeda se extendera a través de la ventana de reaccion. El paso
de incubacion de 15 minutos comienza después de que se haya transferido la Gltima mezcla de
muestra-conjugado diluida al ultimo dispositivo de membrana.

NOTA PARA LAS MUESTRAS QUE N\ MIGRAN:

Ocasionalmente, una muestra diluida‘r.c migra adecuadamente y la ventana de reaccion no se
humedece completamente. Si la«/entana de reaccion no aparece completamente htimeda en el
plazo de 5 minutos después de anadir<a muestra al pocillo de muestra, afiada 100 pl (4 gotas) de
diluyente al pocillo de muest. =52 nere otros 5 minutos (un total de 20 minutos). Contintie con el
paso siguiente del procediriiiario de prueba.

13. Después de la incubacion, : hada 300 ul de tampon de lavado a la ventana de reaccion
utilizando el cuen*agotas ulanco graduado. Deje que el tampdn de lavado se absorba
completamente.

14.  Anada 2 gotss'de custrato (frasco con tapén blanco) a la ventana de reaccion.

15.  Incube durara"10 minutos a temperatura ambiente. Lea y anote los resultados observados
después de *04winutos.

INTERPRE1ACION DE LOS RESULTADOS

O O O

T C T C T

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

1. La interpretacion de la prueba es mas fiable cuando se lee el dispositivo justo pasado del periodo
de reaccion de 10 minutos. Lea el dispositivo a una distancia normal en una zona bien iluminada.
Mire con una linea de vision directamente sobre el dispositivo.

2. Observe la aparicion de una linea azul en el lado “C” de la ventana de reaccion que representa
la linea de control positivo interno. Observe la aparicion de una linea azul en el lado “T” de la
ventana de reaccion que representa la linea de prueba. Las lineas pueden ser débiles o intensas.

3. Resultado positivo: Un resultado positivo puede interpretarse en cualquier momento entre la
adicion del sustrato y el tiempo de lectura de 10 minutos. Se observan dos lineas azules: la linea
de control (“C”) y la linea de la prueba (“T”). Las lineas pueden ser débiles o intensas. La aparicion
de una linea azul en el lado “T” y una linea de control azul se interpreta como un resultado
positivo. Una linea parcialmente visible se interpreta como un resultado positivo. No interprete la
decoloracién de la membrana o una sombra como un resultado positivo. Un resultado positivo
indica la presencia de E. histolytica.

4. Resultado negativo: Una prueba no puede interpretarse como negativa o no vélida hasta 10
minutos después de la adicion del sustrato. Se observa una sola linea azul en el lado de control
(“C”) de la ventana de reaccion y no se observa ninguna linea de la prueba en el lado “T” de la
ventana de reaccion. Un resultado negativo indica que el antigeno de E. histolytica est4 ausente
en la muestra o se encuentra por debajo del limite de deteccion de la prueba.




5. Resultado no vélido: Se observa una sola linea en el lado de la prueba (“T”) de la ventana de
reaccion o no se observan lineas en la ventana de reaccion. El resultado de la prueba no es
valido si no se encuentra presente una linea de control al terminar el periodo de reaccion.

CONTROL DE CALIDAD

La validez de los resultados al usar la prueba 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 que se analiza. 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 de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ debe comprobarse al recibir el
kit, mediante el control positivo y el control negativo (diluyente). El control positivo se utiliza para ver-
ificar la reactividad de los demas reactivos del ensayo y su objetivo no es asegurar la precision en el
corte analitico del ensayo. Pueden realizarse pruebas adicionales con los controles para cumplir los
requisitos de las normativas locales, regionales o nacionales y los de los organismos de acreditacion.

LIMITACIONES

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

2. La prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ es cualitativa. La intensidad del color no debe
interpretarse cuantitativamente.

3. Debido al nimero reducido de muestras positivas recogidas durante el estudio clinico
prospectivo, la eficacia de la prueba para E. histolytica también se demostré con muestras
clinicas retrospectivas.

4. Si se transfiere una cantidad demasiado pequefia de muestra o si no se mezcla y se susoer d¢
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, Lieden
obtenerse resultados no validos debido a un flujo reducido.

VALORES ESPERADOS

Las personas sanas no deberian estar infectadas por E. histolytica y deberian c'ar un resultado
negativo en la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Un resultado positivoun 'a prueba

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ indica que en las heces de la persona hay centid'ades detectables de
antigeno de E. histolytica. La incidencia de infeccién por E. histolytica vai.a sig. ificativamente entre
diferentes poblaciones y regiones geograficas. Se estima que Entamoeba hictolytica infecta a unos
50 millones de personas en todo el mundo (2). Casi el 90 % de esta. personas no presenta sintomas,
mientras que aproximadamente el 10 % desarrolla sintomas clin.z0s Gee abarcan desde trastornos
gastrointestinales hasta abscesos hepaticos. En los grupos e a'to viesgo se incluyen a personas
que han viajado al extranjero, inmigrantes, personas inmuncdepri nidas, trabajadores extranjeros

y varones homosexuales activos (2, 3). Las cepas no pitégenas (E. dispar) son las predominantes
entre los varones homosexuales (4). Con frecuencia la eri.armedad se transmite a través de
portadores asintomaticos de E. histolytica.

CARACTERISTICAS DE FUNCIONAMIENTO

La eficacia de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ se compard con un método de referencia mixto
(Composite Reference Method, CRM) que incluia la deteccion molecular de Entamoeba histolytica.

Se analizaron un total de 851 muestras fecales, incluidas 96 muestras retrospectivas. Se disponia de
informacion sobre la edad de 851 pacientes. e los 851 pacientes, el 18,9 % tenian < 20 afios. Se
disponia de informacién sobre el sexo de 251 hacientes: el 42,7 % eran varones y el 57,3 %, mujeres.
Las Tablas 1y 2 muestran un resumen de la eficacia clinica del ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
La Tabla 1 presenta los resultados paia los muestras prospectivas. De las 755 muestras recogidas de
forma prospectiva, 100 se diluyerca.an rro.ocol™ Cary-Blair y Para-Pak® C&S. Todas las muestras
diluidas en medios de transport=+:analizadas fueron negativas. Los ensayos prospectivos demostraron
que la prueba E. HISTOLYTIC/. QUI{ CHEK™ tenia una sensibilidad del 40,0 %, con una especificidad
del 100 %, un valor predictivo pasitivo del 100 % y un valor predictivo negativo del 99,6 % con el CRM.
La Tabla 2 presenta los sesiitados de las muestras retrospectivas, los cuales demuestran que la prueba
E. HISTOLYTICA QU! C:«EK”* tiene una sensibilidad y una especificidad del 100 % con el CRM.

Tabla 1. Resumen de la eficacia clinica prospectiva comparando la prueba E. HISTOLYTICA
Q'IIK CHEK™ con el método de referencia mixto (CRM) para las muestras prospectivas

Positivo con el método ~ Negativo con el método

de referencia mixto de referencia mixto

E.HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positivo 2 0

|"= HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativo 3 750

o
ites de confianza
del 95 %

Sensibilidad 40,0 % 7,3 % -83,0%
Especificidad 100 % 99,4 % - 100 %
Valor predictivo positivo 100 % 19,8 % - 100 %
Valor predictivo negativo 99,6 % 98,7 % - 99,9 %

Los tres resultados falsos negativos fueron positivos con la prueba de RCP y negativos con antigenos.
Se realizaron ensayos complementarios con antigenos mediante un dispositivo previamente aprobado
por la FDA.

Tabla 2. Resumen de la eficacia clinica retrospectiva comparando la prueba E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ con el método de referencia mixto (CRM) para las muestras retrospectivas

Positivo con el método  Negativo con el método

de referencia mixto de referencia mixto

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positivo 30 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativo 0 66




Limites de confianza

del 95 %

Sensibilidad 100 % 85,9 % - 100 %
Especificidad 100 % 93,1 % - 100 %
REPRODUCIBILIDAD

La reproducibilidad de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ se determiné utilizando 8 muestras
fecales codificadas para evitar su identificacion durante los ensayos. Los ensayos se realizaron en 2
laboratorios independientes e in situ en TECHLAB, Inc. Se analizaron 2 muestras negativas, 2 muestras
negativas de nivel alto, 2 muestras positivas de nivel bajo y 2 muestras positivas de nivel moderado. Las
muestras se analizaron por triplicado dos veces al dia durante un periodo de 5 dias por parte de varios
técnicos en cada centro, usando 2 lotes de kit diferentes. Se realizé un control positivo y negativo con
cada panel de las muestras enmascaradas. Los resultados de cada laboratorio se remitieron posterior-
mente a TECHLAB, Inc. y se compararon con los resultados internos. Los resultados fueron coherentes
entre las diferentes localizaciones y mostraron una correlacion del 100 %. Las muestras produjeron los
resultados esperados en el 100 % de los casos.

REACTIVIDAD CRUZADA
Se evalud la reactividad cruzada de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ con las cepas bacterianas
y viricas enumeradas a continuacién. Ninguna de las cepas mostré interferencia con el funcionamiento
de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile
Bacillus cereus Enterococcus faecalis
Bacillus subtilis Escherichia coli
Bacteroides fragilis Escherichia coli O157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus.

Campylobacter coli Escherichia coli EIEC Staphylococcus aureus ‘Cov an)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epic=rmidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemoly icus
Candida albicans Klebsiella pneumoniae Yersinia enterocoluca

Clostridium bifermentans
Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Virus de Coxsackievirus B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69
Adenovirus humano 1, 3

Salmonella typhimurium
Coronavirus humano

Virus de Coxsackie humano
B2, B3, B4

Echovirus humano 9
Enterovirus humano 69, 70, 71

Parechavircs hu'nano 1
[Echotirus 22]
Rotaviruc, humano

La reactividad cruzada con norovirus se desconoce porque no €= prohg en los estudios analiticos. Sin
embargo, se identifico el norovirus GI/Gll en 50 muestras clipicas ctilizando un ensayo NAAT multiplex
aprobado por la FDA durante los ensayos clinicos, y no se ¢ emos tro reactividad cruzada utilizando la
prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ en esas muestrss.

Ademas, se realiz6 la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ en muestras fecales documentadas como
positivas para otros parasitos al microscopio. EI niUmero entre paréntesis es el nimero de muestras
clinicas en las que se identificé cada organismo. No se detecto reactividad cruzada con los siguientes
organismos.

Ascaris lumbricoides y sus
huevos (21)

Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeb: bangladeshi (3)
Entamech+ coli (13)
Entamoeba rnoshkovskii (3)

Giardia spp. (45)
lodamoeba bditschlii (10)
Huevos de Trichuris trichiura (11)

Estudio especifico d: ceva

También se evalud la especificicad.de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ examinando la
reactividad de zimodemds (sepas) patdgenos (Entamoeba histolytica) y no patégenos (Entamoeba dispar)
mediante curvas de dilucion estandar. Los resultados de E. histolytica fueron positivos desde 244 hasta
30,5 zimodemos perégcins (ZP)/mly los resultados de E. dispar fueron negativos en todas las diluciones,
empezando en 2.410 zimodemos no patégenos (ZNP)/ml. La prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™
demuestra unaactividad adecuada con Entamoeba histolytica y no presenta reactividad cruzada con
Entamoeba dispai

Adems4s, acbirio a su morfologia similar, se evaluaron 3 muestras identificadas mediante RCP como
positivas para Entamoeba moshkovskii y 3 positivas para Entamoeba bangladeshi, utilizando la
prueha =. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Estas 6 muestras dieron resultados negativos en la prueba
=, F1STOLYTICA QUIK CHEK™.

SUSTANCIAS INTERFERENTES (FORMULACION DE EE.UU.)

Las siguientes sustancias no tuvieron ningln efecto en los resultados positivos o negativos de la prueba,
analizadas a las concentraciones indicadas: sulfato de bario (5 % p/v), cloruro de benzalconio (1 % p/v),
ciprofloxacino (0,25 % p/v), etanol (1 % p/v), mucina gastrica de cerdo (3,5 % p/v), sangre humana (40
% Vv/v), hidrocortisona (1 % p/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), leucocitos (0,05 % p/v),
Maalox® Advanced (5 % v/v), mesalazina (10 % p/v), metronidazol (0,25 % p/v), parafina liquida (10 %
p/v), Mylanta® (4,2 mg/ml), naproxeno sédico (5 % p/v), nonoxinol-9 (40 % p/v), nistatina (1 % p/v), acido
palmitico/grasa fecal (40 % p/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v), fenilefrina (1 % p/v), polietilenglicol 3350 (10 %
p/v), Prilosec OTC® (5 pg/ml), senosidos (1 % p/v), simeticona (10 % p/v), acido estearico/grasa fecal (40
% p/v), Tagamet® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), orina humana (5 % v/v) y vancomicina (0,25 % p/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 ensayé cada muestra cinco veces en la misma tanda, usando dos lotes de kit diferentes. Se estudio
un control positivo y negativo con cada panel. Todas las muestras positivas seguian siendo positivas y
todas las muestras negativas seguian siendo negativas. La correlacion total entre los resultados fue del
100 %.




PRECISION INTERANALITICA

Para la determinacion del rendimiento interanalitico se analizaron ocho muestras fecales humanas
mediante el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Se analizaron 2 muestras negativas, 2 muestras
negativas de nivel alto, 2 muestras positivas de nivel bajo y 2 muestras positivas de nivel moderado. Las
muestras se analizaron dos veces al dia, por parte de varios técnicos, durante un periodo de 12 dias,
usando 2 lotes de kit diferentes. Se realiz6 un control positivo y negativo cada dia. Todas las muestras
positivas seguian siendo positivas y todas las muestras negativas seguian siendo negativas.

SENSIBILIDAD ANALITICA

El limite de deteccion (LdD) de la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ se establecié en 320
zimodemos patégenos (ZP)/ml para E. histolytica (equivalente a 15 ZP detectados por prueba).
Para muestras en medio Protocol™ Cary Blair, el LdD se establecié en 275 ZP/ml para E. histolytica
(equivalente a 14 ZP detectados por prueba). Para muestras en medio Para-Pak® C&S, el LdD se
establecié en 245 ZP/ml para E. histolytica (equivalente a 12 ZP detectados por prueba).

MUESTRAS RECIENTES FRENTE A MUESTRAS CONGELADAS

Se evalud el efecto de la conservacion prolongada de muestras congeladas en la estabilidad del
antigeno. Se analizaron un total de 15 muestras fecales mediante el ensayo E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™. Se utilizaron 3 muestras fecales negativas, 3 muestras fecales con E. histolytica de nivel
negativo alto, 3 muestras fecales con E. histolytica de nivel positivo bajo, 3 muestras fecales con

E. histolytica de nivel positivo moderado y 3 muestras fecales con E. histolytica de nivel positivo elevado.
Las muestras se prepararon y almacenarona<-10°Calas 0, 1, 4, 8, 12, 16, 20, 24 y 28 semanas.

No se observé ninguna conversién de positivo a negativo ni de negativo a positivo en ninguna de las
muestras en los momentos especificados.

PROZONA

Para asegurar que una concentracion elevada de antigeno de E. histolytica no interfiere con una rvacsion
positiva en la prueba E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, se prepararon muestras muy concentrac as r.edi-
ante el enriquecimiento con una mezcla fecal negativa a una concentracién potencialmente.abszrada
en muestras clinicas. Se prepararon y analizaron por triplicado un total de 5 diluciones dictinias e anti-
geno, llegando hasta, e incluyendo, la concentracion elevada observada clinicamente: ! _os =asultados
demostraron que no hubo ninguin efecto prozona en general, que los niveles elevacissideantigeno no
afectaron a la deteccion del antigeno.




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

VERWENDUNGSZWECK

Der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test von TECHLAB® ist ein Membranenzymimmunoassay-
Schnelltest fir den qualitativen Nachweis von Adhésin 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 zusammen mit der
Patientenanamnese zu betrachten.

IN-VITRO-DIAGNOSTIKUM

Achtung: GemiB US-Bundesgesetz ist der Verkauf dieses Produkts an Arzte bzw. auf Anordnung
eines Arztes beschréankt

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 Amébiasis (z.B. Durchfall, Ruhr, Colitis)
sowie extraintestinale Amobiasis (z.B. Leberabszess) verursacht. E. dispar wird nicht mit einer
symptomatischen Erkrankung assoziiert und eine falsche Diagnose kann zu einer unnétigen
Behandlung fuihren. Als gangigste Methode zur Diagnose von Amébiasis galt das mikroskopische
Nasspraparat, 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 htherer Sensitivitat dar

(2). Fur E. histolytica spezifische Immunoassays wie der E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test

bieten 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 fiir E. hiscalyuca: Die
Testkarte verfugt Uber ein Reaktionsfenster mit zwei vertikalen Linien aus immobilicierten »intikdrpern.
Die Testlinie (,T”) enthalt monoklonale spezifische Antikorper fir E. histolytica-Adhisin. Die Kontrolllinie
(,C“) enthélt Antikorper gegen Meerrettich-Peroxidase (MRP). Das Konjugat k' 2st<ht aus an Meerrettich-
Peroxidase gebundenen Antikdrpern gegen E. histolytica. Zur Durchfiihrung des Tests wird die Probe
einem Reagenzglas mit einer Mischung aus Verdiinnungspuffer und Konj.yait nzugefligt. Die verdlinnte
Proben-Konjugat-Mischung wird in die Probenvertiefung gegeben und u= i»stkarte bei Raumtemperatur
15 Minuten inkubiert. Wahrend der Inkubation bindet in der Probe <urhanaenes E. histolytica-Adhasin

an das Antikdrper-Peroxidase-Konjugat. Die Antigen-Antikdrper- 2erCiidase-Komplexe migrieren durch
ein Filterpad zu einer Membran, wo sie von den immobilisierteiiiAni-Adhésin-Antikdrpern auf der Linie
eingefangen werden. AnschlieBend wird das Reaktionsfenst ar mit Waschpuffer gewaschen und Substrat
zugegeben. Nach 10-minttiger Inkubation wird das Rez«ticnsiciister mittels Sichtkontrolle auf das
Erscheinen von vertikalen blauen Linien auf der ,,C“- una' T“-Seite des Reaktionsfensters untersucht.
Eine blaue Linie auf der , T“-Seite des Reaktionsfensters zeigt ein positives Ergebnis an. Eine positive
,C“-Reaktion, angezeigt durch eine vertikale blaue Linie auf der ,C“-Seite des Reaktionsfensters,
bestétigt, dass die Probe und Reagenzien korrekt hinzugeftigt wurden, die Reagenzien wéhrend des
Testverlaufs aktiv waren und eine korrekte Probenmigration durch die Testkarte stattgefunden hat. Sie
bestéatigt zudem die Reaktivitat der anderen Testreagenzien.
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PACKUNGSINHALT

Testkarten — Jeder Beutel.anihalt 1 Testkarte

CoNJTENZ Konjugat (2 mL) - Specifischer Antikorper flir E. histolytica, gebunden an Meerrettich-
Peroxidase, in einer gepuniiarien Proteinlésung(enthélt 0,05% ProClin® 300)*

DIL 1 SPE Verdii gsruffe, (16 mL) — Gepufferte Proteinlésung mit grauem graduiertem
I—I—I ropfer (enthé t 0,08 % ProClin® 300)*

Positive i<{ontrone (1 mL) - E. histolytica-Antigen in einer gepufferten Proteinlésung
CONTROLI*] (enthaic0,55% ProClin® 300)

SUBS|REAG| Suistat (3,5 mL) - Losung mit Tetramethylbenzidin

WASHIREAG Wacnpuffer (12 mL) - Gepufferte Lésung mit weiBem graduiertem Tropfer (enthalt

2.02% ProClin® 300)*
&
/

*(enthéalt 0,05% ProClin® 300)

Signalwort: Warnung

H317: Kann allergische Hautreaktionen verursachen

P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

Uraduierte Einweg-Kunststoffpipetten (50 Stk) — 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL und 500 pL

ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL (NICHT ENTHALTEN)
* Reagenzréhrchen (z. B. Mikrozentrifugenréhrchen aus Kunststoff) e Applikatorstabchen 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. Verschreibungspflichtig

2. Nur fir den professionellen Gebrauch.

3. Bei Erhalt des Kits muss sichergestellt werden, dass die Bestandteile nicht aufgrund
unsachgemaBer Transportbedingungen gefroren oder zu warm sind und keine Anzeichen von
Undichtigkeit aufweisen.

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

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

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

7. Verschliisse, Spitzen und Tropfer sind farbkodiert; NICHT vertauschen!



8. Verwenlden Sie Stluhlproben gemaB den EmPfethngen in der folglen(?len Tabelle, um optimale Frieren Sie die Proben bei < -10°C ein, wenn
Ergebp@%e zu erzielen. Gelfrorene'Probenl kénnen aufgrund des Elnflll’lel’- unq Auftauvorgangs der Test nicht innerhalb von 1 Woche nach
Reaktwﬂa?sverluste aufweisen. FI’IS.Che, emgefroreng Stl{hlproben kénnen bis zu 5 Mal aufgetaut . der Entnahme durchgefiihrt werden kann.
werden. Elngefr'orene Stuhlprobe!'] in Transportmedien kénnen 1 Mal aufgetaut wergen. Gefrooren bei 7 Monate Bei Raumtemperatur auftauen. Mehrmaliges
Stuhlprqben bei f:ler Lagerung keinen extremen Temperaturen aussetzen und vor direktem <-10°C Einfrieren und Auftauen kann zu einem
Sonnenlicht schitzen. P e . . Aktivitatsverlust aufgrund von Antigenabbau

9.  Der Test wurde auf S"ensmwtat und Sperzifitat optimiert. Abweichungen vom angegebenen fiihren.

Verfahren und/oder Anderungen der Testbedingungen kénnen die Sensitivitat und Spezifitat des .
Tests beeinflussen. Halten Sie sich genau an die Anweisungen. 1. Verwenden Sie die tblichen intererivlethoden zur Entnahme und Handhabung von Stuhlproben.

10.  Stuhlproben und gebrauchte Testkarten kdnnen potenzielle Infektionserreger enthalten und Fir die Entnahme der Stuhloraberi sind saubere, dichte Behélter zu verwenden.
sind wie im CDC/NIH-Handbuch ,Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories* 2. Stuhlproben nicht im Ve diiniiurigspuffer lagern.

(Biosicherheit in mikrobiologischen und biomedizinischen Labors) empfohlen nach .
,Biosicherheitsstufe 2 zu handhaben. TESTVERFAHREN

11. Tragen Sie wahrend der Durchfiihrung des Tests Einweghandschuhe. 1. Achten Sie beim "=25ten'mehrerer Stuhlproben auf die Gesamttestzeit.

12.  Das Konjugat, der Verdiinnungspuffer, die Positive Kontrolle und der Waschpuffer enthalten 0,05 2. Lassen Sie (ille-Recgenzien und Testkarten vor der Verwendung Raumtemperatur annehmen.
% ProClin® 300 als Konservierungsstoff. Auch wenn die Konzentration gering ist, ist ProClin® 300 als Nehmen Six die Rzagenzien aus dem Schaumstoffeinsatz, um die Aufwérmzeit zu verkirzen.
schadlich bekannt (Hautsensibilisierung kann auftreten). Bei Hautsensibilisierung/-reizung arztlichen Verwenden Jie fir jede Stuhlprobe und jede zusétzliche externe Kontrolle ein eigenes
Rat einholen/4rztliche Hilfe hinzuziehen. Kontaminierte Kleidung ausziehen und vor erneutem Tragen Reagenzrchronen und kennzeichnen Sie es.
waschen. Reagenzien gemaB vorhandenen Vorschriften fiir die Laborsicherheit und gute Laborpraxis 4. Gaben Sie mithilfe des geeichten grauen Tropfers 500 pL (2. Markierung von der Spitze weg)
behandeln. Sicherheitsdatenblatter fiir dieses Produkt sind auf Anfrage erhéltlich. Wenden Sie sich an Verainriungspuffer in jedes Reagenzglas fir frische und gefrorene Proben und die externen
den Kundendienst. Kzrnivollen. Bei Proben in Transportmedien wie Cary Blair oder C&S geben Sie 400 pL (1. Markierung

13. Befolgen Sie alle geltenden nationalen, regionalen und lokalen Verordnungen in Bezug auf die von der Spitze weg) Verdinnungspuffer in das Reagenzglas.

Abfallentsorgung.

ENTNAHME, HANDHABUNG UND LAGERUNG VON STUHLPROBEN ) . ;
Frische Stuhlproben 500 pl (2. Markierung von der Spitze weg)

Frische Stuhlproben

Nicht Ve d
IERENEREEREEn Gefrorene Stuhlproben

{gefroren unverdinnt) 500 pl (2. Markierung von der Spitze weg)

Stuhlproben in Fixiermittel auf Formalinhas['
(Z. B. Natriumacetat-Formalin, FormalilVi %
Stuhlproben in Fixiermittel auf Alkkohc'heasis

(Z. B. Polyvinylalkohol)

Proben in Transportmedien o

Gefrorene Stuhlproben (Gary Blair, G&S) 400 pL (1. Markierung von der Spitze weg) &

(gefroren unverdiinnt)
Stuhlproben in Transportmedien
(z. B. Cary Blair, C&S)

Externe Kontrollen
(positive und negative)

500 pl (2. Markierung von der Spitze weg) '

Akzeptable

Probenlagerungstemperatur

Lagerdauer i 5. Fiigen Sie jedem Reagenzglas einen Tropfen Konjugat (Flasche mit rotem Verschluss) hinzu.

Raumtemperatur 24 Stunden Frische Prot=an, die innerhalb von 24 Tropfflasche senkrecht, um die richtige TropfengréBe sicherzustellen. Der Verdiinnungspuffer und
(18°C - 25°C) Sturde getestet werden, kdnnen bei das Konjugat sollten allen Reagenzglasern vor den Proben hinzugefiigt werden.

Rauatemperatur gelagert werden 6. Sie benétigen 1 Einweg-Kunststofftransferpipette (im Lieferumfang enthalten) fiir jede Probe.

(1875 -+25°C). . .
Gekiihit 1 Woche Werc.en die Proben nicht innerhalb von 24 Graduierte Transferpipette:
2°C-8°C) | Stunden getestet, miissen sie so rasch 500l 400 uL 300pL 200 uL 100 pL 25yl

wie mdglich nach der Entnahme gekiihlt

| gelagert werden (2°C - 8°C). ] ] ] ] ] =
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10.

11.

12.

Fliissige/halbfeste Proben - Proben griindlich mischen. Geben Sie mithilfe einer Transferpipette
25 pL Probe in die Verdinnungspuffer/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 Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung. Emulgieren Sie die Probe mit dem
Applikatorstabchen.

Stuhlproben in Cary Blair oder C&S Transportmedien - Pipettieren Sie 100 pL (2 Tropfen aus
der Transferpipette) Probe in die Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung.

HINWEIS: Eine unzureichende Probenmenge bzw. ein unzureichendes Mischen/unvollstédndiges
Suspendieren der Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung kann zu einem falsch-negativen
Testergebnis flihren. Eine zu groBe Probenmenge kann aufgrund des beeintrdchtigten
Probenflusses zu ungliltigen Ergebnissen fiihren.

Optionale externe Kontrollen:

Optionale Kontrollkassetten kdnnen mit den Patientenproben mitgefiihrt werden.

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

Externe Negative Kontrolle — geben Sie 25 pL Verdinnungspuffer in das entsprechende
Reagenzglas.

VerschlieBen Sie die Réhrchen mit allen Test- und Kontrollproben und mischen Sie diese
grindlich mit einem Vortex-Schttler oder durch mehrmaliges Umdrehen der Réhrchen. In der
Verdiinnungspuffer/Konjugat-Mischung verdiinnte Proben bzw. Kontrollen kdnnen 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 ordnungsgemés 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_;

Vergewissern Sie sich, dass jede verdiinnte Probe griindlick"g=misciit wurde (siehe Schritt 9),
bevor Sie sie auf die Testkarte geben. Ubertragen Sie mithil.c-aner neuen Transferpipette 500
HL (oberste Markierung) eines jeden Reagenzglases uu.ai2 Probenvertiefung (kleineres Loch
in der oberen rechten Ecke der Karte) einer Testk. rte. / chten Sie beim Ubertragen der Probe
in die Probenvertiefung darauf, dass sich die Spi‘ze dei Tiansferpipette im Probenvertiefungsloch
befindet und auf das Reaktionsfenster und Wicking -Pad zeigt.

Inkubieren Sie die Testkarte 15 Minuten bei Raumtemperatur - die Probe sickert durch

die Karte und eine Feuchtstelle breitet sich im Reaktionsfenster aus. Der 15-minitige
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
vollstédndig befeuchtet. Wenn das Reaktionsfenster nicht innerhalb von 5 Minuten nach dem
Hinzufiigen der Probe in die Probenvertiefung vollstdndig feucht erscheint, geben Sie 100 uL (4
Tropfen) Verdiinnungspuffer in die Probnvertiefung und warten weitere 5 Minuten (insgesamt 20
Minuten lang). Gehen Sie zum nédchsten Schritt des Testverfahrens (ber.

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

14.  Geben Sie 2 Tropfen Suk=trat (Flasche mit weiBem Verschluss) in das Reaktionsfenster in
der Mitte.

15. 10 Minuten bei Raumten peratur inkubieren. Lesen Sie die Ergebnisse nach 10 Minuten visuell ab
und protokollierer: Sie sie.

AUSWERTUNG.DER ERGEBNISSE

O O O

C T C T C T

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

Positives Ergebnis Negatives Ergebnis Ungiiltiges Ergebnis Ungiiltiges Ergebnis

1. Die Auswertung des Tests ist am verlasslichsten, wenn die Ergebnisse sofort nach Ende
der zehnminitigen Reaktionszeit abgelesen werden. Lesen Sie die Testkarte bei normalem
Arbeitsabstand und in einer gut beleuchteten Umgebung ab. Folgen Sie einer Sichtlinie direkt tber
der Testkarte.

2. Priifen Sie, ob auf der ,,C"-Seite des Reaktionsfensters eine blaue Linie, die sogenannte
interne Positivkontrolllinie, sichtbar ist. Priifen Sie, ob eine blaue Linie auf der , T“-Seite des
Reaktionsfensters, die sogenannte Testlinie, sichtbar ist. Die Farbintensitét der Linien kann
schwach bis stark sein.

3. Positives Ergebnis: Ein positives Ergebnis kann innerhalb des Zeitraums zwischen der Beigabe
des Substrats und der 10-minitigen Ablesezeit ausgewertet werden. Zwei blaue Linien sind
sichtbar, die Kontrolllinie (,C*) und die Testlinie (,T“). Die Farbintensitét der Linien kann schwach
bis stark sein. Eine sichtbare blaue Linie auf der ,, T“-Seite mit gleichzeitiger blauer Kontrolllinie
gilt als positives Ergebnis. Eine deutliche Teillinie gilt als positives Ergebnis. Interpretieren Sie
Membranverfarbung bzw. einen Membranschatten nicht als positives Ergebnis. Ein positives
Ergebnis zeigt an, dass E. histolytica in der Probe vorhanden ist.

4. Negatives Ergebnis: Ein Test kann erst friihestens 10 Minuten nach der Beigabe des Substrats als
negativ oder ungiiltig interpretiert werden. Eine einzelne blaue Linie ist auf der Kontrollseite (,C*)
des Reaktionsfensters sichtbar und es ist keine Testlinie auf der , T“-Seite des Reaktionsfensters
sichtbar. Ein negatives Ergebnis zeigt an, dass entweder kein E. histolytica in der Probe vorhanden
ist oder der Wert unterhalb der Nachweisgrenze des Tests liegt.

5. Ungililtiges 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, ist der Test ungiiltig.




QUALITATSKONTROLLE

Die Giiltigkeit der Testergebnisse des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Tests hangt von der ordnungs-
gemaéBen 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 bestétigt, dass die Probe und Reagenzien korrekt hinzugefigt
wurden und eine ordnungsgeméBe Reaktion stattgefunden hat. Ein farbloser Hintergrund im Ergebnis-
bereich 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 mithilfe der Positiven
Kontrolle und negativen Kontrolle (Verdinnungspuffer) Uberpriift werden. Die Positive Kontrolle dient zur
Uberpriifung der Reaktivitat der anderen Testreagenzien und ist nicht zur Bestatigung der Verlasslichkeit
beim Cut-off bestimmt. Es kénnen auch weitere Tests mit den Kontrollen durchgefiihrt werden, um die
Anforderungen lokaler, landes- und/oder bundesweiter Vorschriften und/oder von Zertifizierungsbe-
hérden zu erfiillen.

GRENZEN DES VERFAHRENS

1. Ein negatives Testergebnis schlieBt die Moglichkeit eines Vorhandenseins von E. histolytica-
Adhasin 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.

3. Aufgrund der geringen Anzahl an positiven Proben, die bei der prospektiven klinischen Studie
entnommen wurden, wurden die Leistungsdaten fir E. histolytica auch mit retrospektiven
klinischen Proben bestimmt.

4. Eine unzureichende Probenmenge bzw. ein unzureichendes Mischen/unvollstéandiges
Suspendieren der Verdinnungspuffer/Konjugat-Mischung kann zu einem falsch-negativen
Testergebnis flihren. Eine zu groBe Probenmenge kann aufgrund des beeintrachtigten
Probenflusses zu ungliltigen Ergebnissen fiihren.

ERWARTUNGSWERTE

Normale, gesunde Personen sollten nicht mit E. histolytica infiziert sein und beim E. HISTO!TICA

QUIK CHEK™ Test ein negatives Ergebnis liefern. Ein positives Ergebnis beim E. HISTOTICA CUIK
CHEK™ Test weist darauf hin, dass die Person nachweisbare Konzentrationen von E. i.istiiytica-Antigen
ausschuttet. Die Inzidenz von E. histolytica-Infektionen variiert betréachtlich je nach~oguletion und
geografischer Region. Schatzungen gehen davon aus, dass weltweit etwa 50 Millionen |’ersonen mit
Entamoeba histolytica infiziert sind (2). Etwa 90 % dieser Personen bleiben asvmntoiiiatisch, wahrend
bei 10 % klinische Symptome auftreten, die von Magen-Darm-Erkrankunge bic. zu Leberabszessen
reichen kénnen. Hochrisikogruppen sind Personen, die Auslandsreisen u'it mmen haben,
Immigranten, immungeschwachte Patienten, Gastarbeiter und aktive ménriiche Homosexuelle (2,3).
Nichtpathogene Stdmme (E. dispar) sind bei méannlichen Homosex::2llen verherrschend (4). Die Krankheit
wird haufig durch asymptomatische Trager von E. histolytica tUbctra zen.

LEISTUNGSDATEN

Die Leistung des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Tests yura» mit einer kombinierten Referenzmethode
(CRM) verglichen, die den molekularen Nachweis von Entzimoeba histolytica umfasste. Insgesamt
wurden 851 Stuhlproben evaluiert, darunter 96 retrospektive Proben. Daten zum Alter waren fiir

851 Patienten verfligbar. Von den 851 Patienten waren 18,9% im Alter von < 20 Jahren. Daten zum
Geschlecht waren fir 851 Patienten verflgbar: 42,7 % waren mannlich und 57,3 % weiblich. Tabelle 1

und 2 enthalten eine Ubersicht iiber die klinische Leistung des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Tests.
Tabelle 1 zeigt die Ergebnisse der prospektiven Proben. Von den 755 prospektiv entnommenen Proben
wurden 100 in Protocol™ Cary-Blair und Para-Pak® C&S verdiinnt. Alle in Transportmedien verdiinnten
und getesteten Proben waren negativ. Das Testen der prospektiven Proben ergab eine Sensitivitét von
40,0 %, eine Spezifitat von 100 %, einen posifiven Vorhersagewert von 100 % und einen negativen
Vorhersagewert von 99,6 % fur den E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test bei der CRM. Tabelle 2 zeigt
die Ergebnisse der retrospektiven Proben, aus a2nen ersichtlich ist, dass der E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ Test eine Sensitivitat und Sensitvitat.von 100 % bei der CRM aufwies.

Tabelle 1. Ubersicht iiber die prcspentive klinische Leistung beim Vergleich des E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ Tessts it der kombinierten Referenzmethode (CRM) - Prospektive

Proben
E. HISTOLYTICA QLEN CHEK™ Positiv 2 0
E. HISTOLYT'CA CJIK CHEK™ Negativ 3 750
95%-Konfidenzgrenzen
Il—_%.mh vitat 40,0% 7,3% - 83,0%
I- Spezifitat 100% 99,4% - 100%
Positiver Vorhersagewert 100% 19,8% - 100%
Negativer Vorhersagewert 99,6% 98,7% - 99,9%

Alle drei falsch-negativen Ergebnisse waren PCR-positiv und Antigen-negativ. Weitere Antigentests
wurden mit einem bereits von der FDA zugelassenen Produkt durchgefiihrt.

Tabelle 2.  Ubersicht iiber die retrospektive klinische Leistung beim Vergleich des E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ Tests mit der kombinierten Referenzmethode (CRM) - Retrospektive Proben

N =96 CRM Positiv CRM Negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positiv 30 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66
95%-Konfidenzgrenzen
Sensitivitat 100% 85,9% - 100%
Spezifitat 100% 93,1% - 100%




REPRODUZIERBARKEIT

Die Reproduzierbarkeit des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Tests wurde anhand von 8 Stuhlproben
bestimmt, die zur Identifikationsverhinderung wéhrend des Tests kodiert wurden. Die Tests wurden in
zwei unabhangigen Labors und intern bei TECHLAB, Inc. durchgefiihrt. Die Proben umfassten 2 negative
Proben, 2 stark negative Proben, 2 schwach positive Proben und 2 maBig positive Proben. Die Proben
wurden in Dreichfachbestimmung zweimal téaglich Uber einen Zeitraum von 5 Tagen von mehreren
Laborkraften an den einzelnen Standorten getestet. Es wurden jeweils 2 verschiedene Kitchargen ver-
wendet. Mit jeder maskierten Probenreihe wurden eine positive und eine negative Kontrolle mitgefiihrt.
Die Ergebnisse der einzelnen Labors wurden anschlieBend an TECHLAB, Inc. tbermittelt und mit den in-
ternen Ergebnissen verglichen. Die Ergebnisse der verschiedenen Standorte waren durchgehend konsis-
tent 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
Virenstammen 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 EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans
Clostridium bifermentans

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

Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

Humanes Adenovirus 1, 3
Humanes Coronavirus

Humanes Coxsackievirus B2, B3, B4
Humanes Echovirus 9

Yersinia enterocolitica

Humanes Enterovirus 69, 72,71
Humanes parechovirus1
[Echovirus 22]

Humanes Rotaviriis

Eine Kreuzreaktivitat mit Norovirus ist unbekannt, da sie in den analytischen Studien.nici't getestet
wurde. Norovirus GI/GIl wurde jedoch in 50 klinischen Proben anhand eines von d'3r FUA Zugelassenen
Multiplex-NAAT wahrend der klinischen Priifung identifiziert und es wurde keins Krouzreaktivitat mit dem
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ in diesen Proben nachgewiesen.
Zudem wurden Stuhlproben mit dem E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test.aetostet, die bei der
Mikroskopie ein positives Ergebnis flir andere Parasiten lieferten. Die Zohlia Klammern gibt die Anzahl
der klinischen Proben wieder, in denen die einzelnen Organismen identifiziart wurden. Bei den folgenden
Organismen wurde keine Kreuzreaktivitat beobachtet.

Ascaris lumbricoides m. Eiern (21) Entamoeba bangladeshi (?}

Blastocystis hominis (12)

Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkoy skii \2)

Giardia spp. (45)
lodamoeba bitschlii (10)
Trichuris trichiura (Eier) (11)

Stammspezifische Studie

Die Spezifitat des E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Tests wurde zudem durch die Untersuchung der
Reaktivitdt pathogener (Entamoeba histolytica) und nicht-pathogener (Entamoeba dispar) Zymodeme
(Stamme) mittels Standardkurvenverdinnungen evaluiert. Die E. histolytica-Ergebnisse waren positiv
von 244 bis 30,5 pathogenen Zymodemen (PZ /mL und die E. dispar-Ergebnisse waren negativ bei allen
Verdiinnungen beginnend bei 2440 nicht-patiic 1enen Zymodemen (NPZ)/mL. Der E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ Test zeigt eine angemessene Reaktivitat mit Entamoeba histolytica und weist keine
Kreuzreaktivitat mit Entamoeba dispar aun.

Zudem wurden aufgrund der ahnlicr.=2n viurphologie 3 Proben, die bei der PCR positiv fir Entamoeba
moshkovskii waren, und 3 Proken, c'e positiv fir Entamoeba bangladeshi waren, mit dem

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™" Test untersucht. Diese 6 Proben lieferten ein negatives Ergebnis beim
E. HISTOLYTICA QUIK C"EK™ Test.

STORSUBST/iNZ:M (US-FORMULIERUNGEN)

Die folgenden Stc¢ffe natt<n in den angegebenen Konzentrationen keinen Einfluss auf die positiven oder
negativen Testargebnisse: Bariumsulfat (5% w/v), Benzalkoniumchlorid (1% w/v), Ciprofloxacin (0.25%
w/v), Ethanol (1%&.wv), Mucin aus dem Schweinemagen (3.5% w/v), Humanblut (40% v/v), Hydrocortison
(1% w/v). Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Leukozyten (0,05% w/v), Maalox® Advanced (5% V/v),
Mesalazin {109 w/v), Metronidazol (0,25% w/v), Mineraldl (10% w/v), Mylanta® (4.2 mg/mL), Naproxen-
Natriuin 1574 w/v), Nonoxynol-9 (40% w/v), Nystatin (1% w/v), Palmitinsaure/Stuhlfett (40% w/v), Pepto-
Bisriol* (5% v/v), Phenylephrin (1% w/v), Polyethylenglykol 3350 (10% w/v ), Prilosec OTC® (5 ug/mL),
2anriuside (1% w/v), Simeticon (10% w/v), Stearinsaure/Stuhlfett (40% w/v), Tagamet® (5 pg/mL), TUMS
\30 pg/mL), Humanurin (5% v/v) und Vancomycin (0,25% w/v).

INTRA-ASSAY-PRAZISION

Fur die Bestimmung der Intra-Assay-Leistung wurden zw6lf 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 fir

E. histolytica. Jede Probe wurde jeweils finf Mal in einem Lauf getestet. Zwei verschiedene Kitchargen
wurden verwendet. Eine positive und eine negative Kontrolle wurden mit jeder Probenreihe mitgefiihrt.
Alle positiven Proben blieben positiv und alle negativen Proben negativ. Die Gesamtkorrelation zwischen
den Ergebnissen betrug 100 %.

INTER-ASSAY-PRAZISION

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

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test untersucht. Die Proben umfassten 2 negative Proben, 2 stark
negative Proben, 2 schwach positive Proben und 2 maBig positive Proben. Die Proben wurden tber
einen Zeitraum von 12 Tagen 2x taglich von mehreren Laborkréften anhand von 2 verschiedenen
Kitchargen getestet. Es wurden taglich eine positive und eine negative Kontrolle mitgefiihrt. Alle positiven
Proben blieben positiv und alle negativen Proben negativ.



ANALYTISCHE SENSITIVITAT

Die Nachweisgrenze (LoD) fiir den E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test wurde bei 320 pathogenen
Zymodemen (PZ)/mL fir E. histolytica festgelegt (entspricht 15 nachgewiesenen PZ pro Test). Fur
Proben in Protocol™ Cary Blair Medien wurde die Nachweisgrenze bei 275 PZ/mL fr E. histolytica
bestimmt (entspricht 14 nachgewiesenen PZ pro Test). Fur Proben in Para-Pak® C&S Medien wurde die
Nachweisgrenze bei 245 PZ/mL fur E. histolytica festgelegt (entspricht 12 nachgewiesenen PZ pro Test).

VERGLEICH ZWISCHEN FRISCHEN UND GEFRORENEN PROBEN

Die Wirkung einer Langzeitlagerung gefrorener Proben auf die Antigenstabilitdt wurde beurteilt. Fur die
Analyse wurden insgesamt 15 Stuhlproben mit dem E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test getestet. Die
Proben umfassten 3 negative Stuhlproben, 3 E. histolytica stark negative Stuhlproben, 3 E. histolytica
schwach positive Stuhlproben, 3 E. histolytica maBig positive Stuhlproben und 3 E. histolytica stark
positive Stuhlproben. Die Proben wurden vorbereitet und bei < -10°C fir den Zeitraum von 0, 1 und

4, 8,12, 16, 20, 24 sowie 28 Wochen gelagert. Bei keiner der Proben wurde zu den vorgegebenen
Zeitpunkten eine Veranderung von positiv-zu-negativ bzw. negativ-zu-positiv festgestellt.

PROZONENEFFEKT

Um eine Interferenz hoher E. histolytica-Antigenkonzentrationen mit einer positiven Reaktion im

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Test auszuschlieBen, wurden Proben mit einer hohen Antigenkonzentra-
tion vorbereitet, indem ein negatives Probenpool mit einer potenziell bei klinischen Proben beobachteten
Konzentration versetzt wurde. Insgesamt wurden 5 verschiedene Verdiinnungen des Antigens bis zur
klinisch beobachteten Héchstkonzentration vorbereitet und in Dreifachbestimmung getestet. Die Ergeb-
nisse zeigten, dass es zu keinem Prozoneneffekt kam und hohe Antigenkonzentrationen den Nachweis
des Antigens nicht beeintrachtigten.




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.

POUR UNE UTILISATION DIAGNOSTIQUE IN VITRO

Attention : selon la loi fédérale des Etats-Unis, ce dispositif ne peut étre vendu que par un
médecin ou sur ordonnance.

EXPLICATION

L’Entamoeba histolytica et I'Entamoeba dispar sont des parasites intestinaux qui touchent environ 500
millions de personnes dans le monde chaque année (1). Il convient de distinguer les deux espéces
car I'E. histolytica est pathogéne, provoquant des amibiases intestinales (par exemple des diarrhées,
une dysenterie, des colites) et des amibiases extra-intestinales (un abces 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’échantiicas
et la procédure requiert beaucoup moins de manipulation que la plupart des méthodes de dia jnox ic.

PRINCIPE DU TEST

Le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ utilise des anticorps spécifiques a I'E. histolytioa. L 2 Dicpositif
a membrane comporte une Fenétre de réaction avec deux bandes verticales d’anticerns immobilisés.
La bande de test (« T ») contient des anticorps monoclonaux spécifiques a I'adhésine a . nistolytica.
La bande de contréle (« C ») contient des anticorps anti-peroxydase de raifort £4RF) L« Conjugué

est composé d’anticorps contre I'E. histolytica conjugués a la peroxydase de iaifort. Pour réaliser le
test, I’échantillon est ajouté a un tube contenant un mélange de Diluant et de Conjugué. Le mélange
conjugué-échantillon dilué est placé dans le Micropuits d’échantillon e* le dispusitif est soumis a

une période d’incubation de 15 minutes a température ambiante. Pendai:* 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 versiine iiiembrane ou ils sont capturés
par les anticorps anti-adhésine immobilisés sur la bande. Le Fendtre de réaction est ensuite lavée

avec un Tampon de lavage puis remplie de Substrat. Aprés tne p:riode d’incubation de 10 minutes,

la Fenétre de réaction est examinée visuellement afin ¢ repérer les éventuelles bandes verticales
bleues situées sur les cotés « C » et « T » de la Fenétre de réaction. Une bande bleue sur le c6té « T

» de la Fenétre de réaction indique un résultat positif. Une réaction « C » positive indiquée par une
bande verticale bleue sur le cété « 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 du test et que
I’échantillon a correctement migré a travers le Dispositif a membrane. |l confirme la réactivité des autres

réactifs associés au test.
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MATERIEL FOURNI

Dispositifs 8 membrane '\ sachet contient 1 dispositif

Conjugué (2 ml) - Anticorps spécifiques a I'E. histolytica conjugués a la peroxydase de
raifort, dans une solutica teriiponnée et protéinée (contient 0,05 % de ProClin® 300)*

Diluant (16 m!,~~Sc'ution tamponnée et protéinée avec compte-gouttes gradué gris
(contient 0,05 % de ProClin® 300)*

Contrél~ positir (1 ml) - Antigéne E. histolytica dans une solution tamponnée et
protéiridecontient 0,05 % de ProClin® 300)*

Suhstiat (3.5 ml) - Solution contenant du tétraméthylbenzidine

Tar>pon de lavage (12 ml) — Solution tamponnée et protéinée avec compte-gouttes
2radué blanc (contient 0,05 % de ProClin® 300)*

*(contient 0,05 % de ProClin® 300)

Mot indicateur : Avertissement

H317 : Peut provoquer une allergie cutanée

P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

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

MATERIEL ET EQUIPEMENTS NECESSAIRES MAIS NON FOURNIS
* Petits tubes a essai (par exemple des tubes microcentrifuges en plastique) o Ecouvillons en bois
® Gants jetables ® Pipeteurs et embouts ° Minuteur

DUREE DE CONSERVATION ET STOCKAGE

La date de péremption du kit est indiquée sur 'emballage. Stocker le kit @ une température comprise
entre 2 °C et 8 °C. Replacer le kit au réfrigérateur dés que possible apres utilisation.

PRECAUTIONS

1. Rx uniquement - Uniquement sur ordonnance

2. Uniquement a usage professionnel.

3. 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.

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

5. 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.

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

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




8.  Utiliser les échantillons de selles conformément aux recommandations présentées dans le tableau Température de stockage Longueur de N
ci-dessous pour obtenir des résultats optimaux. Les échantillons congelés risquent d’étre moins des échantillons stockage acceptable Commentaires
réactifs aprés un cycle congélation-décongélation. Les échantillons de selles a I'état brut congelés
peuvent étre décongelés au maximum 5 fois. Les échantillons de selles en milieu de transport
congelés ne peuvent étre décongelés qu’une seule fois. Lors du stockage des échantillons, évitez
de les soumettre a des températures extrémes et mettez-les a I'abri de la lumiére directe du soleil.

9. Letest 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.

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

11. S’équiper de gants jetables pendant le test.

12. Les réactifs du Conjugué, Diluant, Contréle positif et Tampon de lavage contiennent 0,05 % de
ProClin® 300 comme conservateur. Méme si la concentration est faible, le ProClin® 300 est connu
pour sa nocivité (risque de sensibilisation de la peau). En cas de sensibilisation/irritation de la
peau ou d’éruption cutanée, consulter un médecin. Les vétements contaminés doivent étre =
Otés puis lavés avant d’étre réutilisés. Manipuler les réactifs selon les réglementations existantes PROCEDURE DE TEST

Congeler et stocker les échantillons a une

température < -10 °C si le test ne peut étre

réalisé dans un délai d’une semaine apres le
Congelés a 7 mois prélévement. Décongélation a température
<-10°C ambiante. La multiplication des congélations
et décongélations peut entrainer une perte
d’activité de I"échantillon suite & une dégra-
dation de I'antigéne.

1. Respecter les procedures standard internes utilisées sur place pour le prélévement et la
manipulation des 4chantillons de selles. Prélever les échantillons de selles dans des conteneurs
propres et étunches

2. Ne pas stczker les échantillons de selles dans le Diluant.

relatives & la sécurité des laboratoires et les bonnes pratiques de laboratoire. Les fiches de 1. Surveiller la durée totale de I'analyse si plusieurs échantillons de selles sont testés. .
sécurité de ce produit sont disponibles a la demande. Contacter le support technique. 2. Porwar tous les réactifs et dispositifs a température ambiante avant utilisation. Eliminer les réactifs du
13. Respecter les arrétés locaux, régionaux et nationaux relatifs aux réglementations sur I'élimination Eyomen en mousse afin de réduire le temps nécessaire au réchauffement a température ambiante.
des déchets. 3. Fréparer et étiqueter un petit tube & essai pour chaque échantillon et pour chaque controle externe.
B ‘Al'aide du compte-gouttes gradué gris, ajouter 500 pl (2é™ graduation depuis I'extrémité) de Diluant
PRéLEVEMENT MANIPULATION ET CONSERVATION DES ECHANTlLLONS dans chaque tube d’échantillon frais et congelé et de contréles externes. Pour les échantillons en
’ milieu de transport tel qu’un Cary Blair ou un C&S, ajouter 400 pl (1¢* graduation depuis I'extrémité)

DE SELLES de Diluant dans le tube.

al

Echantillons de selles fixés au formol

Echantillons de selles frais (par ex. du formol & base d’acétate de scanra, Echantillons de selles frais 500 pl (2°m graduation depuis I'extrémité)
formol & 10 %) 2\ Echantil I o
Echantillons de selles congelés Echantillons de selles fixés a I'anort C anp ons de selles congelés 500 pl (2:me graduation depuis I'extrémité)
A 8 oo (non dilués)
(non dilués) (par ex. de I'alcool polyvinyl<)
Echantillons de selles dans un milieu de transport Echantillons en milieu de transport N . - P b
(par ex. Cary Blar, C&S) (Cary Blar, C&S) 400 pl (1% graduation depuis I'extrémité) a0
Température de stockage Longueur de 5 Controles externes R . o P
des échantillons stockage acceptable - Commentaires (positifs et négatifs) 500 pl (2°™ graduation depuis I'extrémité) '
Température ambiante Les ect antillons frais analysés dans les
o o 24 heures ~a 2 )
(18 °C - 25°C) 24.he ires peuvent rester a température . ) - . .
N o . s 5. Ajouter une goutte de Conjugué (bouteille a capsule rouge) dans chaque tube. Tenir le
amb ante (18 °C - 25 °C). Si le test n’est N N s . ) .
e o . PO compte-gouttes a la verticale de fagon a dispenser des gouttes de taille adaptée. Le Diluant et le
Réfrigérés X pas‘prévu dans les 24 heures, réfrigérer ; . N L A N
1 semaine . . o o . Conjugué doivent étre ajoutés dans tous les tubes avant les échantillons.
(2°C-8°C) | les échantillons (2°C - 8°C) le plus rapide- 6 s ™ . Ny N " .
" N R 3 e munir d’une pipette de transfert en plastique jetable (fournie dans le kit) pour chaque
| ment possible apres le prélévement. &chantillon
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11.
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Pipette de transfert graduée :

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

(_\ ] ] ] ] | I —]

Pour les échantillons liquides/semi-solides - Mélanger completement I’échantillon. Alaide
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 & I'aide d’un
écouvillon en bois et transférer un petit fragment (de 2 mm de diamétre environ, équivalent a 25
pl) de I’échantillon dans le mélange de Diluant/Conjugué. Emulsionner I'échantillon a I'aide de
I’écouvillon.
Echantillons en milieu de transport tel qu’un Cary Blair ou un C&S - pipeter 100 pl
d’échantillon (2 gouttes depuis la pipette de transfert) dans le mélange conjugué-échantillon.
Remarque : si le fragment transféré est trop petit, si le mélange est défectueux ou si I’échantillon
n’est pas completement 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.
Controles externes facultatifs :
Les cassettes de contréle facultatives peuvent étre analysés en méme temps que les échantillons
des patients.
Controle positif externe - Verser une goutte de Contréle positif (bouteille & capsule grise) dans le
tube & essai approprié.
Contrble négatif externe - Verser 25 pl de Diluant dans le tube a essai approprié.
Pour tous les échantillons de test et de controle, fermer les tubes et mélanger completement &
I'aide d’un agitateur vortex ou en renversant plusieurs fois le tube. Les échantillons ou controles
dilués dans le mélange Diluant/Conjugué peuvent étre incubés a température ambiante juscu's.2
heures avant de pouvoir étre ajoutés au Dispositif a membrane.
Ouvrir un sachet contenant un Dispositif a membrane a température ambiante pour ¢hague
échantillon dilué et chaque controle externe (si nécessaire). Etiqueter chaque dispouitii
correctement et I'orienter sur une surface plane de fagon a ce que la mention « ©: H'2T9 QUIK
CHEK » apparaisse au bas du dispositif et a ce que le Micropuits d’échantillzii coivnlacé dans
I'angle supérieur droit du dispositif.
Dispositif 8 membrane

L
CQ&%T

E RiSTO QUIK CHEK

Micropuits<t’ésharitillon

Veiller @ mélanger comp[étement chaque échantillon dilué (voir I’étape 9) avant de I'ajouter au
Dispositif a membrane. A I'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 'ajout au
Micropuits d’échantillon, vérifier que la pointe de la pipette de transfert se trouve a l'intérieur du
Micropuits d’échantillon et soit inclinée vers la Fenétre de réaction et dans la garniture perméable.
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. L’étape
d’incubation de 15 minutes commenr<a orsque le dernier mélange conjugué-échantillon dilué est
transféré sur le dernier Dispositif a membiane.

NOTE CONCERNANT LES ECHANTILLONS NE MIGRANT PAS :

L’échantillon dilué ne parviert.nas toujours a migrer correctement. Dans ce cas, la Fenétre de
réaction n’est que partielloeint humidifiée. Sila Fenétre de réaction ne semble pas complétement
humidifiée dans les 5 m nutes suivant I'ajout de I’échantillon dans le Micropuits d’échantillon,
verser 100 pl (4 gouttes) ¢'=. Filuant dans le Micropuits d’échantillon puis attendre 5 minutes de
plus (soit 20 minuiies au total). Passer a I'étape suivante de la Procédure de test.

Apreés incubation; ajorter 300 pul de Tampon de lavage a l'aide du compte-gouttes blanc
gradué dan¢ la"onetre de réaction. Veiller a ce que le Tampon de lavage soit completement
absorbé.

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

Lalsser incuber 10 minutes a température ambiante. Lire les résultats observés et les consigner au
out 1210 minutes.

INTERPRETATION DES RESULTATS

E HISTO QUIK CHEK

O O O O

C T C T C T C T

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

Résultat positif Résultat Négatif Résultat invalide Résultat invalide

L'interprétation du test est plus fiable lorsque le dispositif est lu immédiatement a la fin de la
période de réaction de 10 minutes. Lire le dispositif a une distance normale dans une piéce bien
éclairée en regardant directement le dessus du dispositif a la verticale.

Observer 'apparition d’une ligne bleue du c6té « C » de la Fenétre de réaction : c’est la bandelette
de contrdle positif interne. Observer I'apparition d’une ligne bleue du cété « T » de la Fenétre de
réaction : c’est la bandelette de test. Les bandes peuvent présenter une couleur claire a foncée.
Résultat positif : Un résultat positif peut étre interprété a tout moment entre I'adjonction de
Substrat et le temps de lecture (10 minutes). Deux lignes bleues sont visibles : la bandelette de
controle (« C ») et la bandelette de test (« T »). Les bandes peuvent présenter une couleur claire

a foncée. L'apparition d’une ligne bleue du cété « T » et d’'une bandelette de controle bleue est
interprétée comme résultat positif. Une ligne partielle évidente est interprétée comme résultat
positif. La décoloration ou I'assombrissement de la membrane ne peuvent étre interprétés comme
résultats positifs. Un résultat positif indique la présence de E. histolytica.




4. Résultat négatif : les tests ne peuvent pas étre interprétés comme négatifs ou invalides moins de
10 minutes apres I'adjonction du Substrat. Une ligne bleue simple est visible du cété controle («
C ») de la Fenétre de réaction et aucune ligne de test n’est visible du cété « T » de la Fenétre de
réaction. Un résultat négatif indique soit I'absence d’E. histolytica dans I’échantillon, soit un taux
inférieur a la limite de détection du test.

5. Résultat invalide : Une ligne simple est visible du cété test (« T ») de la Fenétre de réaction ou
aucune ligne n’est visible dans la Fenétre de réaction. Le résultat du test est invalide si aucune
ligne de contrdle n’est visible a I'issue de la période de réaction.

CONTROLE DE QUALITE

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

Interne : Une bandelette de contréle verticale bleue doit étre visible du coté « C » de la Fenétre de
réaction sur chaque Dispositif & 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 controle interne négatif. Il peut apparaitre blanc a bleu clair et toutes les bande-
lettes qui se développent seront clairement visibles.

Externe : La réactivité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ doit étre vérifiée dés réception a 'aide du
Contréle positif et du contrdle 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 contréles pour répondre
aux exigences des réglementations locales, nationales et/ou fédérales et/ou des organismes d’accréd-
itation.

LIMITES

1. Un résultat de test négatif n’exclut pas la possibilité que I’adhésine d’E. histolytica soit présentc
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 uiit pas
étre interprétée en termes quantitatifs.

3. Etant donné le faible nombre d’échantillons positifs prélevés lors de I'étude clinicde drocoective,
I'efficacité du test de I'E. histolytica a également été établi a partir d’échantillons 'iniques
rétrospectifs.

4. Si le fragment transféré est trop petit, si le mélange est défectueux ou si’échanti.lon n’est pas
compléetement mis en suspension dans le mélange Diluant/Conjugué, ios resultats obtenus
peuvent se révéler faussement négatifs. Une trop grande quantité d’échantillon peut donner des
résultats invalides a cause du débit limité.

VALEURS MOYENNES

Les individus en bonne santé ne sont normalement pas infectés pa:"i"Zi-histolytica et doivent présenter
un résultat négatif au test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Ui\ recuitat positif au test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ indique que I'individu secréte une quantité.di tecta dle d’antigeéne d’E. histolytica.
L’incidence des infections dues a I'E. histolytica varie ¢z fagori 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 symptomes cliniques allant de maladies gastro-intestinales a des abces du

foie. Les groupes a 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 pathogenes (E. dispar) sont prédominantes chez les homosexuels masculins (4). La maladie
est souvent transmise par des porteurs asymptomatiques de I'E. histolytica.

EFFICACITE DU TEST

Lefficacité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHER™ a été comparée a une Méthode composite de
référence (MCR), qui comprenait une détaction moléculaire de I’Entamoeba histolytica. Au total, 851
échantillons de selles ont été analy=4s ¢ ani'96 échantillons rétrospectifs. Les données relatives a I'age
étaient disponibles pour 851 patiants, Parmi eux, 18,9 % avaient 20 ans ou moins. Les informations
relative au sexe étaient dispon bles jpour 851 patients, parmi lesquels 42,7 % étaient des hommes

et 57,3 % des femmes. Les tabi2aix 1 et 2 présentent un résumé de I'efficacité clinique du test

E. HISTOLYTICA QUIK GHEK™. Le tableau 1 présente les résultats des échantillons prospectifs. Sur les
755 échantillons collected prédlablement, 100 ont été dilués dans des Protocol™ Cary-Blair et Para-Pak®
C&S. Tous les échantil'sis uilués dans des milieux de transport et analysés ont présenté des résultats
négatifs. L’analyse nrasrective a démontré que le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ présentait une
sensibilité de 492 % ¢ vec une spécificité de 100 %, une valeur prédictive positive de 100 % et une valeur
prédictive négativede 99,6 % avec la méthode MCR. Le tableau 2 montre les résultats des échantillons
rétrospectifs, qui ont démontré que le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ présentait une sensibilité et
une s;»écificts de 100 % avec la méthode MCR.

Tabi>aw 1. Résumé de Pefficacité clinique prospective comparant le test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ aux échantillons prospectifs de la méthode de référence composite (MRC)

Méthode de rence
composite négative

Méthode de référence
composite positive

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positif 2 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Négatif 3 750

Indice de confiance
de 95 %

Sensibilité 40,0 % 7,3 % -83,0%
Spécificité 100 % 99,4 % - 100 %
Valeur prédictive positive 100 % 19,8 % - 100 %
Valeur prédictive négative 99,6 % 98,7 % - 99,9 %

Les trois résultats faussement négatifs étaient positifs au géne GDH et négatif a I'antigene. Un test
antigéne complémentaire a été effectué avec un dispositif approuvé au préalable par la FDA.
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Tableau 2. Résumé de I’efficacité clinique prospective comparant le test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ aux échantillons rétrospectifs de la méthode de référence composite (MRC)

Méthode de référence
composite négative

Méthode de référence

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positif 30 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Négatif 0 66

Indice de confiance

de 95 %

Sensibilité 100 % 85,9 % - 100 %
Speécificité 100 % 93,1 % - 100 %
REPRODUCTIBILITE

La reproductibilité du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a été déterminée a partir de 8 échantillons de
selles codés pour éviter leur identification pendant le test. Les tests ont été effectués dans 2 laboratoires
indépendants ainsi que sur le site de TECHLAB, Inc. Les échantillons incluaient 2 échantillons négatifs, 2
échantillons hautement négatifs, 2 échantillons faiblement positifs et 2 échantillons modérément positifs.
Les échantillons ont été testés en triple deux fois par jour pendant 5 jours par plusieurs techniciens sur
chaque site, a I'aide de 2 lots de kit différents. Un contréle positif et un contréle négatif ont été effectués
avec chaque panel d’échantillons masqués. Les résultats de chaque laboratoire ont été transmis a
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.

REACTIVITE CROISEE
La réactivité croisée du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a été évaluée avec les souc!
et virales énumérées ci-aprés. Aucune de ces souches n’a provoqué d’interférence aves
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
Aeromonas hydrophila

Bacillus cereus

Bacillus subtilis

Bacteroides fragilis

5 bacieriennes

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli O157:H7

Shigellasdyente iae
Shigei.a f'exneri
Shige'la sonnei
S.aiiyiococeus aureus

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

Candida albicans
Clostridium bifermentans

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

Adénovirus humain 1,3
Coronavirus humain

Coxsackievirus humain B2, B3, B4

Echovirus humain 9

Yersinia enterocolitica

Entérovirus humain 69, 70, 71
Paréchovirus humain 1
[Echovirus 22]

Rotavirus humain

La réactivité croisée avec les norovirus est inconnue puisqu’elle n’a pas été testée lors des études
analytiques. Néanmoins, les norovirus GI/Gll ont été identifiés dans 50 échantillons cliniques a I'aide
d’un test d’amplification des acides nucléiques multiplexe approuvé par la FDA lors de I'étude clinique
et aucune réactivité croisée n’a été identifiée avec le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ sur ces
échantillons..

En outre, le test E. HISTOLYTICA QUIK CHLI/EM a été mené sur des échantillons de selles documentés
comme positifs pour d’autres parasites:nar microscopie. Le nombre entre parenthéses représente

le nombre d’échantillons cliniques dariz lezaels chaque organisme a été identifié. Aucune réactivité
croisée n’a été observée avec les ¢ yanic mes suivants.
Ascaris lumbricoides et Eriamoeba bangladeshi (3)
présence d’ceufs (21) Intamoeba coli (13)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba moshkovskii (3)
Cryptosporidium spp. (£9)

Giardia spp. (45)
lodamoeba butschlii (10)
Trichuris trichiura ceufs (11)

ETUDE SPECIF!'AUE des SOUCHES
La spécificité duitest E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a également été évaluée en examinant la réactivité
des zymodémes (souches) pathogenes (Entamoeba histolytica) et non-pathogenes (Entamoeba dispar)
en utilisarit.des.courbes de dilution standard. Les résultats d’E. histolytica se sont avérés positifs de 244
a 30,L zymouemes pathogenes (PZ)/ml et les résultats d’E. dispar se sont avérés négatifs pour toutes
les dilu 'ons commengant a 2440 zymodémes non-pathogénes (NPZ)/ml. Le test E. HISTOLYTICA QUIK
42TV présente une faible réactivité avec I'Entamoeba histolytica et aucune réactivité croisée avec
“Entamoeba dispar.

Fn outre, 3 échantillons, aux morphologies similaires et identifiés par PCR comme positifs a I'Entamoeba
moshkovskii et 3 positifs a I'Entamoeba bangladeshi ont été analysés a I'aide du test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™. Ces 6 échantillons ont tous obtenus des résultats négatifs au test E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™,

SUBSTANCES INTERFERENTES (formules américaines)

Les substances suivantes n’ont pas modifié le résultat positif ou négatif des tests aux concentrations
indiquées ci-aprés : Sulfate de baryum (5 % p/v), chlorure de benzalkonium (1 % v/v), ciprofloxacine (0,25
% p/v), éthanol (1 % v/v), mucine gastrique de porc (3,5 % p/v), sang humain (40 % v/v), hydrocortisone
(1 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % V/v), leucocytes (0,05 % p/v), Maalox® Advanced (5 %
v/v), mesalazine (10 % p/v), métronidazole (0,25 % p/v), huile minérale (10 % p/v), Mylanta® (4,2 mg/ml),
sodium de naproxene (5 % p/v), nonoxynol-9 (40 % p/v), nystatine (1 % p/v), acide palmitique/graisses
fécales (40 % p/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v), phényléphrine (1 % p/v), glycol polyéthylénique 3350 (10

% p/v), Prilosec OTC® (5 pg/ml), sennosides (1 % p/v), siméthicone (10 % p/v), acide stérique/graisses
fécales (40 % p/v), Tagamet® (5 ug/ml), TUMS (50 pg/ml), urine humaine (5 % v/v), et vancomycine (0,25
% p/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 contrdle 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. La corrélation générale entre les résultats étaient
de 100 %.

PRECISION - INTER-ANALYSE

Pour la détermination de I'efficacité inter-analyse, 8 échantillons de selles humaines ont été analysés
avec le test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Les échantillons incluaient 2 échantillons négatifs, 2
échantillons hautement négatifs, 2 échantillons faiblement positifs et 2 échantillons modérément positifs.
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 contréle positif et un contréle 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 320 zymodemes
pathogenes (PZ)/ml pour I'E. histolytica (équivalent & 15 PZ détectés par test). Pour les échantillons dans
les milieux Protocol™ Cary Blair, la LD a été établie a 275 PZ/ml pour I'E. histolytica (équivalent & 14 PZ
détectés par test). Pour les échantillons dans les milieux Para-Pak® C&S, la LD a été établie a 245 PZ/ml
pour I'E. histolytica (équivalent a 12 PZ détectés par test).

ECHANTILLONS FRAIS OU CONGELES

Concernant la stabilité de I'antigene, les effets a long terme de la congélation sur les échantillons ont éte
évalués. Pour I'analyse, 15 échantillons de selles ont été analysés avec le test E. HISTOLYTICA Quiii<.
CHEK™. Les échantillons de selles se composaient de 3 échantillons de selles négatifs, 3 échiatillins
de selles hautement négatifs a I'E. histolytica, 3 échantillons de selles faiblement positifs a "£. hiswalytica,
3 échantillons de selles modérément positifs a I'E. histolytica et 3 échantillons de selles hauteme.it
positifs a I'E. histolytica. Ces échantillons ont été préparés et stockés a < -10 °C pendint 7,1 et 4, 8,
12, 16, 20, 24 et 28 semaines. Aucune conversion d’échantillons positifs en négatifs'cut ¢’échantillons
négatifs en positifs n’a été observée sur les échantillons aux périodes indiquées.

PROZONE

Pour garantir I'absence d’interférence entre une concentration élevée d’eitigaie d’E. histolytica et

une réaction positive du test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, des échaitiliens élevés ont été préparés
en introduisant un mélange de selles négatif & une concentration éantueli>ment observée dans les
échantillons cliniques. Au total, 5 dilutions différentes d’antigéne inf srieure ou égale & la concentration
élevée observée cliniquement, ont été préparées et testées trziafC's. Les résultats ont démontré I'ab-
sence d’altération prozone générale ainsi que I'absence d’a tératinn des niveaux élevés d’antigéne sur la
détection de I'antigéne.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

UCEL POVUZITI

Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ vyvinuty spolecnosti TECHLAB® je rychld membranova enzymova
imunoanalyza pro kvantitativni stanoveni adhezinu z Entamoeba histolytica v kazeté na jedno pouZiti. Je
urcen k pouziti se vzorky lidské stolice od pacientt trpicich prijmem nebo dyzentérii jakozto pomticka
v diagnostikovani infekce traviciho traktu, jejimz ptivodcem je E. histolytica. Vysledky testu by mély byt
posuzovany s ohledem na anamnézu pacienta.

PRO DIAGNOSTICKE POUZITI IN VITRO

Pozor: Federalni zakon Spojenych statii omezuje prodej tohoto prostfedku na prodej Iékafem nebo na
predpis lékafem

VYSVETLENI

Entamoeba histolytica a Entamoeba dispar jsou stfevni paraziti, ktefi kazdoro¢né postihuji pfiblizné ptl
miliardy lidi po celém svété (1). Je tieba rozlisovat mezi dvéma kmeny, protoze E. histolytica je patogenni

a zpusobuje stfevni amébiazu (napt. prajem, dyzentérii, kolitidu) a mimostfevni amébiazu (napf. jaterni
absces). E. dispar neni spojovana se symptomatickym onemocnénim a nepfesna diagnéza muize vést ke
zbytecné |é¢bé. Nejbéznéjsi metodou pouzitou k diagnostikovani amébiazy je mikroskopie s nativnim
vzorkem, ktera ma nizkou citlivost a specificitu. Trofozoity a cysty se v jednom vzorku stolice neurcuji
snadno a pii pozorovani 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, napf. test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, poskytuji dodate¢nou vyhodu tim, ze
stanovuji pouze infekce zplisobené kmenem E. histolytica. Mnoho vzork Ize testovat rychle a objektivné
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. Membrdno:z proscedek
obsahuje reakéni stérbinu se dvéma svislymi linkami imobilizovanych protilatek. Testova link=<T"}.oicahuje
monoklonalni protilatky specifické pro adhezin E. histolytica. Kontrolni linka (,C") obsahuje nrezitatky kienové
peroxidazy (HRP). Konjugat se sklada z protilatek E. histolytica navazanych na kienovol peroxidazu. K
provedeni testu se vzorek ptid4 do zkumavky obsahujici smés fediciho roztoku a konju gdtu. smés zfedéného
vzorku a konjugatu se pfida do vzorkovaci jamky a prostfedek se necha inkubova®'1 5.minut pfi pokojové
teploté. Béhem inkubace se veskery adhezin E. histolytica ve vzorku navaze na ixon; 1gat peroxidazy
protilatky. Komplexy antigen-protilatka-peroxidaza migruji pres filtra¢ni vie=!«..dc. membrany, kde se
zachyti imobilizovanymi anti-adhesinovymi protilatkami v lince. Reakcni Siérbiina je nésledné proplachnuta
promyvacim pufrem a poté se piida substrdt. Po 10 minutach inkubacni doby e reakéni térbina vizualné
zkontroluje, zda jsou pfitomny svislé modré linky na strané,,C" a ,T"eal ¢ni $térbiny. Modré linka na strané ,T"
reakcni stérbiny ukazuje pozitivni vysledek. Pozitivni reakce,,C’, ktaroc ukazuje svisld modra linka na strané
.C" reakcni stérbiny, monitoruje/potvrzuje, Ze vzorek a reagenc e byl pridany spravné, reagencie byly v
dobé provadéni analyzy aktivni a vzorek spravné migrovalpres meribrdnovy prostiedek. Rovnéz potvrzuje
reaktivitu dalSich reagencii spojenych s analyzou.
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DODAVANE MATERIALY

Membrdnové prostredky -+\'~=dy vacek obsahuje 1 prostiedek

Konjugdt (2 ml) - Protila‘a specificka pro E. histolytica navazana na kienovou peroxidazu v
CONJ pufrovém proteinovém iazioku (obsahuje 0,05% ProClin® 300)*

Redici roztok (*6 ) Pufrovy proteinovy roztok s Sedym systémem kapatka se stupnici
(obsahuje 0,0%% Pro Zlin® 300)*

Pozitivr kontrola (1 ml) - antigen E. histolytica v pufrovém proteinovém roztoku (obsahuje
CONTROL 0,05% Fiollin® 300)*

SUBS|REAG| Suv<icat (3.5 ml) - Roztok obsahujici tetrametylbenzidin

Pro.nyvaci pufr (12 ml) - Pufrovy roztok s bilym systémem kapatka se stupnici (obsahuje
WASH|REA(
035 Prochne 300y

'/\ * (obsahuje 0,05% ProClin® 300)
Y Signalni slovo: Varovani
\‘/ H317: Mlze vyvolat alergickou kozni reakci
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

F lastové pipety na jedno pouziti (50) - Kalibrované po 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl a 500 pl

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

SKLADOVATELNOST 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. Pouze Rx — Pouze na predpis

2. Pouze pro odborné pouZiti.

3. Po prijeti zkontrolujte soupravu, abyste ovéili, ze jednotlivé soucasti nejsou zmrzlé nebo teplé na
dotek v disledku nevhodnych piepravnich podminek a Ze nejsou zjevné zadné znamky prisaku.

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

5. Reagencie substrdtu by méla byt bezbarva. Pokud se reagencie substrdtu zméni na tmavé modrou /
fialovou barvu, zlikvidujte ji, obratte se na technické sluzby a pozadejte o vyménu.

6. Reagencie z rliznych souprav se nesméji smésovat nebo zaménovat. Nepouzivejte soupravu po datu
expirace.

7. Vicka, $picky a kapatko jsou barevné oznaceny; nesmésujte je ani nezaménujte!




8. Abyste ziskali optimalni vysledky, pouzivejte vzorky stolice podle doporuceni v nize uvedené tabulce.
Vzorky, které jsou zmrazené, mohou ztratit reaktivitu v disledku zmrazeni a rozmrazeni. Vzorky cerstvé
stolice, které jsou skladovany zmrazené, se mohou rozmrazit az pétkrat. Vzorky stolice v pfepravnim
médiu, které jsou skladovany zmrazené, se mohou rozmrazit jednou. Pfi skladovani vzork( se vyvarujte
extrémnim teplotdm a vyhnéte se pfimému slune¢nimu zéreni.

9. Test byl optimalizovén na citlivost a specificitu. Zmény ve specifikovaném postupu a/nebo podminkach
testu mohou ovlivnit citlivost a specificitu testu. Neodchylujte se od specifikovaného postupu.

10.  Vzorky stolice a pouzité membranové prostiedky mohou obsahovat potencialné infekéni slozky a
je s nimi tfeba zachazet v souladu s Grovni,Biologické bezpecnosti trovné 2* kterd se doporucuje
v manualu CDC/NIH (Centra pro kontrolu nemoci/Nérodniho zdravotnického institutu) ,Biologicka
bezpecnost v mikrobiologickych a biomedicinskych laboratofich”.

11.  Pri provadéni testu noste jednorazové rukavice.

12.  Reagencie konjugdtu, fediciho roztoku, pozitivni kontroly a promyvaciho pufru obsahuji 0,05% ProClin®
300 jako konzervacni latku. | kdyz je koncentrace nizka, je zndmo, ze ProClin® 300 je skodlivy (miize
dojit k senzibilizaci pokozky).Pokud dojde k senzibilizaci / podrazdéni pokozky nebo vyrézce,
vyhledejte Iékafskou pomoc / osetieni.Kontaminovany odév sviéknéte a pred dalsim pouzitim
vyperte.S reagenciemi zachézejte v souladu s platnymi predpisy pro bezpecnost a spravnou laboratorni
praxi.Bezpecnostni listy tohoto produktu jsou k dispozici na vyzadani, kontaktujte technickou podporu.

13.  Vsouladu s piedpisy pro likvidaci odpadti dodrzujte narodni, regionalni a mistni nafizeni.

ODEBIRANI VZORKU STOLICE, MANIPULACE S NIMI A JEJICH SKLADOVANI

Vzorky stolice s fixa¢ni latkou na bazi formalinu

Cerstvé vzorky stolice (napt. formalin octan sodny, 10% formalin) _l
Zmrazené vzorky stolice Vzorky stolice s fixaéni latkou na bazi alkoholu
(zmrazené nerozpusténé) (napt. polyvinylalkohol) -
Vzorky stolice v transportnich médiich

(napt. Cary Blair, C&S)

Teplota pii skladovani vzorki

skladovani

Pokojova teplota 24 hodin Vzorky Cerstvé staiice, kearé budou
(18°C-25°C) testovany do 24, hciin, mohou zustat pfi
pokojové tep'até (187°C - 25 °C). Pokud
Chlazené ; neni testovAninaplanovano v dobé do 24
(2°C-8°C) Ttyden hodin..vzorky'dejte zchladit (2 °C - 8 °C), co
nejwshiii po odbéru.
TUluGnelze testovani provést do 1 tydne
od o:|béru, vzorky zmrazte a ulozte pfi
Zmrazené P wepioté < -10 °C. Rozmrazuijte pfi pokojové
o 7 mésich N . . .
<-10°C | teploté. Opakované zmrazeni a rozmrazeni
vzorkd muze vést ke ztraté aktivity vzorku v
dusledku degradace antigend.

1. Pouzijte standardni interni postupy pro odbér vzork stolice a manipulaci s nim Odebirejte vzorky
stolice do cistych nepropustnych nadob.

2. Neskladujte vzorky stolice v fedicim roztoku

ZKUSEBNI POSTUP

1. Budte pozorni k celkové dobé analyzyp¥i testovani vice nez jednoho vzorku stolice.

2. Pred pouzitim pfivedte viechny reagencie a prostiedky k pokojové teploté. Doporucuje se odstranit
reagencie z pénové vlozky, aby s siizila«doba potiebna k zahféti na pokojovou teplotu.

3. Pripravte a oznacte jednu ma'2u . testovaci zkumavku pro kazdy vzorek a volitelnou externi kontrolu.

4. Pomoci $edého systému kapatia se stupnici pridejte 500 pl fediciho roztoku (2. znacka od 3picky) do

kazdé zkumavky na vzoiky ceistvé a zmrazené stolice a externich kontrol. Pro vzorky v transportnim
médiu, jako napfiklad Caiy.Piair nebo C&S, pridejte 400 pl (1. znacka od 3Spicky) fediciho roztoku do
zkumavky.

N
m Objem Fediciho roztoku

Cerstvé vzorky:stolie 500 ul (2. znacka od 3picky)

Zmrazené vzorky stolice
(zmrazenensrozpusténé)

Vzark: v pfepravnim médiu
| Caiy Blair, C&S)

500 pl (2. znacka od 3picky)

400 pl (1. znacka od 3picky)

Externi kontroly
(pozitivni a negativni)

500 pl (2. znacka od 3picky) '

Pridejte jednu kapku konjugdtu (lahvicka s éervenym vickem) do kazdé zkumavky. Drzte lahvicku
kapétka svisle, abyste zajistili spravnou velikost kapky. Redici roztok a konjugét by se mély ptidavat do
viech zkumavek pred pfidanim vzorkd.

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

Transferova pipeta se stupnici:

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

(_ﬂ | | | | | I —

Pro tekuté/Polotekuté vzorky - Dikladné vzorky promichejte. Pomoci transferové pipety pridejte 25
ul vzorku do smési fediciho roztoku/konjugdtu ve zkumavce.

Pro formované/pevné vzorky - Zamichejte diikladné vzorek dievénou aplikacni ty¢inkou a pfeneste
malou ¢ast (pfiblizné 2 mm v priméru, ekvivalent 25 ul) vzorku do smési rediciho roztoku/konjugdtu.
Vzorek prevedte na emulzi aplikacni ty¢inkou.

Vzorky stolice v transportnich médiich Cary Blair nebo C&S - napipetujte 100 pL (2 kapky z
transferové pipety) vzorku do smési fediciho roztoku/konjugdtu.
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Pozndmka: Preneseni piilis malého mnozstvi vzorku nebo nedostatecné smiseni ¢i suspendovdni vzorku
ve smési fediciho roztoku/konjugdtu muze vést k falesné negativnim vysledkim testu. Pridani prilisného
mnoZstvi vzorku stolice mize zplsobit neplatné vysledky z divodu omezeného toku vzorku.

Volitelné externi kontroly:

Volitelné kontrolni kazety mohou byt provedeny soubézné se vzorky pacienta.

Externi pozitivni kontrola - pfidejte jednu kapku pozitivni kontroly (lahvicka s sedym vickem) do
pfislusné testovaci zkumavky.

Externi negativni kontrola - ptidejte 25 pl fediciho roztoku do pfislusné testovaci zkumavky.

U viech testovych a kontrolnich vzorkd uzaviete zkumavky a dikladné je promichejte pomoci mixéru
vortex nebo tak, ze zkumavku nékolikrat otocite. Vzorky nebo kontroly rozpusténé ve smési rediciho
roztoku/konjugdtu |ze inkubovat pfi pokojové teploté az 2 hodiny pied ptidanim do membrdnového
prostredku.

Otevrete 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 prostiedku a malé vzorkovaci jamka
byla umisténa v hornim pravém rohu prostredku.

Membrdnovy prostiedek

Reakeéni térbina ‘

Nez pfidate membrdnovy prostredek, ujistéte se, Ze je kazdy rozpustény vzorek dukladné premici 4n
(viz krok 9). Pomoci nové trai é pipety pf 500 pl (horni ¢ast) z kazdé zkemavk co
vzorkovaci jamky (mensi dirka v pravém hornim rohu) membrdnového prostredk::. Pi" uii-'avani
vzorku do vzorkovaci jamky se ujistéte, ze je $picka transferové pipety uvniti vzorkowaci’1mky a
sméruje k reakcni stérbiné a na vsakovaci viozku.

Inkubujte prostiedek p¥i pokojové teploté po dobu 15 minut - vzorek proj e pies prostiedek a
vlhka oblast se rozsifi pres reakcni Stérbinu. Krok 15minutové inkubace zacinia pcnfeneseni posledni
smési zfedéného vzorku a konjugatu do posledniho membrdnového prostre<xu.

POZNAMKA PRO VZORKY, KTERE NEMIGRUJI:

Nékdy nemusi dojit ke sprdvné migraci ziedéného vzorku a reakcni $té:hiria neni zcela vihkd. Pokud
nedojde béhem 5 minut od priddni vzorku do vzorkovaci jamky k tpinény: navlhéeni reakéni Stérbiny,

Vzorkovaci jamka

pridejte 100 ul (4 kapky) fediciho roztoku do vzorkovaci jamky c'po kejte dalsich 5 minut (celkem 20 minut).

Pokracujte dalsim krokem postupu testovdni.

Po inkubaci pfidejte 300 pl promyvaciho pufru do stredo 'é yeakéni Stérbiny s pouzitim bilého
systému kapatka se stupnici). Nechejte promyvacijuti zcel: absorbovat.

Ptidejte 2 kapky substrdtu (lahvicka s bilym vick>r:) do stfedové reakcni stérbiny.

Inkubuijte 10 minut pfi pokojové teploté. Po 10 minutich vizudlné odectéte a zaznamenejte vysledky.

INTERPRETACE VYSLEDKU

O @) O O
(@) @j

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QU< CHEK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Pozitivni vysledek Negaiiviii vysledek Neplatny vysledek Neplatny vysledek

1. Interpretace testu je-nejspeieilivéjsi, kdyz je prostiedek odecten na konci 10minutové reakéni doby.
Odetitejte prostfzdek’z normalni pracovni vzdalenosti na dobfe osvétleném misté. Pozorujte pfimo
kolmo nad presied cer.

2. Pozorujte prc:t*cack, zda se objevi modra linka na strané, C" reakéni Stérbiny, coz predstavuje interni
pozitivni koritrei=iiinku. Pozorujte prostiedek, zda se objevi modra linka na strané ,T" reakéni Stérbiny,
coz preactavui 2 linku testu. Linky mohou byt slabé az tmavé intenzity.

3. Pozitivni vysiedek: Pozitivni vysledek mize byt interpretovan kdykoli mezi pfidanim substratu a
upiynutim 10 minut na odecet. Jsou viditelné dvé modré linky, kontrolni linka (,C") a testova linka
L. Liaky mohou byt slabé az tmavé intenzity. Objeveni se modré linky na strané,T” spolu s modrou
ontrolni linkou je interpretovéno jako pozitivni vysledek. Zjevné ¢aste¢na linka je interpretovana jako
nozitivni vysledek. Ztratu nebo zménu barvy membrany nelze interpretovat jako pozitivni vysledek.
Pozitivni vysledek indikuje pfitomnost E. histolytica.

4 Negativni vysledek: Test nemuze byt interpretovan jako negativni nebo neplatny, dokud neuplyne
10 minut po pfidani substrdtu. Jedna modré linka je viditelna na kontrolni strané,,C" reak¢ni Stérbiny
anastrané,T" reakcni $térbiny neni viditelnd zadna testova linka. Negativni vysledek indikuje, ze
E. histolytica neni ve vzorku pfitomny nebo je pod mezi detekce testu.

5. Neplatny vysledek: Jedna linka je viditelna na,T” testové strané reakcni $térbiny nebo nejsou v reakéni
Stérbiné vidét zadné linky. Vysledek testu je neplatny, pokud neni pfi ukonéeni reakéni doby pfitomna
kontrolni linka.

KONTROLA KVALITY

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

Interni: Na strané,C" reakcni Stérbiny musi byt viditelna svisla modra linka na kazdém membrdnovém pros-
tredku, ktery se testuje. To potvrzuje, ze vzorek a reagencie byly pfidany spravné a v analyze reagovaly, jak
mély. Jasné pozadi v oblasti vysledku je povazovano za interni negativni kontrolu. Mize se jevit jako bilé az
svétle modré a jakékoliv linky, které se vytvofi, jsou jasné viditelné.

Externi: Reaktivitu testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ je tieba ovéfit po piijeti pomoci pozitivni kontroly a
negativni kontroly (fedici roztok). Pozitivni kontrola potvrzuje reaktivitu dalsich reagencii spojenych s analyzou
aneni uréena pro zajisténi presnosti analytické meze stanoveni. Dal3i testy se mohou provadét s kontrolami
ke spInéni pozadavk( mistnich, statnich a/nebo federélnich pfedpisti a/nebo pozadavkd akredita¢nich
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.

3. Vzhledem k malému poctu pozitivnich vzork shromazdénych v pribéhu potencialni klinické studie
byly také stanoveny funkéni charakteristiky pro E. histolytica u retrospektivnich klinickych vzorkd.

4. Preneseni pfilis malého mnozstvi vzorku nebo nedostate¢né smiseni ¢i suspendovani vzorku ve

smési fediciho roztoku/konjugdtu muze vést k falesné negativnim vysledkim testu. Pridani pfilisného
mnozstvi vzorku stolice mize zpUsobit neplatné vysledky z dGvodu omezeného toku vzorku.

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™ ukazuije, Ze osoba produkuje
pozorovatelné mnozstvi antigenu E. histolytica. Vyskyt infekce E. histolytica se vyrazné lisi mezi populacemi
azemépisnymi oblastmi. Odhaduije se, ze Entamoeba histolytica infikuje asi 50 milion( lidi na celém svété
(2). Priblizné 90 % téchto osob neméa zadné pfiznaky, zatimco asi u 10 % se vyskytnou klinické piiznaky 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) pfevladaji u muzt homosexualti (4). Onemocnéni se
obvykle prenasi asymptomatickymi nositeli E. histolytica.

FUNKCNI CHARAKTERISTIKY

Funk¢nost testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ byla srovnavana s kombinovanou referenéni metodou (CRM),
coz zahrnovalo molekularni detekci Entamoeba histolytica. Bylo vyhodnoceno celkem 851 vzork stolice,
které obsahovaly 96 retrospektivnich vzorku. Informace o véku byly k dispozici u 851 pacientd. Z téchto 85
pacientti bylo 18,9 % ve véku do 20 let. Informace o pohlavi byla k dispozici u 851 pacientt a 42,7 % byli inuzi
a57,3 % zeny. Tabulky 1 a 2 ukazuji prehled klinické funkénosti testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Tabuie, 1
obsahuje vysledky prospektivnich vzorki — 755 prospektivné shromazdénych vzorkd, 100 z prospe'“tivi#
shromézdénych vzorkd bylo rozpusténo v piepravnim médiu Protocol™ Cary-Blair a Para-Pak® C&S. /saci:ny
vzorky, které byly rozpustény v prepravnim médiu a testovany, byly negativni. Prospektivni testc vaint
prokazalo, Ze test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ vykazal u CRM 40,0% citlivost, 100% specificitu a 10056 pozitivni
predikéni hodnotu a negativni predikéni hodnotu 99,6%. Tabulka 2 obsahuje vysledky ratroZektivnich
vzork(, které prokazaly, ze test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ vykézal u CRM 100% citlivc st a specificitu.

Tabulka 1. Souhrn prospektivni klinické funkénosti prospektivnich vzorki niisrovnani testu
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ s kombinovanou referenéni metoa.»u (CRM)

Kombinovana refer Kombinovana referen

metoda - negativ!

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Pozitivni <! 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativni 3 750

95% interval
spolehlivosti

Citlivost 40,0% 7,3% - 83,0%
Specificita 100% 99,4% - 100%
Pozitivni predikéni hodnota 100% 19,8% - 100%
Negativni predikéni hodnota 3 99,6% 98,7% - 99,9%

Vsechny tii falesné negativni vy.ledky byly pozitivni na PCR a negativni na antigen. Dalsi testovani antigenu
bylo provedeno u dfive vyZisténéno prostiedku FDA.

Tabulka 2. Souhrn ratrc peltivni klinické funkénosti retrospektivnich vzorku pfi srovnani testu
E. HIST 7 “A QUIK CHEK™ s k bi f ¢ni dou (CRM)

Kombinovana refere
metoda - negativi

Kombinovana referen

metoda - pozitivni

E. HISTOLyTICA QUIK CHEK™ Pozitivni

E. S| OLYTICA QUIK CHEK™ Negativni 0 66

95% interval

spolehlivosti

Citlivost 100% 85,9% - 100%
Specificita 100% 93,1% - 100%
REPRODUKOVATELNOST

Reprodukovatelnost testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ byla ur¢ena pomoci 8 vzork( stolice, které byly
zakodovany, aby se zabranilo jejich identifikaci béhem testovani. Testovani bylo provedeno ve 2 nezavislych
laboratofich a pfimo ve spolecnosti TECHLAB, Inc. Vzorky zahrnovaly 2 negativni vzorky, 2 vysoce negativni
vzorky, 2 mirné pozitivni vzorky a 2 stfedné pozitivni vzorky. Vzorky byly testovany se tfemi opakovanimi
dvakrat denné v pribéhu 5 dnt nékolika techniky v kazdém misté s pomoci 2 souprav riznych Sarzi. Pozitivni
a negativni kontrola byla provedena s kazdym panelem maskovanych vzorkd. Vysledky z kazdé laboratofe
byly predlozeny spolecnosti TECHLAB, Inc. a srovnany s vysledky testd provedenych ve spole¢nosti TECHLAB.
Vysledky byly v ramci riiznych lokalit konzistentni a prokazovaly korelaci 100 %. Vzorky dosahly ocekavanych
vysledkd ve 100 %.
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KRIZOVA REAKTIVITA
Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ byl vyhodnocen v oblasti kiizové reaktivity s kmeny bakterii a vir(i uve-
denymi nize. U zadnych kmenu se neprokézala 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 O157:H7 Staphylococcus aureus
Campylobacter coli Escherichia coli EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumoniae 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

KFizova reaktivita s norovirem je neznamé, protoze nebyla v analytickych studiich testovédna. Norovirus GI/Gll
byl zaznamenan u 50 klinickych vzork( s pomoci mnohocetné analyzy NAAT s vycisténym prostfedkem FDA
v priibéhu klinického testovani a s pouzitim testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ nebyla u téchto vzork( zjisténa
zadna kfizova reaktivita.

Navic byl test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ proveden u vzork( stolice, u kterych byla mikroskopii ovéfena
pozitivita pro jiné parazity. Cislo uvedené v zavorkach znamend pocet klinickych vzork(, v nichz byl kazdy
organismus zjistén. Zadna kiizova reaktivita nebyla zaznamenana u nasledujicich organisma.

Giardia spp. (45)

lodamoeba biitschlii (10)

Trichuris trichiura vajicka 1)

Ascaris lumbricoides a s vajicky (21) ~ Entamoeba bangladeshi (3)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba coli (13)
Cryptosporidium spp. (30) Entamoeba moshkovskii (3)

STUDIE SPECIFICKA PRO DANY KMEN

Specificita testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ byla vyhodnocena také otestovanim reaktivity patagennich
(Entamoeba histolytica) a nepatogennich (Entamoeba dispar) zymodem( (kmen() okle Iné re aktivity
prostiednictvim standardni dilu¢ni metody. Vysledky E. histolytica byly pozitivni ¢/t 244 do 30,5 patogennich
zymodem (PZ)/ml a vysledky E. dispar byly negativni u viech fedéni pocinaje pestem 2440 nepatogennich
zymodem (NPZ)/ml. Test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ vykazuje spravnou rea. tivit:: = Entamoeba histolytica a
nevykazuje kfizovou reaktivitu s Entamoeba dispar.

Kromé toho byly vzhledem k podobnosti v morfologii 3 vzorky identi{ik\ vané pomoci PCR jako pozitivni na
Entamoeba moshkovskii a 3 pozitivni na Entamoeba bangladeshi vyoanoeeny s pomoci testu E. HISTOLYTICA

QUIK CHEK™. V3ech téchto 6 vzorkd bylo testovano testem E. HIS1 OLiTICA QUIK CHEK™ s negativnim vysledkem.

INTERFERUJICI LATKY (FORMULACE USA'

Nasledujici latky nemaji zadny vliv na pozitivni nebo negativai vysledky testu, kdyz byly analyzovany v
uvedenych koncentracich: Siran barnaty (5% obj. hmot.), benzalkoniumchlorid (1% obj. hmot.), Ciprofloxacin
(0,25% obj. hmot.), etanol (1% obj. hmot.), praseci zalude¢ni mucin (3,5% obj. hmot.), lidské krev (40% obj.),
hydrokortizon (1% obj. hmot.), Imodium® (5% obj.), Kaopectate® (5% obj.), leukocyty (0,05% obj. hmot.),
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Maalox® Advanced (5% obj.), mesalazin (10% obj. hmot.), metronidazol (0,25% obj. hmot.), mineralni olej (10%
obj. hmot.), Mylanta® (4,2 mg/ml), Naproxen sodny (5% obj. hmot.), Nonoxynol-9 (40% obj. hmot.), Nystatin
(1% obj. hmot.), kyselina palmitova/tuk ze stolice (40% obj. hmot.), Pepto-Bismol® (5% obj.), Fenylefrin (1% obj.
hmot.), polyetylenglykol 3350 (10% obj. hmot.), Prilosec OTC® (5 ug/ml), senosid (1% obj. hmot.), simeticon
(10% obj. hmot.), kyselina stearova/tuk ze stolice (40% obj. hmot.), Tagamet® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), lidska
moc (5% obj.) a Vancomycin (0,25% obj. hmo*

PRESNOST - INTRA-ANALYZA

Ke stanoveni funkénosti intra-analyzv byia aivilyzovano dvanact vzork lidské stolice pomoci testu

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Z téchto ('vanacti vzorki bylo $est pozitivnich pro E. histolytica riznych Grovni
(nizka, stfedni a vysoka) a Sest bylo nugativnich pro E. histolytica. Kazdy vzorek byl analyzovan pétkrat ve
stejném testovacim béhu, a to s nou7.tim dvou souprav riiznych sarzi. Pozitivni a negativni kontrola byla
provedena s kazdym pansiem. Viechny pozitivni vzorky byly nadale pozitivni a viechny negativni vzorky byly
nadale negativni. Celkovd korelace mezi vysledky byla 100%.

PRESNOST -<N7i EF-ANALYZA

Ke stanoveni fenkéncsti inter-analyzy bylo analyzovano osm vzorkd lidské stolice pomoci testu

E. HISTOLYTICA Qu'“-CHEK™. Vzorky obsahovaly 2 negativni vzorky, 2 vysoce negativni vzorky, 2 mirné
pozitivnitzzorky a 2 stfedné pozitivni vzorky. Vzorky testovalo dvakrat denné vice technikid po dobu vice nez
12 dnis pouzitim 2 souprav rtznych Sarzi. Kazdy den byla provedena pozitivni a negativni kontrola. Viechny
pozitivaivzorky byly nadale pozitivni a véechny negativni vzorky byly nadéle negativni.

ANALYTICKA CITLIVOST

L'mit detekce (LoD) pro test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ byl stanoven v koncentraci 320 patogennich
2ymodem (PZs)/ml pro E. histolytica (rovnajici se 15 PZ zjisténych v testu). Pro vzorky v médiu Protocol™
Cary Blair byl LoD stanoven na 275 PZ/ml pro E. histolytica (rovnajici se 14 PZ zjisténych v testu). Pro vzorky v
médiu Para-Pak® C&S byl LoD stanoven na 245 PZ/ml pro E. histolytica (rovnajici se 12 PZ zjisténych v testu).

CERSTVE VERSUS ZMRAZENE VZORKY

Byl vyhodnocen dusledek dlouhodobé skladovaného zmrazeného vzorku na stabilitu antigenu. Pro Gcely
analyzy bylo s pouzitim testu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ otestovano 15 vzorkd stolice. Vzorky stolice
obsahovaly 3 negativni vzorky stolice, 3 vzorky stolice s vysoce negativnim vysledkem testu E. histolytica,

3 vzorky stolice s mirné pozitivnim vysledkem testu E. histolytica, 3 vzorky stolice se stfedné pozitivnim
vysledkem testu E. histolytica a 3 vzorky stolice s vysoce pozitivnim vysledkem testu E. histolytica. Vzorky byly
pripraveny a skladovany pfi teploté <-10 °C po dobu 0, 1 a 4, 8, 12, 16, 20, 24 a 28 tydnu. U zadného ze vzork(
nebyla v zddném z uréenych ¢asovych bodt zaznamenana zadné konverze pozitivniho do negativniho nebo
negativniho do pozitivniho vysledku.

PROZONA

Aby vysoka koncentrace antigenu E. histolytica nenarusovala pozitivni reakci v testu E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™, byly ptipraveny vysoké vzorky s pfidanim negativni stolice v koncentraci, kterd mize byt pozorovana
u klinickych vzorkd. Bylo pfipraveno a ve tiech opakovanich testovano celkem pét riiznych fedéni antigenu
az po klinicky pozorovanou vysokou koncentraci. Vysledky ukazaly, ze neexistuje zadny celkovy prozonovy
efekt a Ze zvysené hladiny antigenu neovliviiuji detekci antigenu.




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

TILSIGTET ANVENDELSE

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen er en hurtig membran-enzym-immunassay til
kvalitativ pavisning af adhaesin fra Entamoeba histolytica i en kassette til engangsbrug. Den er beregnet
til anvendelse med humane faecesprover fra patienter med diare eller dysenteri som et hjselpemiddel til
diagnosticering af gastrointestinale infektioner, der skyldes E. histolytica. Testresultaterne skal vurderes i
sammenhzaeng med patientens sygehistorie.

TIL IN VITRO DIAGNOSTISK BRUG

Vigtigt: Ifelge amerikansk lovgivning ma denne anordning kun szelges af eller pa ordinering af en laege.

FORKLARING

Entamoeba histolytica og Entamoeba dispar er intestinale parasitter, som arligt inficerer omtrent

en halv milliard mennesker pa verdensplan (1). Det er nedvendigt at skelne mellem de to arter,

fordi E. histolytica er patogen og forarsager intestinal amebiasis (f.eks. diare, dysenteri, kolit) og
ekstraintestinal amobiasis (f.eks. leverabsces). E. dispar er ikke forbundet med symptomatiske
sygdomme og en ungjagtig diagnose kan resultere i unedvendig behandling. Den mest almindelige
metode til diagnosticering af amebiasis har veeret mikroskopi af vade preeparater, hvilket er forbundet
med ringe folsomhed og specificitet. Trofozoitter og cyster er ikke nemme at identificere i en enkelt
feecesprove, og det er vanskeligt at skelne visuelt mellem E. dispar og E. histolytica, ndr de observeres.
Pavisning af Entamoeba spp. med en immunassay er en alternativ diagnosemetode med storre
felsomhed (2). Immunassays, der er specifikke for E. histolytica, sdsom testen E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™, har derudover den fordel, at de kun identificerer infektioner med E. histolytica. Store antal
prover kan testes hurtigt og objektivt, og proceduren er mindre arbejdsintensiv end de fleste andre
diagnosemetoder.

TESTPRINCIP

Testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ bruger antistoffer, der er specifikke for E. histolytica
Membranenheden indeholder et reaktionsvindue med to lodrette linjer af immobiliserec= ar*=toffer.
Testlinjen (“T”) indeholder monoklonale antistoffer, der er specifikke for E. histolytica=adheasin.
Kontrollinjen (“C”) indeholder antistoffer over for peberrodsperoxidase (HRP). Konj igate bestar af
antistoffer over for E. histolytica koblet til peberrodsperoxidase. For at udfere ‘estari tiiseettes proven til
et glas indeholdende en blanding af diluent og konjugat. Den fortyndede blanaiig af preve og konjugat
tilsaettes provebrenden og enheden far lov til at inkubere ved rumtemperatir i 45 minutter. Under
inkubationen binder eventuel E. histolytica-adhaesin i preven til antistot-peiaxidase-konjugaterne.
Antigen-antistof-konjugatkomplekserne vandrer igennem en filterpude til en membran, hvor de opfanges
af de immobiliserede anti-adhzaesin-antistoffer i linjen. Reaktions\ind:.et vaskes efterfelgende med
vaskebuffer efterfulgt af tilsestning af substrat. Efter en inkubatians heriode pa 10 minutter underseges
reaktionsvinduet visuelt for forekomst af lodrette bl& linjer pi. “C”- og “T”-siden af reaktionsvinduet. En
bla linje p& “T”-siden af reaktionsvinduet indikerer et positivt 2suitat. En positiv “C”-reaktion, hvilket
indikeres ved en lodret bl linje pa& “C”-siden af reaktionavinduet, kontrollerer/bekreefter, at preven og
reagenserne blev tilsat korrekt, at reagenserne var aktive p& det tidspunkt analysen blev gennemfort, og
at proven vandrede korrekt igennem membranenheden. Det bekraefter desuden reaktiviteten af de andre

reagenser, der er associeret med analysen.

LEVEREDE MATERIALER

Membranenheder - hver-nase indeholder 1 enhed

Konjugat (2 ml) - antictof, der er specifikt for E. histolytica koblet til peberrodsperoxidase
CONJ i en proteinlosning tilset bufier (indeholder 0,05 % ProClin® 300)*

Diluent (16 m?’~ ointeinlesning tilsat buffer med gra mélepipette (indeholder 0,05 %
ProCiin® 300}

Positiv ‘ontrol (1 ml) — E. histolytica-antigen i en proteinlesning tilsat buffer (indeholder
CONTROLI*] ¢ 05 5 P/oGlin® 300)

SUBS|REAG| Sibsiat (3,5 ml) - oplesning indeholdende tetramethylbenzidin

WASHIREAG g:‘léﬁ::lggeg)hz ml) - oplesning tilsat buffer med hvid malepipette (indeholder 0,05 %

/\ *(indeholder 0,05 % ProClin® 300)
N\ Signalord: Advarsel
\ / H317: Kan forarsage allergisk hudreaktion.

P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

I ter til

gangsbrug (50) — skalainddeling ved 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl og 500 pl

NODVENDIGE MATERIALER OG UDSTYR SOM IKKE MEDFQLGER
Sma proveglas (f.eks. mikrocentrifugerer af plast) Applikatorpinde af trae
Engangshandsker Pipettor og spidser Timer

HOLDBARHED OG OPBEVARING

Udlgbsdatoen for kittet er tryk pé kitaeskens etiket. Opbevar kittet mellem 2 °C og 8 °C. Seaet kittet
tilbage i keleskabet s& hurtigt som muligt efter brug.

SIKKERHEDSFORANSTALTNINGER

1. Rx Only - kun pa recept

2. Kun til professionel brug.

3. Ved ankomsten skal kittet efterses for at sikre, at komponenterne ikke er frosne eller varme ved
beroring som folge af ukorrekte forsendelsesforhold, samt at der ikke er tegn pa lzekage.

. Lad alle komponenter fa rumtemperatur for brug for at sikre korrekt reaktivitet af kittet.

5.  Substrat-reagenset skal veere farveles. Hvis substrat-reagenset zendrer sig til en merkeblé/violet
farve, skal det kasseres og teknisk service skal tilkaldes med henblik pa udskiftning.

6. Reagenser fra forskellige kit ma ikke blandes eller ombyttes. Et kit ma ikke anvendes efter
udlgbsdatoen.

7.  Heetter, spidser og pipetteenheder er farvemaerkede og mé IKKE blandes eller ombyttes!

8. Fzecesproverne skal anvendes i henhold til anbefalingerne i nedenstéende tabel for at opna
optimale resultater. Prover, som fryses, kan miste reaktivitet som folge af nedfrysning og optening.
Friske feecesprover, der fryses ned med henblik pa opbevaring, kan optes op til 5 gange.
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Feecesprover i transportmedier, der fryses med henblik p& opbevaring, kan optes én gang. Undgé
ekstreme temperaturer og direkte sollys ved opbevaring af proverne.

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

10. Feaecesprover og brugte membranenheder kan indeholde potentielt infektiose stoffer og skal
héndteres pé “Biosikkerhedsniveau 2” som anbefalet i CDC/NIH-brugerhandbogen “Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories.”

11.  Brug engangshandsker, nér testen udferes.

12.  Konjugat-, diluent-, positive kontrol- og vaskebuffer-reagenser indeholder 0,05% ProClin®300 som
konserveringsmiddel. Selvom koncentrationen er lav, er det kendt, at ProClin® 300 er skadeligt
(hudsensibilisering kan forekomme). | tilfeelde af hudsensibilisering/hudirritation eller udsleet, skal
der soges laege. Tag forurenet toj af, og vask det, for det bruges igen. Reagenserne skal handteres
i henhold til de geeldende bestemmelser for laboratoriesikkerhed og god laboratoriepraksis.
Sikkerhedsdatablade for dette produkt fas ved forespergsel, kontakt teknisk support.

13. Folg de nationale, regionale og lokale forordninger vedrerende bortskaffelse af affald.

INDSAMLING, HANDTERING OG OPBEVARING AF FAECESPRGVER

Acceptable provetyper Brug ikke

Friske fascesprover Faecesprover i formalinbaseret fiksativ

P! (f.eks. natriumacetatformalin, 10 % formalin)
Frosne feecesprover Faecesprover i alkoholbaseret fiksativ |
(frosset ufortyndet) (f.eks. polyvinylalkohol)

Faecesprover i transportmedier
(f.eks. Cary Blair, C&S)

Temperatur ved Acceptabel Ko {

proveopbevaring opbevaringstid N
Rumtemperatur 24 timer Friske prover, der vil blive{est:t iriden for
(18 °C - 25°C) 24 timer, kan opbevares.ved rumtem-

peratur (18 °C - 25 °(,). Hv s uer ikke

er planlagt testning ind'an for <24 timer,

1 uge skal proverne ancrifiges i koleskabet

(2 °C - 8 °C) sa nurugt som muligt efter
indsamlinger.,

Proverne skaifryses og opbevares ved
<-15°C. hvis testningen ikke kan finde sted
Frosset 7 maneder inderiior 1 uge efter indsamlingen. Optes ved
<-10°C rum >mperatur. Nedfrysning og optening flere
2ange kan resultere i tab af proveaktivitet
som folge af antigennedbrydning.

| koleskabet
(2°C-8°C)
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1. Folg standardindsamlings- og handteringsprocedurer, der anvendes internt til feecesprover.
Faecesprover skal indsamles i rene, taette beholdere.

2. Faecesprover ma ikke opbevares i diluenten.

TESTPROCEDURE

1. Veer opmaerksom pa den totale analy=ai'd, nér der testes mere end en feecesprove.

2. Lad alle reagenser og enheder f& rumtemperatur for brug. Fjern reagenserne fra skumindsatsen for
at reducere den tid, der er nedvandig for at opvarme dem til rumtemperatur.

3. Klarger og maerk ét lille provaglas for nver prove og en valgfri ekstern kontrol.

4. Brug den gré pipette til at-ti'sactte 500 pl diluent (2. skalainddeling fra spidsen) i hvert glas for friske

og frosne prever og ek terne kontroller. For prover i transportmedier sdsom Cary Blair eller C&S
tilsaettes 400 pl (1. skalaindd¢ling fra spidsen) diluent til glasset.

Diluent-volumen

Friske faecespraves 500 pl (2. skalainddeling fra spidsen)

Frosne faecesprovor

(frosset ufortyridlet 500 pl (2. skalainddeling fra spidsen)

Prover i transportmedier

(Caiv-Blaiy £8S) 400 pl (1. skalainddeling fra spidsen) ﬁ
| e W

“ksterne kontroller . . .

Mositive og negative) 500 pl (2. skalainddeling fra spidsen) '

5.

Tilszet én drébe konjugat (flaske med rod hzette) til hvert glas. Hold pipetteflasken lodret for
at sikre korrekt drabesterrelse. Diluenten og konjugatet skal tilseettes til alle glas, inden proverne
tilsaettes.

Brug én transferpipette af plast til engangsbrug (felger med kittet) til hver prove.

Skalainddelt transferpipette:
500 uL 400 pL 300yl 200 puL 100 L 25 pl

(_\ | | | | | I

For flydende/halvfaste prover - bland proven grundigt. Brug en transferpipette til at tilszette 25 pl
prove til diluent/konjugat-blandingen i glasset.

For formede/faste prover - bland proven grundigt med en applikatorpind af tree, og overfer en
lille del (omtrent 2 mm i diameter, svarende til 25 pl) af preven til diluent/konjugat-blandingen.
Emulger proven ved hjzelp af applikatorpinden.

Fzecesprover i Cary Blair- eller C&S-transportmedier - tilszet 10 pl (to draber fra
transferpipetten) prove i diluent/konjugat-blandingen.

BEMZAERK: Hvis der overfares for lidt prove, eller hvis blanding og fuldstaendig opslemning af
proven i diluent/konjugat-blandingen mislykkes, kan det resultere i et falsk negativt resultat.
Tilszetning af for meget prove kan medfere ugyldige resultater som folge af begraenset flow.




10.

11.

12.

13.

14.
15.

Valgfrie eksterne kontroller:
Valgfrie kontrolkassetter kan kores sidelobende med patientprover.
Ekstern positiv kontrol - tilsaet én drébe positiv kontrol (flaske med gré haette) til det relevante
proveglas.
Ekstern negativ kontrol - tilszet 25 pl diluent til det relevante proveglas.
Luk glasset for alle test- og kontrolprover, og bland grundigt med en vortex-mikser eller ved
at vende glasset pa hovedet flere gange. Prover eller kontroller, der er fortyndet i diluent/
konjugat-blandingen kan inkuberes ved rumtemperatur i op til 2 timer, inden de tilsaettes til
membranenheden.
Abn én pose med en membranenhed ved rumtemperatur for hver fortyndet prove og eksterne
kontrol (efter behov). Meerk hver enhed beherigt, og anbring den pa et plant underlag, sé det
trykte “E HISTO QUIK CHEK” er nedest p& enheden, og sé den lille provebrend befinder sig i
overste hojre hjorne af enheden.

Membranenhed Provebrond

E HISTO QUIK CHEK

Sorg for, at hver fortyndet prove er blandet grundigt (se trin 9), inden den tilsaettes til
membranenheden. Brug en ny transferpipette til at overfore 500 pl (den overste
skalainddeling) fra hvert glas til provebronden (det mindste hul i det overste hgjre hjoin=

af enheden) p4 en membranenheden. Nar proven tilsaettes til provebrenden, skal det

sikres, at spidsen af transferpipetten er inde i prevebrondshullet, og at den er vinklet hen'ninc
reaktionsvinduet og pa puden med vaegevirkning.

Inkuber enheden ved rumtemperatur i 15 minutter - proven vil traekke vaeske‘igerinerii enhden,
og et vadt omrade vil sprede sig hen over reaktionsvinduet. Inkubationstrinnet-na 5 minutter
begynder, ndr den sidste fortyndede blanding af preve og konjugat er bleve over ort til den sidste
membranenhed.

BEM/ERK ANGAENDE PROVER, HVOR VANDRING MISLYKKES:

Nu og da vandrer en fortyndet prove ikke rigtigt, og reaktionsvinduet biierikke helt vadt. Hvis
reaktionsvinduet ikke ser ud til at blive helt vadt inden for 5 minutter after tilsaetning af proven til
provebronden, tilsaettes 100 ul (4 draber) diluent til prevebrenden. erit yderligere 5 minutter (i alt
20 minutter). Fortsaet med det naeste trin i testproceduren

Efter inkuberingen tilszettes 300 pl vaskebuffer til det niiuterste reaktionsvindue ved hjzelp
af den hvide maélepipette. Lad vaskebufferen blive absortaret fuldsteendigt.

Tilseet 2 draber substrat (flaske med hvid haette; ti. det. nidterste reaktionsvindue.

Inkuber i 10 minutter ved rumtemperatur. Aflees i 2siitaterne visuelt, og dokumenter dem efter 10

minutter.

TOLKNING AF RESULTATER

O O

c T c @ 3 c T c T
E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUi CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK
Positivt resultat "vegotivt resultat Ugyldigt resultat Ugyldigt resultat
1. Tolkning af testen er mesvpZiidelig, nér enheden afleeses ved slutningen af reaktionsperioden pa

10 minutter. Aflees epheden i normal arbejdsafstand i et godt oplyst omrade. Se pa den med en
sigtelinje lige over tnhoden.

2. lagttag enheder it au henblik pa fremkomst af en bla linje p& “C”-siden af reaktionsvinduet, som
repraesentesar dari interne positive kontrollinje. lagttag enheden med henblik pé& fremkomst af en
bla linje pa “T' -siden af reaktionsvinduet, som repraesenterer testlinjen. Linjernes intensitet kan
fremsté soiii'svag til mork.

3. Paocitivt resultat: Et positivt resultat kan tolkes pa et hvilket som helst tidspunkt mellem
t'ssewringen af substrat og den 10-minutters afleesningstid. To bla linjer er synlige, kontrollinjen
“C”) og testlinjen (“T”). Linjernes intensitet kan fremst& som svag til merk. Forekomsten af en bla
liije pa& “T”-siden sammen med en bla kontrollinje tolkes som et positivt resultat. En tydeligt partiel
linje tolkes som et positivt resultat. Membranmisfarvning eller -skygger ma ikke tolkes som et
positivt resultat. Et positivt resultat indikerer forekomst af E. histolytica.

+. Negativt resultat: En test kan ikke tolkes som negativ eller ugyldig for 10 minutter efter
tilseetningen af substrat. En enkelt bl linje er synlig pa kontrolsiden (“C”) af reaktionsvinduet, der
kan ikke ses nogen testlinje pa “T"-siden af reaktionsvinduet. Et negativt resultat indikerer, at der
ikke er E. histolytica i proven, eller at det er under testens detektionsgraense.

5. Ugyldigt resultat: En enkelt linje er synlig pa testsiden (“T") af reaktionsvinduet, eller der kan ikke
ses nogen linjer i reaktionsvinduet. Testresultatet er ugyldigt, hvis der ikke findes en kontrollinje
ved afslutningen af reaktionsperioden.

KVALITETSKONTROL

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

Intern: Der skal ses en lodret bla kontrollinje pa “C”-siden af reaktionsvinduet p& hver membranenhed,
som testes. Dette bekraefter, at proven og reagenserne blev tilsat korrekt, og at de reagerede korrekt i
analysen. En klar baggrund i resultatomradet betragtes om en intern negativ kontrol. Den kan fremsta
hvid til lysebla, og alle forekommende linjer er tydelige.

Ekstern: Reaktiviteten af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ skal verificeres ved modtagelsen ved
hjeelp af den positive kontrol og den negative kontrol (diluent). Den positive kontrol bekraefter reaktivi-
teten 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.
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BEGR/ENSNINGER

Et negativt testresultat udelukker ikke muligheden for, at der er E. histolytica-adhzesin i proven,

hvilket kan veere tilfzeldet, hvis antigenniveauet er under testens detektionsgraense.

Testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ er kvalitativ. Farveintensiteten ma ikke tolkes kvantitativt.

P& grund af det lille antal positive prever, der blev indsamlet i forbindelse med den prospektive

kliniske undersegelse, blev funktionskarakteristikaene for E. histolytica ogsa bestemt med

retrospektive kliniske prover.

4. Hvis der overferes for lidt preve, eller hvis blanding og fuldstaendig opslemning af preven i diluent/
konjugat-blandingen mislykkes, kan det resultere i et falsk negativt resultat. Tilszetning af for
meget prove kan medfere ugyldige resultater som folge af begraenset flow.

FORVENTEDE VARDIER

Normale sunde personer ber ikke veere inficerede med E. histolytica. Deres resultat af testen

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ber veere negativt. Et positivt resultat af testen E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ indikerer, at personen udskiller paviselige maengder E. histolytica-antigen. Incidensen af

E. histolytica-infektion varierer mellem forskellige populationer og geografiske omréader. Det anslas,

at Entamoeba histolytica inficerer omtrent 50 millioner mennesker pa global plan (2). Omtrent 90 %

af disse personer forbliver symptomlese, og omtent 10 % udvikler kliniske symptomer spaendende
fra gastrointestinale sygdomme til leverabscesser. Hojrisikogrupper omfatter personer, som har rejst i
udlandet, immigranter, immunsvaekkede personer, migrantarbejdere og aktive mandlige homoseksuelle
(2, 3). Ikke-patogene stammer (E. dispar) er fremtraedende blandt mandlige homoseksuelle (4).
Sygdommen overfores ofte af symptomlese smittebaerere af E. histolytica.

FUNKTIONSKARAKTERISTIKA

Funktionen af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ blev sammenlignet med med en CRM (Composits’
Reference Method), som inkluderede molekyleer pavisning af Entamoeba histolytica. Der blev evalueict
i alt 851 feecesprover, som inkluderede 96 retrospektive prover. Der foreld aldersoplysninger om 874
patienter. Af de 851 patienter var 18,9 % < 20 &r. Der forel& oplysninger om kennet pa 851 patiante:
42,7 % var mandlige og 57,3 % var kvindelige. Tabel 1 og 2 viser en oversigt over den kliniske 111kt .on
af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Tabel 1 repraesenterer resultaterne for de prospek.ive.t rover.
Af de 755 prospektivt indsamlede prover blev 100 prospektivt indsamlede prover fortyridet i Protocol™
Cary-Blair og Para-Pak® C&S. Alle prover, der blev fortyndet i transportmedier, tester= ri¢gativt. Den
prospektive testning viste, at testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ havde en fols >)mhe i pa 40,0 %,
med en specificitet p& 100%, en forudsigelig positiv veerdi pa 100 % og en forudsigalic' negativ veerdi
pa 99,6 % med CRM-referencemetoden. Tabel 2 repraesenterer resultaterne fcr de retrospektive prover,
som viste, at testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ udviste en felsomhed og'spucificitet p& 100 % med
CRM-referencemetoden.

@

Tabel 1 Oversigt over den prospektive kliniske funktion ve<:zammenligning af testen
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ med de prospeki.ve zr=ver i CRM-referencen
(Composite Reference Method)

N = 755 P Negative CRM
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positiv 2 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 3 750
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95 %
ke lensgraenser

Folsomhed 40,0% 7,3% - 83,0%
Specificitet 100% 99,4% - 100%
Praediktiv positiv vaerdi 100% 19,8% - 100%
Praediktiv negativ veerdi S 99,6% 98,7% - 99,9%

Alle tre af de falske negative resultat >r var positive for PCR og negative for antigen. Yderligere antigen-
testning blev udfert med en tidligere godkendt FDA-enhed.

Tabel 2 Oversigt.ovai dein retrospektive kliniske funktion ved sammenligning af testen
E. HIST O/*TICA QUIK CHEK™ med de retrospektive prover i CRM-referencen
(Coniposite'Reference Method)

N =96 Positive ved CRM Negative CRM
E. HISTCLYT'CA QUIK CHEK™ Positiv 30 0
ELHISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66
95 %
ensgraenser
Folsomhed 100% 85,9% - 100%
Specificitet 100% 93,1% - 100%
REPRODUCERBARHED

Reproducerbarheden af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ blev bestemt ved brug af 8 fsecesprover,
som blev kodet for at forhindre identifikation af dem under testning. Testningen blev udfert pa 2
uafhaengige laboratorier og internt hos TECHLAB, Inc. Proverne omfattede 2 negative prover, 2
hejnegative prover, 2 lavpositive prover og 2 moderat positive prover. Praverne blev testet i triplikat to
gange om dagen i lebet af en periode pé 5 dage af flere teknikere pa hvert laboratorium ved hjeelp af

to forskellige kitpartier. En positiv og negativ kontrol blev kert med hvert panel af de kodede prover.
Resultaterne fra hvert laboratorium blev indsendt til TECHLAB, Inc. og sammenlignet med de interne
resultater. Resultaterne var ensartede for de forskellige laboratorier og udviste en korrelation pa 100 %.
Proverne frembragte de forventede resultater 100 % af tiden.




KRYDSREAKTIVITET
Testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ blev evalueret for krydsreaktivitet med de bakterie- og virusstam-
mer, der er anfert nedenfor. Ingen af stammerne havde nogen paviselig indflydelse pa funktionen af
testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile
Bacillus cereus Enterococcus faecalis
Bacillus subtilis Escherichia coli
Bacteroides fragilis Escherichia coli O157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

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

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
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

Krydsreaktivitet med norovirus er ukendt, idet dette ikke er blevet testet i analytiske undersogelser.
Norovirus GI/Gll blev dog identificeret i 50 kliniske prover ved brug af en FDA-godkendt multipleks
NAAT-assay i forbindelse med klinisk testning, og der blev ikke fundet nogen krydsreaktivitet ved brug af
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ i disse prover.

Derudover blev testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ kort pa feecesprover, der ved mikroskopi var
dokumenteret positive for andre parasitter. Tallet i parentes er antallet af kliniske prever, hvor hver
organisme blev identificeret. Der blev ikke observeret nogen krydsreaktivitet med folgende organismer.
Ascaris lumbricoides og Entamoeba bangladeshi (3) Giardia spp. (45)

med &g (21) Entamoeba coli (13) lodamoeba bitschlii (1C;
Blastocystis hominis (12) Entamoeba moshkovskii (3) Trichuris trichiura-aez(11)
Cryptosporidium spp. (30)

STAMMESPECIFIK UNDERSQGELSE

Specificiteten af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ blev ogsa evalueret ves unacresgelse af
reaktiviteten af patogene (Entamoeba histolytica) og ikke-patogene (Entamoeba'iispar) zymodemer
(stammer) for reaktivitet ved en standard fortyndingskurve. E. histolytica-rosulteterne var positive fra 244 til
30,5 patogene zymodemer (PZ’er)/ml, og E. dispar-resultaterne var negetive ved alle fortyndinger fra 2440
ikke-patogene zymodemer (NPZ’er)/ml. Testen E. HISTOLYTICA QUIK CHZK'™ paviser korrekt reaktivitet
med Entamoeba histolytica og udviser ikke nogen krydsreaktivite!' me d Entamoeba dispar.

Grundet den sammenlignelige morfologi blev der ogsé evaluerci:3 .rover, der ved PCR var blevet
identificeret som positive for Entamoeba moshkovskii, og 3 ¢ er vai positive for Entamoeba bangladeshi,
ved brug af testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Diss¢ 6 prever testede alle negativt i testen

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.

FORSTYRRENDE STOFFER (USA-FORMULERING)

Folgende stoffer havde i de anferte koncentrationer igen indflydelse p& positive eller negative
testresultater af analysen: Bariumsulfat (5 % w/v), benzalkonchlorid (1 % w/v), ciprofloxacin (0,25 %

w/v), ethanol (1 % w/v), gastrisk mucin fra grise (3,5 % w/v), humant blod (40 % v/v), hydrocortison

(1 % w/v), Imodium® (5 % v/v), Kaopectate® (5' % v/v), leukocytter (0,05 % w/v), Maalox® Advanced (5

% v/v), mesalazin (10 % w/v), metronidazoi3;£5% w/v), mineralolie (10 % w/v), Mylanta® (4,2 mg/ml),
naproxennatrium (5 % w/v), nonoxynol-2 (40 % w/v), nystatin (1 % w/v), palmitinsyre/faekalt fedt (40 %
w/v), Pepto-Bismol® (5 % v/v), phenylephiin (7% w/v), polyethylenglycol 3350 (10 % w/v ), Prilosec OTC®
(5 pg/ml), sennosider (1 % w/v), siri 201 (10 % w/v), stearinsyre/feekalt fedt (40 % w/v), Tagamet® (5
pg/ml), TUMS (50 pg/ml), humasiuiin (3 % v/v) og vancomycin (0,25 % w/v).

PRZCISION - INTRA-AGSAY

Med henblik pa at besttmrie funktionen intra-assay blev tolv humane feecesprover analyseret med
testen E. HISTOLYT'CA Gl CHEK™. Af disse tolv prover var seks positive for E. histolytica pa
forskellige niveauer {{avt, moderat og hejt), og seks var negative for E. histolytica. Hver prove blev
analyseret fem gange'iuen samme test ved brug af to forskellige kitpartier. En positiv og negativ kontrol
blev kert med huert Hanel. Alle positive prover forblev positive, og alle negative prover forblev negative.
Den samlede korrelation mellem resultaterne var 100 %.

PRA=C!SION - INTER-ASSAY

Mec henblik pa at bestemme funktionen inter-assay blev otte humane feecesprover analyseret med

wsten . HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Proverne omfattede 2 negative prover, 2 hojnegative prover,

2 lavpositive prover og 2 moderat positive prover. Proverne blevet testet to gange om dagen af flere
t:knikere i lobet af en periode pa 12 dage ved brug af 2 forskellige kitpartier. En positiv og negativ kontrol
blev kert hver dag. Alle positive prover forblev positive, og alle negative prover forblev negative.

ANALYSEFOQLSOMHED

Detektionsgraensen (LoD) for testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ blev bestemt ved 320 patogene
zymodemer (PZ’er)/ml for E. histolytica (svarende til pavisning af 15 PZ’er pr. test). For prover i Protocol™
Cary Blair-medier blev detektionsgraensen bestemt ved 275 PZ’er/ml for E. histolytica (svarende til
pévisning af 14 PZ’er pr. test). For prover i Para-Pak® C&S-medier blev detaktionsgraensen bestemt ved
245 PZ’er/ml for E. histolytica (svarende til pavisning af 12 PZ’er pr. test).

FRISKE VERSUS FROSNE PRGQVER

Effekten af lzengere tids opbevaring af frosne prever med henblik p& antigenstabiliteten blev evalueret.
Til analysen blev der testet i alt 15 faecesprover med testen E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
Fzecesproverne bestod af 3 negative faecesprover, 3 E. histolytica hejnegative faecesprover, 3

E. histolytica lavpositive feecesprover, 3 E. histolytica moderate positive feecesprover og 3 E. histolytica
hejpositive faecesprover. Proverne blev klargjort og opbevaret <-10 °Ciuge 0, 1, og 4, 8, 12, 16, 20, 24
og 28. Der blev ikke observeret nogen konvertering af positiv-til-negativ eller negativ-til-positiv i nogen af
proverne pa de anforte tidspunkter.

PROZONE

For at sikre at en hoj koncentration af E. histolytica-antigen ikke pavirker en positiv reaktion i testen

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, blev heje prover klargjort ved spiking af en negativ faecespool ved en
koncentration, der muligvis kunne observeres i kliniske prover. | alt 5 forskellige fortyndinger af antigenet,
op til og inklusive den klinisk observede hgje koncentration, blev klargjort og testet i triplikat. Resultater-
ne viste, at der ikke var nogen overordnet prozoneeffekt, samt at egede antigenniveauer ikke pavirkede
pavisningen af antigenet. 35




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

ENAEAEIFMENH XPHZH

H e&étaon TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ givat pia taxgia avéuon ev{upikol avooompoaSioplopou
O€ HEUPPAVN Yia TNV TIOIOTIKN AViXVELON TNG TPOOKOAMNTIVNG and To mpwTtd{wo Entamoeba histolytica

O€ KAoETa piag xpriong. Mpoopiletal yia xprion padi pe deiypata avBpomvwy Kompavwy and acBeveic

He Sidppota 1y Suoevtepia, wg va BondNTIKG HECO yia TN SIAyvwaon TNG YOO TPEVTEPIKAG AoipwéNG amd

E. histolytica. Ta amoteAéopata g §€taong Ba MPEMEL va EpUNVEVOVTAL GE GUVSUAGHO HE TO IGTOPIKO TOU
aoBevoulc.

A IN VITRO AIATNQXTIKH XPHEH

Mpocoxn: H opocmovdiakii vopoBeaia twv H.M.A emtpénel TNV MOANON TG CUGKEURG amo 1atpo 1
HMOVO HE TNV EVTOAN 10TPOU

ENEZHIHZH

H Entamoeba histolytica kair n Entamoeba dispar ivai eviepika mapdotta Ta omoia HoAUVouLV mepimou

HI06 S10EKATOUHUPLO avBPWTTOUE ayKOOoHiwG KABE xpdvo (1). H didkpion petagld Twv Vo eldwv eivat
anapaitnTn, eneidn n E. histolytica ivat maBoyoévog kat mpokalei eviepikr apolBadwon (m.x. Siappola,
Suoevtepia, kOANTISA) Kal ewevTePIKr apotBadwon (m.x. nmatikd anoéotnpa). H E. dispar Sev cuoyetidetat
HE CUPTTTWHATIKY) VOOO Kalt TUXOV N akpiBr¢ Stdyvwon pmopei va odnynoel o€ pn anapaitntn Bepaneia. H
Mo Kovr péBodo¢ mou xpnaotpomoleital yia tn Siéyvwon e apotBadwong givat n HIKPOCKOTTIKN £€£Taon
VWIToU TTAPOACKEVAGHATOC, N OTToia OPWE EXEL XAHNAR evatoBnoia kat ei81koTNTA. Ot TPoPOlWITES Kat ot
KUoTeG Sev mpoodlopifovTal elkoAa o€ éva amho Seiypa Kompdvwy Kat ival SUGKOAN n omTikr Stakpion
HeTagy g E. dispar ka1 tng E. histolytica katd tnv mapatrpnon. H avixvevon twv eidwv Entamoeba pe
AVOCOTIPOCSIOPIGHO TIAPEXEL Mt EVAANAKTIKY péBodo Sidyvwaong pe peyalitepn evaiobnaia (2). Ot
avooompoadloptopoi £161KA yia Tnv E. histolytica, omwg n e€€taon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, mapéxouv To

TPOCOEeTO MAOVEKTNHA 6T TTPOGSIopiouv POV TIC AotHWEELG amo E. histolytica. Meyaho MARBo¢ Setyp a1

Hmopei va e€€TaoBel ypriyopa Kal avTIKEIMEVIKE, evw N Stadikaoia amaitei Mydtepn epyacia amo T
TIEPIOOOTEPEC ANEC HEBOSOUC Stayvwonc.

APXH THXZ EEETAZHX

H e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ xpnotporolei avTiowpata €181ka yia v E. histe’ytica, h
HepBpavikr cuoKeur) TIEPIEXEL éva mTapdBupo avtidpaons Pe SUO KATAKOPUPES YPAPIIES AKIVY, TOTOINPEVWYV
avTIowHATwV. H ypappn eéétaong (“T") mepiéxel HOVOKAWVA avTIOWHATA E181KE Y A T/{v TPOOKOANTIVN
G E. histolytica. H ypappn eNéyxou (“C") mepiéxel avTiowpaTa £vavTt umePOEEIdior: amod pagavida
(HRP). To oUCevyua amoteleital amd avtiowpata évavtt Tne E. histolytica ouiciypd o pe unepo&eldaon
anoé pagavida. MNa Ty ektéleon g e§étaong, To Seiypa mpooTiBetal o éve,owrjva TTou TEPIEXEL éva
Heiypa apaiwtikoU kat ouelypatog. To pHeiypa apaiwpévou Seiypatos enlelypatog mpooTiBetal TNV
KueriSa Seiypatog Kal n ouokeun enwdadetal oe Oeppokpacia SwpcTie oya 15 Aentd. Katd tn Sidpkela g
£MWAoNG, N MPOoKOANTivN NG E. histolytica mou Tuxov mepiéxerat eTo Heiypa Seopevetal oto oulguypa
QAVTIOWHATOG-UTTEPOEEISAONG. Ta CUMITAOKA AVTIYOVOU-AVTIGW, 1ATOG UTTEPOEEISAONG HETAKIVOUVTAL HECW
£VOG QINTPOTIAVOU O€ pia HEUPPAvN, dTou SeCHEVOVTAL 07:0 TA UikivNTOTIOINKEVA AVTIOWHATA AVTL-
TIPOOKOANNTIVNG OTN ypapur. Katomy, To mapdBupo avtidpd ang mévetat pe pubuioTiké SidAupa moong
Kal, 0Tn ouvéxela, mpooTiBetal To UMGOTPWHA. MeTd amd pia mepiodo enwaong 10 Aemtwy, To mapdbupo
avtiépaong eEETAJETAL OTITIKWG YIO TUXOV EUPAVIOT KATAKOPUPWY UMTAE YPAUMWY OTIG TTAEUPEC “C” Kat
“T"1ou mapabupou avtipacns. Mia umAe ypappr otnv mieupd “T” Tou mapabupou avtidpaong SnAwvel
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BeTiko amotéeopa. Mia Betikr avtidpaon “C’ n omoia SNAWVETAL Ao LA KATAKOPUPN UTMAE YPAUU 0TV
mAeupd “C" Tou mapabipou avtidpaong, mapars. dubei/emBeBatwvel T To Seiypa Kat Ta avTiSpacTripla
TIPOOTEBNKAV OWOTA, Ta AVTISPACTHPIA ATAV SPATTIKA TN OTIYHN TNG EKTEAEDNC TNG E€TAONC Kat To Seiypa
HETAKIVABNKE OWOTA péow TNG HeUPBpavi«ny auTkeuric. Emiong, empPeBatwvel TRy avtidpaoTikOTNTA Twv
GNwv avtidpaoTtnpiwy mou oxeTi(ow iGee TNV avaAuon.

YNIKA NOY NAPEXONTAI

MepBp avivic ouokevéc — KaBe BUNaKag TTEPIEXEL 1 GUOKELN

X0/ guvia = mL) - Avtiowpa €181kd yla tnv E. histolytica oulgvypévo pe unepo&eiddon amd
Lagavida og puBIOTIKS SidAupa mpwTeivng (mepiéxel 0,05% ProClin® 300)*

Apo IwTiK6 (16 mL) - PuBIoTIKO StdAupa pwTeivng pe YKpt S1aBaBuIopévo 0TAYOVOUETPO
(nepiéxel 0,05% ProClin® 300)*

O=TIKGG 0p66 eAEyxov (1 mL) — AvTiydvo E. histolytica puBuioTiko SidAupa mpwTeivng
(mepiéxet 0,05% ProClin® 300)*

o~ < . . .
C.J‘:‘-'HEAG Ynéotpwpa (3,5 mL) - AidAupa mou mepiéxel TeTpapeBuloBeviidivn

T PuBpioTiké SidAvpa mAvone (12 mL) - PubpioTiké Sidhupa pe Aeuko Siapabuiopévo
l VASH|REAG otayovopeTpo (mepiéxet 0,05% ProClin® 300)*

* (mepiéxet 0,05% ProClin® 300)
Mpogidomnointiki Aé€n: Mposidomoinon
H317: Mnopei va mpokaAéoel aANePYIKF) SEPUATIKA avTidpacn
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

MAaotiké mméteg piag xpriong (50) - AlaBabuiopéve ota 25 ul, 100 ul, 200 pL, 300 pL, 400 pL kat 500 pL

AMAITOYMENA YNAIKA KAI EEONAIZMOZ NOY AEN MAPEXONTAI
® Mikpoi Sokipaotikol owArveg (.. mAaoTikol wArVeG uikpopuyokévipnone) — © Z0Aiva pafdia epapuoyric
e [dvTia piag xpriong ® JUoTnua mmetwv Kat poyxn ® Xpovduetpo

AIAPKEIA ZQHZ KAl AMOOHKEYZH

H nuepopnvia A&ng Tou KIT avaypa@etal 0Tny £TIKETA TAVW 0TO KOUTi. TO KIT PETTEL VA UAACCETAL OF
Beppokpacia amd 2°C éwg 8°C. Na EMOTPEPETE TO KIT OTO PUYEIO TO CUVTOUATEPO SUVATO HETA TN XPrioN.

NMPOOYAAZEIZ

1. Mévo katdmiv cuvTayrig latpou

2. Movo yia emayyeApatikn xprion.

3. Katd tv mapalaBn, eAéyEte To KiT yia va BeBaiwbeite 0TI Ta ouoTatika Sev gival maywpéva i Bepud

oV apr Aoyw akatdAnAwv cuvOnKwv amooToAng kat 6Tt Sev umdpyouy evSei&elg Stappong.



10.

11.
12.

13.

Dépte OMa Ta oUCTATIKG O BeppoKpacia SwHATIov TPV amoé Tn XProN, WOTE va SIac@aAIoTEl N owoTr
avTISPAOTIKOTNTA TOU KIT.

To uméoTpwua Ba mpémel va gival dxpwpo. Eav To urméoTpwua Yivel okoUpo PImAe/pw, amoppipte To
Kal KAOAEOTE TNV TEXVIKN UTTOOTAPIEN YIa AVTIKATAoTAON.

Mnv avapelyvueTe avTidpactrpla amod SIaQoPETIKA KIT Kat HNV T eVOANACOETE peTady Toug. Mnv
XPNOIHOTIOIEITE £va KIT HETA TO TIEPAG TNG NUEPOUNVIAg AENG.

Ta mwpata, Ta pUyXn Kat Ta OTAYOVOHETPA YEPOLV XpwHATIKA Kwdikomoinon. MHN ta avapetyviete
kat MHN Tta evaANdooete petady toug!

Xpnotpomoleite Ta Seiypata KOMPAVWY CUPPWVA UE TIC GUCTACELS TOU TIAPAKATW TTVAKA Yia Vo
£MTUXETE Ta BENTIOTA anoTedéopata. Ta Seiypata mou éxouv katapuxOei evoExeTal va xaoouwy v
avTISPaOTIKOTNTA TOUG AOYW TNG YUENG Kat TNG amdPuéng. Ta akatépyaota Seiypata KOmpavwy mou
PUAACOOVTAL KATEYUYUEVA pTopoUV va amouxBolv éwg Kat 5 @opéc. Ta Seiypata Kompavwy og
VAIKA HETAQOPAC TTOU QUAAGCTOVTAL KATEYUYHEVA HITOopoUV va amouxBolv pia gopd. Katd t uiagn
SelypATWY, amoYUYETE aKpaieg BEPUOKPATIES KAl KPATAOTE Ta SeiypaTa pakpld and 1o Apeso NMAko
Pwe.

H e€étaon éxel BertiotomoinBei yia t emiteuén evatcOnoiag Kat £181IKOTNTAG. TUXOV TPOTTOTIOINCEIG
NG kaBopiopévng Sladikaciag i/kal Twv cuvONKWY TG e€€Taong evaéxeTal va emnpedoouy TV
gvaleBbnoia kat Ty e81IKOTNTA TN £€€Taonc. Mnv amokAivete amd v kaBopiopévn dadikacia.

Ta Seiypata KOTPAVWY Kal Ot XPNOIHOTIOIOUMEVES HEUBPAVIKEG CUOKEVEG EVEEXETAL VO TIEPIEXOUV
SuVNTIKWE AOIOYOVOUG TTAPAYOVTEG Kal TIPETTEL va uTToBAANOVTaL OE XEIPIOUO oTo “Emimedo
Bloaopdeiag 2, 6Tiwg cuviotdtal oTo eyxelpidio “Biosafety in Microbiological and Biomedical
Laboratories” (Bloac@dAeia o pikpoBioloyikd kat Blotatpikd epyactripla) Tou Kévtpou eAéyxou Kat
TPOANYNG voonuatwy (CDC) /EBvikoL lvotitovTtou Yyeiag (NIH) twv H.IM.A.

Dopdrte yavtia piag Xpriong Katd Ty eKTéAeon Tng e&€taong.

To oUlevypa, To apalwTikd, o BeTIKGE 0pb¢ EAEyYOL Kat T puBuIoTIKS StdAupa muong meptéxouv 0,05%
ProClin® 300 w¢ ouvTnPNTIKO. AV Kal ) GUYKEVTPWON givat xapnAr, To ProClin® 300 givat yvwoto

ot eivar emPBAaéc (evoéxetat va mapatnpnBei evaicOntomnoinon tou §éppatog). Eav mapatnpenBei
evalobntomoinon/epeblopdg Tou Sépuatog 1 eppavioTei e§avlnpa: ZupBouleuBeite / Emokept sin s
Y1aTPO. BydATe Ta HOAUGHEVA pOUXA Kal TTAUVETE Ta TPV Ta Eavaypnotpomnoloete. Na XelpiCeere ‘a
avTIdPaoTAPIa CUHPWVA HE TOUG IOXUOVTEG KAVOVIOHOUG YIa TNV ACPANELD TOU EPYACTH|, Al 1ALTIG
0pBEC epyaoTNPIakéC MPaKTIKES. Ta Aghtia Sedopévwv acpaleiag yia autd To mpoidy eurat Stadéotpa
KATOTIV AITAATOC. ETIKOVWVIOTE PE TNV TEXVIKN UTTOCTHPIEN.

TNPEITE TIC EBVIKES, TEPIPEPEIAKES KAl TOTTIKEG SIATALEIC AVTIOTOIXWG YIa TV ATFSPPIIN TWV
amoPAfTwv.

ZYANOTH, XEIPIZMOZX KAI AMOOHKEYZH TQN AEITMATOKN KOMPANQN

AmodekToi TUmot Setypatwv

Nwrd Seiypara kompavwy

Agiypata KoM Qvwy O€ HOVIHOTIOINTIKG StdAupa
He Baon T copralivn
(T.X. COppaAiin HE 0&IKO vaTplo, 10% @opuahivig)

Kateyuypéva Seiypata kompavwv
(KatePuypéva pn apatwpéva)

AZYHETA KOTIPAVWY OE HOVIHOTIOINTIKO SIaAupa
ps.faon v aAkooAn
(11X TOAUBIVUNIKT) GAKOOAN)

Agiypata Kompavwy og UNKA PETapopas
(m.x. Cary Blair, C&S)

Oeppokpacia eUAagng AmodekTh Sidpkela
Seiyparwv @UAaéng Napampriozic
Oeppokpacia Swuatiov ; Ta vwrnd Seiypata mou Oa e€etdovTal eviog 24

o o 24 wpeg , ; . ,

(18°C - 25°C) WPWV HITOPOUV vVa TIAPAKEIVOLV OE BEpHOKPasia
Swpartiou (18°C - 25°C).

L Av Sev £XEl TIPOYPAUHATIOTE £E£TAON OE XPOVIKO
Y’IO kI)UEn 1 eBbaricsa SIA0TNUA LIKPOTEPO A6 24 (PEC, amoBnKevoTe
2°c-80 umd Puén (2°C - 8°C) To ouvTopOTEPO SuVaTO

=\ and tn GUAoyr.
Edv n e€étaon dev pmopei va mpaypatomoinBei
£vtdc 1 fSopadac amoé tn culloyn, Katapugte
. Ta Seiyparta Kat pUAGETE Ta o Bepuokpacia
KUTE'"EUWEVG 7 prveg <-10°C. Amoyu€te o€ Beppokpacia dwuatiov.
<-10°C . B} . .
H emavetnppévn Yogn kat amduén evééxetal
va 0dnynoel o€ amwAEL TNE SPACTIKOTNTAG TWV
Y SelyHATWV AOyw aAoiwong Twv avTlyovwy.
1. X{aowuoroleite Turikég S1adIkacieg GUANOYIG Kat XEIPIOHOU TIOU £QapUOlovTal EVIOE TwV

2

covauT | piwv yia Ta Seiypata kompdvwyv. Na ouNEYeTe Ta Seiypata kompavwy og kabapoug,
JEYUVOUC TIEPIEKTEG.
N'nv @UAGOOETE Ta Seiypata KOMPAVWY péoa OTO apaIWTIKG.

AIAAIKAZIA EZEETAZHZ

2.

AWOTE TIPOCOXH OTO OUVONKO Xpdvo NG avaluong Katd tnv €6£taon MEPIOCOTEPWY TOU EVOG
SEYHATWY KOTTPAvWY.

Dépte OAa Ta aVTISPACTHPLA KA TIG CUCKEVEC O Beppokpaaia dwpatiou mpv amd Tn xprion. ApaipéoTte
Ta avTidpaoTrpla amd 1o aPPWEC MEPIBANHA YIa VA HEIWOETE TO XPOVIKO S10TNA TIOU amatteitat yia
™ B€ppavor| Toug, TPOKEIHEVOU va PTdcouv oTn Beppokpacia Swpatiou.

TomoBetote oe 6pBOla BEoN Kal EMONUAVETE PE ETIKETA €vav HIKPO SOKIPACTIKO OwArva yia KAbe
Selypa Kat yla ToV TPOAIPETIKO EEWTEPIKO 0pO EAEYXOU.

Xpnotpomouwvtag 1o ykpt Stafabpiopévo otayovopeTpo, mpooBéote 500 pL apaiwtikou (2" Stapdduion
and 1o pUYX0E) O€ KABE CwAvVa yla Ta VWITA KAt KATEYUYpEVA SelypaTa Kal TouG eEWTEPIKOUG 0poUG
eNéyxou. Na Seiypata o€ UAIKA peTagopdg, omwg ta Cary Blair i ta C&S, mpooBéote 400 pL (1"
SaPadpion amd To puyxoq) apalwTikol 6To GWARVA.
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9.
Tomnog Seiyparog ‘OyKOG apalwTiKoU

Nwmé deiypata kompdvwv

500 pL (2" Siapaduion amé to puyxoc)

Kateguypéva Seiypata kompavwy
(katePuypéva pn apatwpéva)

500 L (2" StaBdaduion amo to puyxoq)

Agiypata o€ UNIKG HETAQOPAG
(Cary Blair, C&S)

400 pL (1" Stapdaduion amé to puyxoc)

E€wtepikoi opoi eNéyxou
(BeTIKAG KAt apvNTIKAOG)

500 pL (2" Siapaduion amé to puyxoc)
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MpooBéote pia atayéva oulelyparog (PIaAn He KOKKIVO TWHA) o€ KABe cwAnva. Kpatriote

N GIAAN TOU OTAYOVOUETPOU KATAKOPUPA, WOTE Va S1a0QaNOTEl TO OwoTo péyebog otayovag. To

apaIWTIKG Kalt To aUlevypa Ba PETel va TpooTeBoUV 0€ GAOUG TOUG CWANVES TTPIV Ao TV PocOikn

TWV SelypaTwy.

XpNOIMOTOIOTE pia MAACTIKY TITETA HETAPOPAG Uiag XPriong (TapéxeTal He To KIT) yia KABe Seiypa.
AaBaBpiopévn mmETa HETAPOPAC:

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

(_\ | | | | | I

MNa vypa/nuiotepea dsiypara - Avapei€te 1o Seiypa moAU KaAd. XpnoIHomowwvTag pia mméta

HETAQOPAC, TPOCOEDTE 25 pL Seiypatog 0To HeiyHa apalwTiKoU/oulelyuaTos 0To cwAva. 12

Na oxnpatiopéva/otepea deiyparta - Avapei€te To Seiypa mOAU KaAd xpNoIOToIWVTAC €V {IA Vo
paBdio EpappoynG Kal HETAPEPETE MIa MIKPH TTOCOTNTA (SlapéTpou TEPITou 2 mm TTou (o8 vapE

pe 25 L) Tou Seiypatog oTo peiypa apaiwTikoU/oulelyuatos. [aAAKTWHATOTIOOTE 70 O iyt
Xpnotpomolwvtag To paBdio epappoynig.

Asgiypara Kompavwv o€ UAIKG petagpopdg Cary Blair 1} C&S - xpnoIHOmowvTiAC Ty, HETAQEPETE
100 L (2 otaydveg amd T MITETA HETAPOPAC) SEIYHATOG OTO HEYHA apaIe(IKAL/OL {evypaTog
Enueiwon: H uetagopd moAu pikpric moodtntag Seiyuatog fj n mapdAewpn aviusiéng kat mirpoug
Evaiwpnong Tou Seiyuatog oTo uslyua apaiwtikol/ou{ebyuatog evEEXETal v 0CyrOel O€ YeuSEG apvnTIKG
anoté)eopa e e€étaong. H mpoobrikn unepBoAikric moodtntag Sefypaiag ev ‘xetat va odnyrjoel oe un

£ykupa amoteAéouata ASyw mepLopiouévng ponc. 13

MpoaipeTikoi e§wTepIKoi opoi EAéyyou:

O1 TIPOAUPETIKEG KAGETEG ENEYXOU HITOPOUV VA XpNOIpomoinG a0 (e tdxpova pe Ta Seiypata Twv

aoBevwv. 14.

E€WTEPIKOC BETIKOC 0pOC ENEYXOU - TPOOBEDTE pia 0Ty Sva 6. TikoU 0p0oU EAEyXOU (PIANN HE YKPL TTWHA)

OTOV KATAAANAO SOKIHAOTIKO OwArva. 15

E€wTEPIKOC apvNTIKOC 0pOC EAEYXOL - TPOooBEDTE 25 1L apaiwTikoU 0TOV KATAANAO SOKIHACTIKO
owhrva.

lNa OAa ta Seiypata e€€Taong kat 0pol eEAEyXoU, KAEIOTE TOUG GWANVEC KAt QVAUEIETE TTOAD KaAd
XPNOIHOTIOIWVTAG AVAUEIKTN vortex 1 avaoTpEPOVTag TOUG CWANVEG HEPIKES POPEC. Agiypata iy

opoi eNéyxou o éxouv apaiwbei 0To peiypa apalwTikoU/oulelyuaTog Hmopoly va ENwacTouV Og
Beppokpacia Swuatiou £we Kal 2 WPES TPLY and TNV MPOSOKn 0Tn HeUBPAVIKY] CUOKEUT).

Avoi€te éva makéto ueuPpavikric ouokeur;; og Beppokpacia Swpatiou yia KABe apatwpévo deiypa Kat
£EWTEPIKO 0pd ENEyXOU (OTWE amatteizan. EmonuaveTte kABe CUOKEUN HE TNV KATAAANAN £TIKETA Kal
TOMOBETAOTE TNV MAvw o€ emimedn em@dve.a, £101 woTe n emypagn “E HISTO QUIK CHEK” va Bpioketat
OTNV KATW MAEUPA TNG CUOKEUNG KGN PN KuPeAiSa Seiypatog va Bpioketat oty emavw Se€id ywvia
TNG CUOKEUNG.

MesuBpavikij ouok<ui; Kupedida Ssiyparog

PP .
Ma)»éPspo avtibpaon

E HISTO QUIK CHEK

L £BawBeite OTI KAOe apaiwpévo Seiypa éxel avadeuBei kahd (BA. Bripa 9) mpoToL To MPooBéoeTe oTn
,JEHBDGV[KT] cucksun XpnoipomowvTag pia véa MméTa HETAPOPAS, HETaPépeTe 500 pL (avitepn
Baduion) and kabs cwArjva péca otnv QMM (HKpOTEPN OTT OTNV EMAVW
de&ua vwvm me 1<) pag uepPp ic j¢. Katd tnv mpoaoBrikn tou Seiypatog péoa
otnv kuyeAida Selypatog, BsBalwesns OTL TO PUYXOG TNG TIITETAG HETAPOPAS BPIOKETAL HECT OTNY
0T TNG KUYEAISag Seiypatog Kat eival oTpappévo Pog To mapdBupo avtidpaons kat mavw oTo Turua
anoppéenong.
EMwAoTE T OUOKEVN o€ Bgppokpacia wpartiou yia 15 Aemrtd - 1o Seiypa Oa amoppoenOei péow
TNG OUOKEUNG Kal pial Lypr) TTEPLOXT Oa PPavIOTEL Katd MAATOG Tou mapabipou avtidpaong. To Prpa
NG 15NEMTNG EMWACNG TTPETTEL VA EEKIVIOEL APOU EXETE PETAPEPEL KAL TO TENEUTAIO OPAIWUEVO PElyHQ
SelyHaTog-0ulEVYHATOG OTNV TENEUTAIA UEUPBPAVIKI) CUOKEUN.
ZHMEIQZHTIA TA AEIFTMATA 1OY AEN METAKINOYNTAI:
S UEPIKES TIEPITTWITEI, £va apalwpévo Selyua Sev UETAKIVETAl owoTd Kal To mapdBupo avtidpaong Sev
ivat vypd og 6An v éktaor] Tou. Av To mapdbupo avtidpaons Sev paivetat va éxel vypavOel mAirjpws o
Sigotnua 5 Aemtwv amé Ty mpoabrikn tou Selyuatog otny kuweAida Seiyuatog, téte mpoobéote 100 uL
(4 otay6vec) apalwTikol 0TV KUPEASa Selyuatog Kal MEPIUEVETE aKOUA 5 AETTd (OUVOAIKG 20 Aemtd).
Suveyiote ue o emdpuevo Pripa tne Sradikaoiag eE€Taong.
Metd and Thv enwaon, npoodéote 300 puL pvbuioTIKOU 6mAuya'roq TTAUONG OTO KEVTPIKO
mapdBupo avtibpaonc xpnop tag 1o Aeuko Siapad ). AQiOTE TO
PUBLIOTIKG SidAupa TAUONG va amoppo@nBei TARPWG.
NpocBéote 2 oTAYOVES UTOCTPWHATOC (PLAAN HE AEUKO TWHA) OTO KEVTPIKG mapdBupo
avtidpaong.
Enwdote yia 10 Aertd o Beppokpacia Swuatiou. Metd amd 10 Aertd, SiaBdoTe Kat Kataypayte tTa
anoteNéopata.

OTAYOVOUET




EPMHNEIA ANOTEAEZMATQN

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

OeTIKO amotéAeopa ApVNTIKO aMOTEAECH Mn éykupo amotéAeopa Mn éyKupo amoTéA

1. H eppunveia ¢ e€€taong gival o a&lomoTn, 6tav ENEYXETE TN CUOKEUT PETA TO TEPAG TG TEPIOSOU
avtidpaong 10 Aemtwv. EAEYETE Ta amOTENEGHATA OTN CUCKELN amd KAVOVIKN andoTtaon epyaciag o€
EMAPKWE PWTIOHEVO XWPO. KottaETe o ubeia ypappr akpiBwe mavw amo Tn CUCKEUN.

2. ENéy&te T GUOKEUN yla TNV TApousia UIMAE ypappig otnv mevpd “C” tou mapabupou avtidpaons
TIOU AVTITTIPOCWTTEVEL TN YPAKHI) TOU ECWTEPIKOL BETIKOV 0poU eAEyxou. ENéYETE Tn ouoKeLN yia TNV
Tapoucia PmAe ypappig otnv meupd “T" tou mapabipou avtiépaons mou avTimPOOWITEVEL TN YPAUKN
e€£taong. O ypappég evaéxetal va epgaviovtal ayveég éwg EVTOVEG WG TTPOG TNV €vTao.

3. OeTik6 anotéAeopa: Eva BeTikd amotéeopa pmopei va epunveudei omoladnmote oTypr| HETagy
NG MPOGBIKNG UTOOTPWUATOG KAl TOU TOAEMTOU XPOVIKOU SIACTHHATOS avayvwong. AUO pmhe
YPOUUEG ival 0patég, n ypapur eAéyxou (“C”) kat n ypappn eéétaonc (“T"). Ot ypappég evdéxetal va
gpgavifovrat axvé £we EVTOVEG wE TIPOG TNV évtaon. H eugdvion pme ypappng otny meupd “T"
Hadi pe pia UITAE Ypappr) EAEyXOU EpUNVEVETAL WG BETIKO amoTEAETHA. Mia EPHPAVIG HEPIKN YPAUUN
£PUNVEVETAl WG BETIKO amoTéNeopa. Mnv EpUNVEVETE TOV QMOXPWHATIOUO 1} TN OKIA TNG HEUPBPAVNG WG
BeTiké amotéheopa. Eva BeTIkO amotéAeopa umoSelkvUel Ty Tapouaia tng E. histolytica.

4. ApvnTikd amotéheopa: Mia e§€taon Sev pumopei va punVeVETaL WG APVNTIKH 1) dKupn TTPOTOU
mapéNBouv 10 AemTd amé Tnv mMPocbIKn TOU UMooTEWHATOS. Mia OV UTTAE Ypapur gival opati.otnv
TAeUpd eAéyxou (“C") Tou mapabupou avtipaons kat Sev UTTAPXEL yPOApHN €EE€TAoNG 0TV MAsUPL. T
Tou mapabupou avtidpaong. Eva apvntikd amotéheopa umodeikvuel 0Tt N E. histolytica gite anouot iel
ano to Seiypa eite BpiokeTal KATW Ao To OPIO AViXVELONG TNG EEETAONG.

5. Mn éykupo amotéheopa: Mia povr) ypappr epgavifetat otnv meupd e€€taong (“T")Lou maga6ipou
avtidpaonc r Sev epgavifovtal ypappég oto mapdbupo avtidpaong. To amotéAeouia i ecetaong Sev
gival £yKupo, Qv Sev UTTAPXEL YPOHN ENEYXOU KATA TNV OANOKApwON TG ePL(Gou viidpaong.

MOIOTIKOX EAEMX0X

H eykupdtnta Twv anotedecpdtwy tTnG e€€taong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ g€aptaral amd Tn owoTh
avTiSPaoH TOU ECWTEPIKOU KAl TOU EEWTEPIKOU 0POU ENEYXOU.

EowTepIKAC: Mia KATAKOPU@PN UMTAE YPAUUI EAEyXOU TIPETTEL Va ival opatn T MAEUPA “C” Tou mapabupou
avtidpaong og kaBe pepBpavikn ouokeurj ou egetdletat. Etot emPBelariveral 6t to Seiypa kat ta
avTISPaoTApIa TTPOOTEBNKAV OWOTA Kal avTéSpacav KAatdAMnAa Ka v tiveéétaon. To Slauyég govto otnv
TIEPIOKT| AMTOTEAECHATWY OEWPEITAL WG ECWTEPIKOG APVNTIKAOG EAEYXDG. MMOpE( va aivetal Aeukd éwg yaradio
Kall TUXOV YPAUUEG TIou €ouv avamTuxOei Oa givat EUKPIVWCOPITEC.

E€wtepikdc: H avtidpaoTikotnta ng e§étaong E. HISTOLY [1CA QUIK CHEK™ Ba mipémel va emainBevetal

KATA TNV apalaPry Le T Xerion Tou BeTikol 0pou eAéyxou kit TOU apvnTIKOU 0pol eNéyxoU (apaiwTikd). O
BETIKGG 0pGG EAEyxOU EMPBEBAIDVEL TNV AVTISPACTIKOTNTA TwV GAAWV avTidpaoTnpiwv mou oxeti(ovTal Ye TRV
avaAuon kai Sev mpoopiletal yia T S1aceAaNion Tng akpiBEIag Twv 0pLaKWV TIHWY TN avaluong. Mmopouv

Va EKTENEOTOUV TIPOCOETEC EEETATELC PE TOUG 0POUG ENEYXOUG, TIPOKEIHEVOU VA EMTEVXOEI CUMHOPPWON HE TIG
QATTAITACEIG TWV TOTTIKWY, TIEPIPEPEIAKWV F)/KAL KPATIKWY KAVOVIOUWY H/Kal TWV 0PYAVICUWY TTIGTOTOINCNG.

MEPIOPIZXMOI

1. ‘Eva apvnTiko amotéeopa e§€taong Sev (mokAeiel Tnv mBavoTnTa mapouasiag mPooKoANTivng
E. histolytica oto Sgiypa, To omoio prcpaiiia GUpBEL, GV T EMIMESO TOU AVTIYOVOU Eival KATW Ao To
plo avixveuong g eg€taong.

2. H e€étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHER™ givai motoTikn. H évtaon Tou xpwpatog dev Ba mpémet va
E£PUNVEVETAL TTOCOTIKA.

3. AOYW HIKPOU aptBHOU BTy CElYHATWY TTOU GUNAEXTNKAV KATA T SIAPKELA TNG TIPOOTTITIKIG KAVIKAG
HENETNG, TA XAPAKTNPIOT KA ari 5doong yia v E. histolytica mpoodiopiotnkav miong pe avadpopika
Seiypata.

4. H petagopd moA: (KNG TOGOTNTAG SEiyHaTOq 1) N TAPAAeWPn avapeigng Kat mrpoug evaiwpnong
Tou SElyPATOC. 270 | iy} apaiwTikol/ouledypaTtos eVEEXETAL VA 08NYROEL 0 YEUSEC APVNTIKO
anotéleopa \ngecdtaong. H mpoodrikn umepBolikiig moootntag Seiypatog evoéxetal va odnynoel og
HN éyKupa Q:10T=2E0paTa AOYW TIEPIOPICHEVNG PONG.

ANAMENOMIWNEXZ TIMEZ
Duotoloywa vy atopa Sev Ba mpémel va éxouv HoAuVOEi U E. histolytica Kat To amoTtéAeopa Tng e€étaong
E. HISI CEYTICA QUIK CHEK™ Ba mpémel va givat apvnTiko. Eva BeTikd anotéeopa otny e&étaon E. HISTOLYTICA
QUK Ci'eK™ dnAwvel OTL To dTopo amoBANNEL aviXVEUCIHES TTOCOTNTEG avTiyovou E. histolytica . H epgdvion
A ciuwéng E.histolytica molkiAel onpavTikd avahoya pe Tov ANBUCHO Kal T YEWYPAPIKH TTEPLOXH.
EkTipdTal 6t n Entamoeba histolytica mpooBANel mepimou 50 EKATOPUUPIA AVOPWTTOUS TTAYKOOUIWG (2).
[ epimou 10 90% AUTWV TWV ATOPWV SeV EPPAVICEl CUPMTWHATA, EVW TIEPITIOU TO 10% gp@aVilel KMVIKA
SUMMTWHATA TA OTToia KUPAivOVTAL amd YAGTPEVTEPIKN VOOO £ NTTATIKA AmooTrHATA. ITIC OpAdeq
uyPnAoU KIvEUVou aviikouv ATopa TTou €XouV TASIGEPEL OTO EEWTEPIKO, HETAVACTEG, ATopa pE EE00eVNUEVO
QAvoooToINTIKG CUOTNHA, StakivoupEevol epyaldpevol Kat evePYoi opOPUAGPINOL AvOpeg (2, 3). Ta pn
naBoyova oTteNéxn (E. dispar) givat emKpatéoTtepa HETAEL OpHOPUAOPIAWY avEpwv (4). H vooog ouxvd
petadidetal and acupMTWHATIKOUS PopEic TG E. histolytica.

XAPAKTHPIZTIKA ANOAOZHZ

H amédoon tne e€étaonc E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Baciotnke oTtn oUyKplon pe Tn ouvOeTn péBodo
avagopdg (Composite Reference Method - CRM), n omoia meptAapBave Tn HopIakr) avixvevon g Entam-
oeba histolytica. LuvoAikd, a§loloyrnOnkav 851 Seiypata Kompavwy Kat SUPTEPIARPONKAV 96 avadpopikd
Seiypata. MAnpogopieg yia tnv nAikia fitav Slabéotped yia 851 acbeveic. Amé toug 851 aobeveic, To 18,9%
Arav < 20 eTwv. MANPoPopieg yia To GUAO rTav Stabéoipeg yia 851 aobeveic: avopeg oe TOo0oTd 42,7% Kal
yuvaikeg o€ TooooTo 57,3%. Ot mivakeg 1 kat 2 Seixvouv pia olvoyn tng KAVIKNG anédoong Tng e§étaonc E.
HISTOLYTICA QUIK CHEK™. O mivakag 1 mapouotddel Ta amoTeAECHOTA TwV TIPOOTITIKWV Selypdtwyv. Ao Ta 755
Selypata Tou GUNEXTNKAV TIPOOTTTIKA, Ta 100 amd ta Seiypata mTou CUANEXTNKAV TIPOOTTTIKA apaiwdnkav

o€ Protocol™ Cary-Blair kau Para-Pak® C&S. OAa ta Seiypata mou apaiwbnkav og UMK HETAPOPAG Kat
g€eTaoTNKaV HTAV apvNTIKA. H mpoomtikn e§€taon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ nmapouciaoe euaiodbnoia tng
Ta&ewc Tou 40,0%, pe E18IKOTNTA TNG TA&ewG Tou 100%, pia BETIKA T MPORAeYNG TG Tagew Tou 100%

KAl pla apvnTIKY T TPORAePnG TG Tagewg Tou 99,6% pe tn ouvBeTn péBodo avapopdag CRM. O mivakag 2
TAPOUCIAEl Ta AMOTEAEOHATA TWV aVaSPOHIKWY Selypdtwy, Ta omoia édei§av ot n e§€taon E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ mapouciaoce gvaioBnoia kai e181K6TNTa TG Tagewe Tou 100% pe T ouvBeTn péBodo avapopdg .
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Mivakag 1. ZOvoyn TN MPOOTTIKIE KA

¢ ané8oang e GUYKp

1 TG e€€taonc E. HISTOLYTICA

QUIK CHEK™ Kal TwV TIPOOTITIKWYV SEIypaTtwyv TnG 6UVvOeTnG peBodouv avagopdc (Composite

Reference Method - CRM)

N=755 Zﬁvestn'péeoéos Zﬁvest'n HéBodog :
avagopdg Ostikn avagpopdg ApvnTIKA

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ©gTikny 2 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ApvnTikr 3 750
EvaioBnoia 40,0% 7,3% - 83,0%
EdikétnTa 100% 99,4% - 100%
OETIKA TIUA TTPOPAEYNC 100% 19,8% - 100%
ApvnTKA Tipr TPOPAePng 99,6% 98,7% - 99,9%

Ta tpia Peudn| apvnTika amoteléopata fTav BeTika pe PCR kat apvnTIKA yla avtyovo. Mpaypatomoldnke

TPOOOEeTN €€€TAON AVTIYOVOU LE CUOKEU

1 eyKeKpIuévn amd tnv FDA.

A a8

Mivakag 2. Zovoyn tng Spopikng
QUIK CHEK™ kou Twv avad

1C HE OUYKP

1tn¢ e€étaong E. HISTOLYTICA

popmd;\; Setypatwv tng ouvOeTnC peBO6SoL avapopdc (Compor-
ite Reference Method - CRM)

F6vBeTn péBodog FoVBETN P£005ACS
N=96
avapopdac Otk avagopag Aphl
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ©gTtikn 30 9
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ApvnTikij 0

EvaioBnoia 100% 85,9% - 100%
EiSikoTnTa 10C% 93,1% - 100%
40

ANANAPAMQriMmOTHTA

H avanapaywyipétnta tne e€€taong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ mpoadlopioTnke pe xprion 8 Setypdatwy
KOTIPAVWY, Ta omoia KwdIKomorBnkav woTe va pnyv givat Suvath n avayvwpion Toug katd v e&€taon. Ot
£EETAOEIG EKTENEOTNKAV OE 2 QVEEAPTNTA EPYACTHPIA KAl 0TA EpyaoTrpla tng TECHLAB, Inc. Ta Seiypata
nepAapBavav 2 apvnTika Seiypata, 2 apvnTikda Heiypata uPniov emmédou, 2 Betikd Seiypata xapniov
emméSou Kat 2 BeTikd Seiypata pétplou emmede, Ta Seiypata eEeTdoTNKAV €1 TPIMAOLY, SUO POPEC TV
nEEPQ, yia pia ePiodo 5 NUEPWV ammod TIEAIOCATEPOUG amd évav TEXVIKOUG Og KABe TomoBeaia, pe tn xprion

2 S10popeTIKWV MapPTIdwV KIT. Evag BeTiiag varevag apvnTIKOG 0pog eEAEyXou CUUMEPIARPONKav oTnV KABe
opada Twv KpueWv Selypdtwy. Ta di el spata and to Kabe epyactriplo umoPAriBnkav otnv TECHLAB, Inc.
KAl OUYKPIBNKAV HE Ta ECWTEPIKA AnateAéopata. T amoTEAECHATA TAV CUVETTH HETAEL TWV SIAPOPETIKWV
TomoBeoiwv Kat emédel€av ouoy tion | 00%. Ta Seiypata amédwoav Ta avapevopeva anotedéopata oto 100%
Twv e€eTdosWV.

AIAZTAYPOYMIN ANTIAPAXZTIKOTHTA

H e€étaon E. HISTOLYT/.CA QUIK CHEK™ aglohoyrBnke yia S1acTaupoUpevn avTiSpaoTIKOTNTA HE Ta OTEAEXN
Baktnpiwv KAV 119U rapatifevtal mapakdtw. Kavéva amé ta otehéxn Sev éde1&e va emnpealel Tnv
anddoon NG e&iraor ¢ E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.

Aeromonas hydrophila Clostridium difficile Shigella dysenteriae
Bacillus ceres Enterococcus faecalis Shigella flexneri
Bacillu: st.cilis Escherichia coli Shigella sonnei

Escherichia coli 0157:H7
Escherichia coli EIEC
Escherichia coli EPEC
Escherichia coli ETEC
Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

Bacueroides fragilis
Campy.obacter coli
Carnpylobacter fetus
Campylobacter jejuni
Candida albicans
Clostridium bifermentans

Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus (Cowan)
Staphylococcus epidermidis
Vibrio parahaemolyticus
Yersinia enterocolitica

Abdevoiag, 2, 5,40, 41
l6¢ Ko&aki B5

16¢ Echo 11,18, 22,33
Evtepoiog 68, 69

AvBpwmivog Adevoiog 1, 3
AvBpwmivog Kopovoiog
AvBpwmivog 16¢ Ko&akt B2, B3, B4
AvBpwmivog 16¢ Echo 9

AvBpwmivog Evtepoidg 69, 70, 71
AvBpwmivog 16¢ parechovirus 1
[16¢ Echo 22]

AvBpwmivog Potaidg

H Saotavpoupevn avidpactikdtnta pe Nopoid givat dyvwotn Kabwg Sev £yive e€4TA0N OE AVAAUTIKEG
HehéTeq. QoT600, 0 Nopoidg GI/Gll mpoodiopioTnke oe 50 KAVIKA SeiypaTa Pe Xprion EYKEKPIPEVNC Ao
v FDA g&étaong moMamAng evioxuong VOUKAEiKwv o&éwv (Multiplex NAAT) katd T Stapkeia KAMVIKWOV
£EETACEWV Kal SEV EVTOTTIOTNKE SIACTAUPOVHEVN QVTISPACTIKOTNTA PE XPrion TnG e&€taong E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ o€ autd ta Seiypata.

Emmpoobétwe, n extéheon tne e¢étaong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ yive og Seiypata Kompdvwy mou
TEKUNPIWONKaV w¢ BeTIKA yia AMa Tapdotta pe pikpookoria. O aptlBpdg otnv mapévOeon gival o aplBpog
TwV KAMVIK@WV SEIYHATWY 0Ta OToia MPoodlopioTNKE KABE 0pyavIopOG. Agv EpPAVIOTNKE S1A0TAUPOUHEVN
avTISPACTIKATNTA PE TOUG TAPAKATW OPYAVIGHOUG.

Ascaris lumbricoides kat e avyd (21)  Entamoeba bangladeshi (3)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba coli (13)
Cryptosporidium spp. (30) Entamoeba moshkovskii (3)

Giardia spp. (45)
lodamoeba biitschlii (10)
Avya Trichuris trichiura (11)




E&e181keupévn pelétn Kata otélexog

H e181kotnTa TG e€étaong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a&lohoyriBnke emiong pe Ty e€étaon g
avtidpaoTikdTnTag Twv maboydvwv (Entamoeba histolytica) kat pun maboydvwv (Entamoeba dispar)
CupOSEPATWY (OTENEXWV) VIO AVTISPACTIKOTNTA HE APAUWOELG TIPOTUTNG KAUTTUANG. Ta amoTeAéopata Tng

E. histolytica itav BeTika amé 244 éwg 30,5 maBoydva (upodépata (PZ)/mL kat ta anoteléopata g E. dispar
ATaV apvNTIKA 08 ONEG TIG APAIWOELS, EEKIVVTAG 0Ta 2440 un maboydva (upodéuara (NPZ)/mL. H e€étaon
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ mapouaialel opBr avTidpaocTikétnta He Tnv Entamoeba histolytica kot dev
gpgaviCel Slaotaupolpevn avTidpacTiKOTNTA Ue TNV Entamoeba dispar.

EmmpooBétwe, Aoyw tng opoldtnTag ot Hop@oloyia, 3 Seiypata mou mpoodiopiotnkav pe PCR wg BeTika yia
Entamoeba moshkovskii kat 3 wg BeTIkd yia Entamoeba bangladeshi a§iohoyrnnkav pe xprion tng e€étaong
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. To amotéeopa tng e€€taong E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ yia autd ta 6 Seiypata
ATav apvnTiko.

MAPEMMNOAIZOYZEXZ OYZIEZ (TYMOMOIHXZH H.N.A.)

O1 akONouBEG ouaieg Sev gixav Kapia emidpaon ota BeTIKA 1 APVNTIKA amoTENEOHATA TNG EEETAONG TTOU
avaluenKav oTIC CUYKEVTPWOEIG TTou uTToSelKvUovTaL: OgiKo Bapto (5% w/v), xAwptouxo Bev{ahkovio (1%
w/v), oimpo@Ao&acivn (0,25% w/v), ailbavohn (1% w/v), yaotpikri BAevvivn xoipou (3,5% w/v), avBpwriivo
aipa (40% v/v), udpokopTi{dvn (1% w/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), AeukokUttapa (0,05%
w/v), Maalox® Advanced (5% v/v), pesahadivn (10% w/v), petpovidaloin (0,25% w/v), opuktéhaio (10% w/v),
Mylanta® (4,2 mg/mL), Naproxen Sodium (5% w/v), vovo&uvoAn-9 (40% w/v), vuotativn (1% w/v), TaOAUITIKO
0&U/MEPITTWHATIKG NiTmog (40% w/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), pavule@pivn (1% w/v), TOAUatOUAEVOYAUKOAN
3350 (10% w/v ), Prilosec OTC® (5 pg/mL), oevvooideg (1% w/v), oluebikovn (10% w/v), oTeatikd o&u/
TIEPITTWHATIKO NiTog (40% w/v), Tagamet® (5 pg/mL), TUMS (50 pg/mL), avBpwmiva ovpa (5% v/v) Kat
Bavkopukivn (0,25% w/v).

AKPIBEIA - ENTOX THZ ANAAYZHZ

[a Tov MPoad1opIoHO TN amddooNnG eVTog TG avdluong, Swdeka Seiypata avBpwmyvwy KOmpavwy
avahuBnkav pe v e§€taon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Amo Ta Swdeka Seiypata, £§1 Tav BeTika |

E. histolytica o€ S1é@opa emineda (XapnAo, HETPIO Kat uPnAS) Kat £§L ATav apvnTIKA yia E. histolyiica. iials
Seiypa avahuBnKe TEVTE PopPEG 0TV iS1a EKTENEDN TNG SOKIUAG, HE TN XPrion SU0 SIaPoPETIEY 1P (SwV KIT.
Me v kGBe opdda xpnaotpomorBnke évag BETIKOGS Kal £vag apvnTIKOG 0pdg eAEyxou. Ohaa Pemd Seiypata
Tapépevav BeTIKE Kat OAa Ta apvnTIKA Seiypata mapépevav apvnTIKA. H GUVOAIKF OUSxe w0, UETAg) Twv
amoteAeopdTwy ftav 100%.

AKPIBEIA - METAZY ANAAYZEQN

la Tov Mpoodloplopo TNG anddoong HETAEY TwV avaNIoEWY, OXTW SeiypaTe A HTTIVWV KOTIPAvwy
avaluenkav pe Ty e€étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Ta Seiypata mepuiugavav 2 apvntikd deiypata,
2 apvnTika Seiypata vPnhov emmédou, 2 BeTikd Seiypata xapnhou emmédou wal 2 BeTIKA Seiypata HETPLOU
emmédou. Ta Seiypata e€€TA0TNKAV VO QOPEC TNV NPEPA AT TTERIIOE C£00UE ATTO £VaV TEXVIKOUG YIa Hia
TEPI0S0 12 NUEPWV, HE TN XPOT 2 SIAPOPETIKWY TMAPTIOWV KIT. TaKUIE HEpa EEETACTNKE €vag BETIKOG Kat
£vaG apvnTIKOG 0pog eAéyxou. Oa ta BeTika Seiypata mapépe vav 6. Tikd Kat OAa Ta apvnTika Seiypata
TIAPEUEIVAV OPVNTIKA.

ANAAYTIKH EYAIZOHZIA

To dpto avixvevong (LoD) yia v e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ mpoadiopioTnke o€ 320 maboyéva
Cupodéuarta (PZ)/mL yia E. histolytica (\coSuvapo pe evtomopo 15 PZ ava e&étaon). MNa Seiypata og péoa
Protocol™ Cary Blair, To dpto avixvevong (LoD) mpoodiopiotnke o€ 275 PZ/mL yia E. histolytica icodvvapo
pe evtomopd 14 PZ ava e€étaon). Na Seiypata ¢ £ péoa Para-Pak® C&S, 1o 6pto avixvevong (LoD)
mipocdlopiotnke oe 245 PZ/mL yia E. histolytica= 7080vapio pe eviomopd 12 PZ avd eg€taon).

NQMA KAl KATEWYTMENA LASITMATA

EKTIUABNKE N emidpacn Tng HaKpoTTL 550e: MG QUAAENG KATEYUYHEVWY SELYPATWY 0T 0TABEPOTNTA TWV
avtydvwv. MNa tv avduon, 15 Setypata kompavwy §eTaotnkay pe tnv e&étaon E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
Ta Seiypata KompAvwy amoTteAcHVTay amd 3 apvnTIKA Seiypata Kompavwy, 3 apvnTIKA Seiypata Kompavwy

E. histolytica upnhov emméSov, 3 betika Seiypata kompavwy E. histolytica xapnAou emmédou, 3 BeTikd
Seiyparta kompdvwy E. hitoltica petpiov emmédou kat 3 BeTikd Seiypata kompdavwy E. histolytica upniov
emméSou. Ta Selypar 1ipoeTepdotnKav Kat amobnkevtnkav otoug < -10°C o€ 0, 1 kat 4, 8, 12, 16, 20, 24 Kat
28 efdopadec. Agv niapat priOnKe PETATPOTT ammd BETIKO OE APVNTIKO 1} ApvNTIKO O€ BETIKO 08 Kavéva amo Ta
Selypata ota KaBop giva XpovIKA onpeia.

MPOZQNH

Ma va SlacnahaTel 0Tt pia uPnAr) cuykévtpwaon avtydvou E. histolytica Sev ennpealel tn Btk avtidpaon
NG €& Tumng £. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, mpogTolpdotnkay Seiypata upnhou emmédou e avénon

OUYEV 0WONG KOTIPAVWY apVNTIKOU EMITMESOU GE GUYKEVTPWON TIOU MOAVWE TAPATNPETAl 8 KMVIKA
Cziypra. Eva 0UVoAo 5 SI0QOPETIKWY apAIWOEWY TOU QVTIYOVOU, £WG KAl TNV KAIVIKA TTapatnpoUpevn upnir
TUKEVTPWOT, TIPOETOIHAOTNKAV Kal EEETACTNKAV €1 TPIMAOLV. Ta amoteAéopata édei§av ot Sev ummpée

G avopevo mpolwvng Kat Tt Ta augnpéva emimeda avTlyovou Sev eMMpEacav TOV EVIOTIOUO TOU QVTlyGVOuU.

41



TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

RENDELTETESSZERU HASZNALAT

ATECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt gyors membrén enzim immunoassay az Entamoeba histolytica
kvalitativ kimutatasara egyszer hasznalatos kazettaban. Hasmenéses vagy dizentérias betegektdl szarmazo
emberi székletmintak vizsgalatara szolgél az E. histolytica emésztSrendszeri fertézés diagnosztizalasara. A
teszt eredményeit a beteg kortorténetével egyitt kell figyelembe venni.

IN VITRO DIAGNOSZTIKAI HASZNALATRA

Vigyézat: Az Egyesiilt Allamok szovetségi torvényei értelmében a jelen eszkéz csak orvos altal vagy orvosi
rendelvényre értékesithetd

MAGYARAZAT

Az Entamoeba histolytica és az Entamoeba dispar bélparazitak, amelyek vilagszerte mintegy fél milliard
embert fertéznek meg évente (1). Azért fontos kiilonbséget tenni a két faj kozott, mert az E. histolytica
patogén, intesztinalis amdbiazist (pl. hasmenés, dizentéria, kolitiszt) és extraintesztinalis amébiazist (pl.
malytajog) okoz. Az E. dispar nem okoz tlinetekkel jaro betegséget, és a pontatlan diagnoézis sziikségtelen
kezelést eredményezhet. Az amébiazis diagnosztizalasara alkalmazott leggyakoribb médszer a nedves
mikroszkopos meghatarozas, amelynek érzékenysége és specificitdsa nem megfeleld. A trofozoitok és
cisztak nehezen azonosithatok egy egyszerii székletmintébol, és megfigyeléssel nehéz kiilonbséget tenni
az E. dispar és az E. histolytica kozott. Az Entamoeba spp. immunoassay-vel torténé kimutatasa nagyobb
érzékenység(i, alternativ diagnosztizalasi modszert biztosit (2). Az E. histolytica korokozora specifikus
immunoassay-k, mint példaul az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt tovabbi elénye, hogy kizérélag az

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

ATESZT ELVE

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt az E. histolytica korokozora specifikus antitesteket alkalmazs:.A
Membrdneszkéz az immobilizalt antitestek két fliggbleges vonalaval rendelkezé Reakcidabla!ct testaimaz.
A tesztvonal (,T") az E. histolytica adhezin elleni specifikus monoklonélis antitesteket tartalinazza.. A
kontroll vonal (,C") pedig tormaperoxidazzal (HRP) szembeni antitesteket tartalmaz. A«cniugdtum
tormaperoxidazhoz kapcsolt, E. histolytica elleni antitesteket tartalmaz. A teszt elvégz3séheza mintat egy
olyan cs6hoz adjék, amely a Higito és a Konjugdtum keverékét tartalmazza. A higitott.minta-konjugatum
keveréket hozzaadjék a Minta Wellhez és az eszkozt hagyjék inkubélni 15 percig.sz¢oahémérsékleten. Az
inkubalas soran a mintadban 1évé E. histolytica adhezin kétédik az antitest-peraviadz konjugatumhoz. Az
antigén-antitest konjugatum komplexek sz(irébetéten keresztil vandorolinak agy membranhoz, ahol a
vonalakban Iévé immobilizélt anti-adhezin antitestek megkétik &ket. A Reakcidablakot ezutédn kimossék

a Mosopufferrel, amelyet a Szubsztrdt hozzdadasa kévet. 10 perces inkubalasi id6 utdn a Reakciéablakot
szemrevételezéssel megvizsgaljak, hogy megjelenik-e egy fliga#!age: kék vonal a Reakciéablak, C" és,T"
oldalain. A Reakciéablak, T" oldalan megjelend kék vonal pozi iv ere iményt jelez. A pozitiv, C" reakcio,
amelyet a Reakcidablak, C" oldalan megjelen6 fligg6legesék vana! jelez, monitorozza/megerésiti, hogy a
mintat és a reagenseket megfelel6en adtak hozza, a reagensek az assay elvégzése idején aktivak voltak, és
a minta megfelelen atvandorolt a Membrdneszkézon. Tovak'sa megerdsiti az assay-vel kapcsolatos tobbi
reagens reaktivitasat.

42

MATERIALS PROVIDED

Membrdneszkozok — minciegy k tasak 1 eszkozt tartalmaz

ICONJI ENZ I Konj (2 ml) - Puiferelt fehérjeoldatban tormaperoxidazhoz kapcsolt E. histolytica
vonatkozasaban specifikus crititest(0,05% ProClin® 300-at tartalmaz)*

Higité (16 ml) ~ruffewelt fehérjeoldat sziirke fokbeosztasos cseppentd szerelvénnyel
(0,05% ProClir ® 300 at tartalmaz)*

Pozitiv Fontroll (1 ml) - E. histolytica antigén pufferelt fehérjeoldatban (0,05% ProClin®
CONTROL 300-at wrialmaz)*

SUBS|REAG| Szutiztr it (3,5 ml) - Tetrametil-benzidint tartalmazé oldat
WASHIREAG Aflo; .ti_puffer (12 ml) - Pufferelt oldat fehér fokbeosztasos cseppenté szerelvénnyel (0,05%
Prellin® 300-at tartalmaz)*

'/\ *#(0,05% ProClin® 300-at tartalmaz)
y Figyelmeztetés: Figyelem
\‘/ H317: Allergias bérreakciot okozhat
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

E!dobhaté miianyag pipettdk (50) - 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl és 500 pl beosztassal ellatva

SZUKSEGES, DE NEM MELLEKELT ESZKOZOK
o Kis tesztcsovek (pl. méanyag mikrocentrifuga csévek) ® Fa applikdtor pdlcdk
o Eldobhaté kesztytik ® Pipetta és hegyek ® [dézit6

FELHASZNALHATOSAGI IDOTARTAM ES TAROLAS
A kit lejarati ideje a kit dobozénak cimkéjén szerepel. A kit 2 °C és 8 °C kdzotti hémérsékleten tarolando.
Hasznélat utan a lehetd leghamarabb tegye vissza a kitet a hlitészekrénybe.

OVINTEZKEDESEK

1. Rx Only - Csak orvosi rendelvényre

2. Kizardlag szakmai felhasznalasra.

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

4. Hasznalat el6tt minden komponenst hagyjon szobahémérsékletre melegedni, igy biztositva a kit
megfelel6 reaktivitasat.

5. A Szubsztrdt reagensnek szintelennek kell lennie. Ha a Szubsztrdt reagens sotétkék/lila szinre véltozik,
dobja ki, és a cseréhez hivja a mUszaki szolgalatot.

6. A kiilonboz6 készletekbdl szarmazé reagenseket nem szabad 6sszekeverni vagy felcserélni. Ne
haszndlja a készletet a lejérati datumon tul.

7. A kupakok, hegyek és csepegtet6 szerelvények szinkddoltak; NE keverje, s ne cserélje ki 6ket!




8. Az optimalis eredmények eléréséhez az aldbbi tablazatban javasolt székletmintékat hasznalja. A 1. A székletmintékkal kapcsolatban alkalmazza a szabvéanyos, hazon beliili mintavételi és kezelési
fagyasztott mintak elveszthetik a reaktivitasukat a fagyasztas és felolvasztas miatt. A fagyasztva tarolt eljarasokat. A székletmintakat tiszta, szivargdsmentes tartalyokban gydjtse.
székletmintak legfeljebb 5-sz6r olvaszthatdk fel. A fagyasztva tarolt szallitokbzegben lévé székletmintak 2. Ne térolja a székletmintékat a Higitéban.
egy alkalommal felolvaszthatok. A minték tarolasakor keriilje el a szélséséges hémérsékleteket és tartsa
ket tavol kdzvetlen napfénytdl. TESZTELJARAS
9. A tesztet optimalizaltdk érzékenységre és specificitasra vonatkozéan. A megadott eljarés és/vagy 1. Figyeljen az assay teljes idejére egyné!+4l b székletminta tesztelésekor.
tesztfeltételek modositasai befolyasolhatjak a teszt érzékenységét és specificitasat. Ne térjen el a 2. Felhasznélas el6tt minden reagenst és eszndzt hagyjon szobahémérsékletre melegedni. Tavolitsa el a
megadott eljarastol. reagenseket a habbetétbdl, hogy.csckkertsék a szobahémérsékletre valé melegedéshez sziikséges id6t.
10.  Aszékletmintak és a hasznalt membraneszkdzok potencidlisan fertézé agenseket tartalmazhatnak és 3. Allitson be és jeloljon meg cir“Avei=gy kis tesztcsévet minden mintara és opcionalis kiilsé kontrollokra
a 2. bioldgiai biztonségi szintnek (,Biosafety Level 2") megfelel6en kezelend6k a CDC/NIH,Biosafety in vonatkozdan.
Microbiological and Biomedical Laboratories (Bioldgiai biztonség a mikrobiolégiai és orvosbiolégiai 4. A sziirke fokbeosztasos| csepegtetd szerelvény alkalmazasaval adjon hozza 500 pl (2. fokbeosztas

laboratériumokban)” cimti kézikonyvében szereplé ajanlas szerint.

a hegytdl mérve) higitét mindegyik cséhoz a friss és fagyasztott minték, valamint kiilsé kontrollok
esetében. A transzportkdzegben, mint példaul Cary Blair vagy C&S lévé mintak esetében adjon 400 pl
(1. fokbeosztasa he 1ytéi mérve) higitét a cs6hoz.

Minig tipusa Higité térfogata

Friss székletmirisak 500 pl (2. fokbeosztas a hegytél)

11, Ateszt végzésekor viseljen eldobhaté kesztyit.

12. A konjugdtum, higité, pozitiv kontroll és mosépuffer reagensek 0.05% ProClin® 300-at tartalmaznak
tartositoszerként. Habar a koncentracié alacsony, a ProClin® 300 kéros hatasu (bér szenzibilizaciot
okozhat). Amennyiben bér szenzibilizaciot/bérirritaciot vagy kititést okoz, forduljon orvoshoz. Vegye
le a szennyezett ruhadarabot és mossa ki, miel6tt tjra hasznalna. A reagenst kezelje az érvényben 1évé
szabalyoknak, a laboratériumi biztonsagnak és a helyes laboratériumi gyakorlatnak megfeleléen. Kérésre
elérhet6 a termékhez tartozé biztonsagi adatlap. Ehhez Iépjen kapcsolatba a technikai tigyfélszolgélattal.

13.  Tartsa be a hulladékartalmatlanitési szabalyokra vonatkozé nemzeti, regionalis és helyi eléirasokat.

SZEKLETMINTAK VETELE, KEZELESE ES TAROLASA

Fagyasztett székletmintdk
(higi:atzaui fagyasztott)

500 pl (2. fokbeosztas a hegytdl)

N - P )
\ ;ar W;lza;?:)rctlé‘(gegben Iév6 mintak 400 pl (1. fokbeosztas a hegytdl) 2
Elfogadhaté mintatipusok Ne hasznaljon ey .
Friss székletmintdk Formalinos fixaloszerben 1évé székletmintakat | Kiilsé kontrollok
(pl. natrium-acetat formalin, 10% formalin) U150 kontrotiok 500 pl (2. fokbeosztas a hegytél)
- — — — — (pozitiv és negativ) '
Fagyasztott székletmintak Alkoholos fixalészerben lévé székletmintakar
(higitatlanul fagyasztott) (pl. poli(vinil-alkohol) \, \ - - — — — - .
Székletmintak transzportkézegben 5. Adjon gy csepp Konjugatume (piros kup P uveg)' gyt cs o!wz. Az‘uve’g cseppentojet
N tartsa figgélegesen, igy biztositva a megfelel cseppméretet. A Higitot és a Konjugdtumot minden
(pl. Cary Blair, C&S) P LD S, P
cs6be bele kell mérni a mintak hozzaadasa elétt.
6. Minden mintéhoz kil6n eldobhat6 miianyag transzferpipettat (a készlethez mellékelve) vegyen el6.
s A tarolas elfogadhaté
6mérséklete P Fokb 4 ferpi
hosszusaga f t pipetta:

A 24 6ran bellltes.ielt friss minték
szobahéméusAkle.2n'maradhatnak (18
°C - 25 °C).\Hanem tervezik elvégezni a

Szobahémérséklet

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

(_\ | | | | | I —

24 6ra

(18°C-25°C)

Hatott 1 hét teszteldst <24.9ra alatt, hiitse le (2 °C - 8 °C)
(2°C-8°Q) ale'iet¢ leghamarabb a mintavétel utan.
—Ng_ = " - P 7 Folyék [Félszilard mi - Alaposan keverje 6ssze a mintat. Egy transzferpipettaval mérjen hozza
it \f.’sgalat’nem ve_g_;ezheto el a gy(ijtésts] 25 ul mlntat a cs6ben lévé ng/to/Kon/ugatum elegyhez.
szirr t(,)tt ! ,het,en t_)elul, aki<or fagyassza le Formazott/Szilard mintak - A fa applikator péalcéval alaposan keverje 6ssze a mintét, és egy
Fagyasztott 7hé | ;‘ .I...ntgk?]t"es Far?l?lats - OA f";?) O_I_v?ssfza . kis mennyiséget (koriilbeliil 2 mm atmérsjd, 25 pl-rel egyenértékl mintat) adjon hozza a Higité/
<-10°C onap €l szobahomersekieten. /A tobbszoros fag Konjugdtum elegyhez. Az applikator palcaval emulgedljaa mlntat

yasztas és felolvasztas a minta aktivitasanak
elvesztését eredményezheti az antigén

degradécidja miatt.

b Akl

A Cary BlairvagyaC &St p lévé
transzferpipettabol) mintét a higité/konjugdtum keverékbe.
Megjegyzés: Ha tul kevés mintdt visz dt, vagy nem keveri ssze és nem szuszpenddlja teljesen a mintdt
a Higité/Konjugdtum elegyben, ez hamis negativ teszteredményt okozhat. A tul sok minta hozzdaddsa
érvénytelen eredményeket okozhat a korldtozott mintadramlds miatt.

- pipettazzon 100 pl (2 csepp a
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10.

11.

12.

13.

14.
15.
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Opcionalis kiilsé kontrollok:

Az opcionalis kontrollkazettak a betegmintékkal parhuzamosan futtathatok.

Kiilsé pozitiv kontroll - adjon csepp pozitiv kontrollt (sziirke kupakos tiveg) a megfelel6 tesztcsébe.
Kiilsé negativ kontroll - tegyen 25 pl Higitét a megfelel tesztcs6be.

Minden vizsgalandd és kontroll minta esetében zarja le a csoveket, és egy vortex keverével vagy a
cs6 tobbszori megforditésaval alaposan keverje 6ssze. A Higité/Konjugdtum eleggyel higitott mintak
és kontrollok szobah6mérsékleten maximum 2 6ran &t inkubalhatok a Membrdneszkézhéz vald
hozzéadas el6tt.

Nyissa ki egy-egy, szobahémérsékleti Membrdneszkéz tasakjat minden higitott mintdhoz és kiilsé
kontrollhoz (szlikség szerint). Cimkézzen fel minden eszkdzt megfelel6en és iranyitsa 6ket gy egy

sima fellileten, hogy a nyomtatott,E HISTO QUIK CHEK" felirat az eszkoz aljan legyen és a kis Minta Well

az eszkoz jobb felsé sarkaban legyen.

Membrdneszkoz Minta Well

Miel6tt hozzédadja a Membrdneszkozh6z gy6zédjon meg arrél, hogy minden higitott minta alaposan

Reakciéablak

Ossze van keverve (lasd a 9. Iépést). Egy uj transzferpipettaval minden cs6b6l mérjen be 500-50%

foles h s ke

pl-t(aleg as) egy M Minta Welljébe (az eszkoz jobb felsé sarkaban
1évé kisebb lyuk). Amikor a mintat beméri a Minta Wellbe, tigyeljen arra, hogy a transzferpipet
hegye a Mmta WeII Iyuk belsejeben legyen és a Reakcidablak felé, valamint a felszivé pdrndra 46lj 3.
Inkuk az ékl 15 percig - a minta atszivarog az eszk6zon.és anadves
teriilet szetterjed a Reakciéablakon. A 15 perces inkubacids lépés azutan kezdddik, hoayv «7 uthlsé
higitott minta-konjugatum keveréket atvitték az utolsé Membrdneszkézbe.

MEGJEGYZES AZON MINTAKRA VONATKOZOAN, AMELYEK MIGRACIOJA SIKERTZ! £, !:

Bizonyos esetekben a higitott minta nem migrdl megfelelGen, és a Reakciéablak ni:m les.: teljesen nedves.
Ha a Reakciéablak nem tiinik teljesen nedvesnek 5 perccel azutdn, hogy a mintat a i'inta Wellhez
hozzdadtdk, adjon 100 ul (4 csepp) Higitét a Sample Wellhez és vdrjon tovéhbi & percet (6sszesen 20
percet). Menjen tovdbb a Teszteljdrds kbvetkezé lépésére.

Inkubacié utan adjon 300 pl Mosépuffert a kozépsé Reakciéabickr nz a rokbeosztasos fehér
cseppentd szerelvény alkalmazasaval). Hagyja, hogy a Mosépuffer =ljesen felszivodjon.

Adjon 2 csepp S. dtot (fehér | iliveg) a Reakcoal lakhoz.

Inkubélja szobahémérsékleten 10 percig. 10 perc mulva szeni2vételezéssel olvassa le és jegyezze fel
az eredményeket.

AZ EREDMENYEK ERTELMEZESE

C ‘ T / C T C T
E HISTO QUi CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

E HISTO QUIK CHEK
Ervénytelen

eredmény

Ervénytelen

Pozitiv eredmény eredmény

[legat v eredmény

1. A teszt értelmezée alkor a legmegbizhatébb, ha az eszkozt a 10 perces reakciéidé végén leolvassak.
A készuléket nsima. miikodési tavolsagban, jol megvilagitott terlileten olvassa le. Kozvetlentil az
eszkoz feletti 3*5venal mentén tekintse meg.

2. Figyelje megiaz«=szkozt, hogy nem jelenik-e meg kék vonal a Reakciéablak,C" oldalan, amely a
belsé pozitiv kntroll vonalat képviseli. Figyelje meg az eszkozt, hogy nem jelenik-e meg kék vonal
a Reakciéabiuk ,T" oldalan, amely a tesztvonalat képviseli. A vonalak intenzitasa halvanytol sotétig
teryadhet.

3. rezitiveredmény: A pozitiv eredmény értelmezheté barmikor a Szubsztrdt hozzaadéasa és a 10
\rerces leolvasasi idépont kozott. Két kék vonal Iathatd, a kontroll vonal (,C”) és a teszt vonal (,T"). A
vonalak intenzitdsa halvanytdl sotétig terjedhet. A kék vonal megjelenése a,T” oldalon a kék kontroll
vonal mellett pozitiv eredményként értelmezendd. A feltiing részleges vonal pozitiv eredményként
értelmezendd. Ne értelmezze a membran elszinez6dését vagy az arnyékot pozitiv eredményként. A
pozitiv eredmény az E. histolytica jelenlétét mutatja.

4. Negativ Eredmény: A teszt nem értelmezhet6 negativként vagy érvénytelenként a Szubsztrdt
hozzdadasat kovetd 10 percig. Egyetlen kék vonal lathato a Reakciéablak kontroll (,C") oldalan és nem
lathatd teszt vonal a Reakciéablak “T" oldalan. A negativ eredmény azt jelzi, hogy az E. histolytica vagy
nincs jelen a mintaban vagy a teszt kimutatasi hatara alatt van.

5. Ervénytelen Eredmény: Egyetlen vonal lathaté a Reakcidablak teszt (,T”) oldalan, vagy egyéltalan nem
lathatd vonal a Reakciéablakban. A teszt eredménye érvénytelen, ha a reakcididészak befejezédésekor
nincs jelen kontroll vonal.

MINOSEG-ELLENORZES
AzE. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt eredményeinek érvényessége a belsé és kiilsé kontrollok megfelelé

Belsé: Fliggdleges kék kontroll vonalnak kell latszodnia a Reakciéablak,C" oldalédn, minden tesztelt Mem-
brdneszkozon. Ez igazolja, hogy a mintét és a reagenseket megfeleléen adtak hozza és reagéltak az assay
soran. Az eredmények tertiletén 1évé vildgos hattér belsé negativ kontrollként tekintendé. A szine fehértdl
vilagoskékig terjedhet, és minden kialakult vonal tisztan lathato lesz.

Kiilsé: Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt reaktivitasat ellendrizni kell atvételkor a Pozitiv Kontroll és a
negativ kontroll (Higito) atvételekor. A Pozitiv Kontroll igazolja az assay-vel kapcsolatos tdbbi reagens reaktiv-
itdsat, és nem rendeltetése, hogy biztositsa a precizitast az analitikai assay cut-off értékénél. Tovabbi tesztek
végezhetdk a kontrollokkal, hogy eleget tegyenek a helyi, allami és/vagy szovetségi szabalyozasoknak és/
vagy az akkreditalo szervezeteknek.




KORLATOZASOK

1. A negativ teszteredmény nem zarja ki az E. histolytica adhezin jelenlétének lehetéségét 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 intenzitdsa nem értelmezhet6 kvantitativ moédon.

3. A prospektiv klinikai vizsgalat soran 6sszegy(jtott pozitiv mintak kis szama miatt az E. histolyca
teljesitményjellemzdit retrospektiv klinikai mintakkal is igazoltak.

4. Ha tul kevés mintat visz at, vagy nem keveri 6ssze és nem szuszpendalja teljesen a mintat a Higité/

Konjugdtum elegyben, ez hamis negativ teszteredményt okozhat. A tdl sok minta hozzdadasa
érvénytelen eredményeket okozhat a korlatozott mintadramlas miatt.

VARHATO ERTEKEK

A normal egészséges személyek szervezetében nem lehet jelen az E. histolytica és esetitkben az

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tesztnek negativnak kell lennie. Ha az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt
eredménye pozitiv, ez azt jelzi, hogy a személy kimutathaté mennyiségben Uriti az E. histolytica antigént.
Az E. histolytica fert6zés incidenciaja népcsoportonként és foldrajzi régionként jelentésen valtozo. A
becslések szerint az Entamoeba histolytica vildgszerte mintegy 50 millié embert fertéz meg (2). Ezeknek a
személyeknek durvan 90%-a tiinetmentes marad, mig kb. 10%-nal jelentkeznek klinikai tiinetek, amelyek
az emésztérendszeri betegségtdl a majtalyogokig terjedhetnek. Nagy kockazatu csoportok a kovetkezdk:
kiilféldre utazok, bevandorlok, legyengiilt immunrendszer( személyek, vendégmunkasok és aktiv
homoszexualis férfiak (2, 3). A nem patogén torzsek (E. dispar) elsésorban a homoszexuélis férfiak korében
fordulnak el6 (4). A betegséget gyakran az E. histolytica tiinetmentes hordozéi terjesztik.

TELJESITMENYJELLEMZOK
Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt teljesitményét a kompozit referenciamodszerrel (Composite Reference

Method, CRM) hasonlitottédk 6ssze, amely magéaban foglalta az Entamoeba histolytica molekularis kimutatasat.

Osszesen 851 székletmintat értékelésére és 96 retrospektiv minta felvételére keriilt sor. Az életkorral
kapcsolatos informaciok 851 beteg esetében alltak rendelkezésre. A 851 beteg koziil 18,9% volt < 20 ¢vas.

A nemre vonatkozo informécié 851 beteg esetében allt rendelkezésre, akiknek 42,7%-a férfi, 57,3%:a né

volt. Az 1.és 2. tablazat az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt klinikai teljesitményének 6sszefoglalasat iautatja
be. Az 1. tablézat a prospektiv mintdk eredményeit mutatja, a 755 prospektivan 6sszegy(jtott niineéhol, a
prospektivan 6sszegyjtott mintabdl 100-at Protocol™ Cary-Blair és Para-Pak® C&S készitmenylen vigitottak.
A transzportkdzegben higitott és tesztelt mintdk mindegyike negativ volt. A prospektiv.tasz2lés alapjan az
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt 40,0%-0s érzékenységet mutatott 100%-os specificitas, 101%-os prediktiv
pozitiv érték, valamint 99,6% prediktiv negativ érték mellett a CRM esetében. A 2 {ablczat.izemlélteti a
retrospektiv mintdk eredményeit, amelyek azt mutatték, hogy az E. HISTOLYTICA C' VK CHEK™ 100%-0s érzéke-
nységet és specificitast mutat a CRM esetében

1.tablazat Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tesztet a kompozit referencian:ddszer (Composite
Reference Method, CRM) prospektiv mintaival 6ssze’icsonlito prospektiv klinikai
teljesitmény Gsszegzése

Kompozit re Kompozit referenciamédszer
negativ
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Pozitiv 2 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 3 750

95% Konfidenciahatarok

Erzékenység 40,0% 7,3% — 83,0%
Specificitas 100% 99,4% - 100%
Prediktiv Pozitiv Erték [ 100% 19,8% - 100%
Prediktiv Negativ Erték \ | 99,6% 98,7% - 99,9%

Mindharom hamis negativ ered nény >CR-pozitiv és antigén-negativ volt. Tovabbi antigéntesztelésre egy
korébban jéovahagyott FDAeszkozzel kerlilt sor.

2.tablazat AzE. HISTOL. TIC:4 QUIK CHEK™ tesztet a k pozit ref iamod (Composi
Referelc~/iwi2tnod, CRM) retrospektiv mintaival 6 | lito retrospektiv klinikai
teljesi'mAry Osszegzése

Kompozit referenciamédszer =~ Kompozit referenciamédszer

pozitiv negativ
E_HISTC L TICA QUIK CHEK™ Pozitiv 30 0
| £ TI_TOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66
95% Konfidenciahatarok
Erzékenység 100% 85,9% — 100%
Specificitas 100% 93,1% - 100%
REPRODUKALHATOSAG

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt reprodukalhatésagat 8 olyan székletminta alkalmazasaval hataroztak
meg, amelyeket kddoltak, hogy megakadalyozzak az azonositasukat a tesztelés soran. A tesztelést 2 fligge-
tlen laboratériumban és a TECHLAB, Inc. telephelyén végezték el. A mintak 2 negativ mintat, 2 magas negativ
mintat, 2 alacsony pozitiv mintat és 2 mérsékelt pozitiv mintat tartalmaztak. A mintakat naponta kétszer,
haromszorosan tesztelték 5 napos idészakonként tobb technikus kdzrem(ikodésével mindegyik helyszinen

2 kulénboz6 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 kiilonb6z6 vizsgalohelyek kozott konzisztensek voltak, és
100%-o0s korrelaciot mutattak. A mintak az esetek 100%-aban a vart eredményeket produkaltak.
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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 EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumoniae 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

Human coronavirus

Human coxsackievirus B2, B3, B4
Human echovirus 9

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

Human rotavirus

A Norovirussal val6 keresztreaktivitds nem ismert, mivel nem tesztelték analitikai vizsgalatokban. Azonban
a Norovirus GI/GlI-t 50 klinikai mintdban azonositottak egy FDA altal jovahagyott multiplex NAAT assay
alkalmazasaval a klinikai tesztelés soran, és nem talaltak keresztreaktivitast a nevezett mintakban az

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ alkalmazasa mellett.

Ezenkiviil, az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tesztet olyan székletmintakkal is elvégezték, amelyek mikroszképos
vizsgalattal dokumentaltam pozitivak voltak mas parazitak esetében. A zardjelben szereplé szam azon
klinikai mintdk szama, amelyekben minden egyes organizmus azonositasra kertilt. Nem figyeltek meg
keresztreaktivitast a kovetkezé organizmusokkal.

Ascaris lumbricoides és petékkel (21)  Entamoeba bangladeshi (3)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba coli (13)
Cryptosporidium spp. (30) Entamoeba moshkovskii (3)

Giardia spp. (45)
lodamoeba biitschlii (10)
Trichuris trichiura petC:e11)

TORZSSPECIFIKUS VIZSGALAT

Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt specificitésat a patogén (Entamoeba histolytica) és nem [ atogén
(Entamoeba dispar) zimodemek (torzsek) reaaktivitasanak vizsgélataval is kiértéke!iek stanciard gorbés
higitassal. AzE. histolytica eredmények pozitivak voltak 244-t6l 30,5 patogén ziiaod' =mig (PZ)/ml és az E. dispar
eredmények negativak voltak az Gsszes olyan higitas soran, amely 2440 nem:natog4n zimodemmel kezd6dott
(NPZ)/ml. Az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ igazolja az Entamoeba histolytica-val valé megfelel6 reaktivitast és
nem reagal keresztreakcidval az Entamoeba dispar-ral.

Tovabba, a morfolégiai hasonldsag miatt a PCR 3 mintat azonositott notitarként az Entamoeba moshkovskii
vonatkozasaban, az Entamoeba bangladeshi vonatkozasaban pedig3 pozitivat értékeltek ki az E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ teszt alkalmazéasaval. Ez a 6 minta mind negativna < bizoyult az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt
soran.

ZAVARO ANYAGOK (USA-KESZITMENY)

A kovetkezd anyagok a jelzett koncentracioban nem voltak hatassal a pozitiv vagy negativ teszteredményekre:
Barium-szulfat (5% m/v), benzalkénium-klorid (1% m/v), ciprofloxacin (0,25% m/v), etanol (1% m/v), sertés
gyomor mucin (3.5% m/v), emberi vér (40% v/v), hidrokortizon (1% m/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5%
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v/v), leukociték (0,05% m/v), Maalox® Advanced (5% v/v), mesalazin (10% m/v), metronidazol (0,25% m/v),
asvanyolaj (10% m/v), Mylanta® (4,2 mg/ml), naproxen-nétrium (5% m/v), nonoxynol-9 (40% m/v), nisztatin
(1% w/v), palmitinsav/székletzsir (40% m/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), fenilefrin (1% m/v), polietilén-glikol 3350
(10% m/v ), Prilosec OTC® (5 pug/ml), szennozidok (1% m/v), szimetikon (10% m/v), sztearinsav/székletzsir (40%
m/v), Tagamet® (5 ug/ml), TUMS (50 pg/ml), emb=ri vizelet (5% v/v) és vankomicin (0,25% w/v).

PONTOSSAG - ASSAY-N BELULI

Az assay-n bellili teljesitmény meghatéinzdsahsz tizenkét emberi székletmintat vizsgéltak E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ teszttel. A tizenkét mintakaz(l Fat volt kiilonbozé mértékben (alacsony, kozepes és magas)
pozitiv az E. histolytica kérokozdra; 2atpedig negativ volt az E. histolytica kérokozdra. Minden mintat 6t
alkalommal vizsgaltak ugyanaziin tes. tfuttatassal, két kiillonb6z6 gyartasi szamu kit felhasznalasaval. Minden
panellel futtattak pozitiv és.negai«'ontrollt. Minden pozitiv minta pozitiv maradt, és minden negativ minta
negativ maradt. Az eredriények kozotti teljes korrelacié 100% volt.

PONTOSSAG -(ASSK{-K KOZOTTI

Az assay-k kozotti wljesitinény meghatarozasahoz nyolc emberi székletmintét vizsgaltak E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ teszttel.\\ mir :ak 2 negativ mintét, 2 magas negativ mintat, 2 alacsony pozitiv mintat és 2 mérsékelt
pozitiv mintat tartaiimaztak. A mintakat 12 napon at, naponta kétszer, tobb kiilonb6z6 laborans vizsgalta, 2
kilonbozé, gyartasi szamu kit felhasznalasaval. Minden nap futtattak pozitiv és negativ kontrollt. Minden
poziti - minte,pozitiv maradt, és minden negativ minta negativ maradt.

ANALITIKAI ERZEKENYSEG

ALFE. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt kimutatasi hatarat (Limit of Detection - LoD) 320 patogén zimodem
(1'Z)/ml mellett dllapitottak meg az E. histolytica vonatkozasaban (tesztenként 15 detektélt PZ mennyiséggel
cgyenértékd). A Protocol™ Cary Blair kozegben |évé minték esetében a LoD értékét 275 PZ/ml-ben
allapitottak meg az E. histolytica vonatkozaséban (tesztenként 14 PZ mennyiséggel egyenértékd). A Para-
Pak® C&S kdézegben lévé mintak esetében a LoD értékét 245 PZ/ml-ben éllapitottak meg az E. histolytica
vonatkozasaban (tesztenként 12 PZ mennyiséggel egyenértékdi).

A FRISS ES FAGYASZTOTT MINTAK OSSZEHASONLITASA

Kiértékelésre kerilt a fagyasztott minta hosszu tavu taroldsanak az antigén stabilitdsara gyakorolt hatasa.
Az analizishez 6sszesen 15 székletminta tesztelésére keriilt sor az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszttel. A
székletmintak 3 negativ székletmintabdl, 3 E. histolytica magas negativ székletmintabdl, 3 E. histolytica
alacsony pozitiv székletmintabdl, 3 E. histolytica mérsékelt pozitiv székletmintabdl és 3 E. histolytica magas
pozitiv székletmintabdl lltak. Miutan a minték elkésztiltek, tarolasuk < -10 °C-on tértént 0, 1, és 4, 8,12, 16,
20, 24 és 28 hétig. Semmilyen pozitiv-negativ vagy negativ-pozitiv konverzié nem volt megfigyelhetd egyik
mintéban sem a megadott idépontokban.

PROZONE

Annak biztositasa érdekében, hogy a magas koncentracioju E. histolytica antigén ne zavarja a pozitiv reakciot
az E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ teszt soran, magas szintti mintakat allitottak elé negativ székletmennyiség
megfelel6 dusitasaval a klinikai mintakban esetlegesen megfigyelt koncentracioban . Az antigén Gsszesen 5
kilonboz6 higitasat készitették el és tesztelték haromszorosan a klinikailag megfigyelt magas koncentrécioig
bezardlag. Az eredmények azt mutattak, hogy nem volt dltaldnos kioltasi effektus, és az antigén emelkedett
szintje nem befolyasolta az antigén kimutatasat.




TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

USO PREVISTO

Il test® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ & un dosaggio immunoenzimatico rapido a membrana per la
rilevazione qualitativa dell’adesina di 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.

PER USO DIAGNOSTICO IN VITRO
Attenzione: la legge federale USA limita la vendita di questo dispositivo ai soli medici o su
prescrizione medica

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 € patogena e causa amebiasi intestinale (ad esempio diarrea,
dissenteria, colite) e amebiasi extra-intestinale (ad esempio ascesso epatico). L'E. dispar non &
associato a malattia sintomatica e una diagnosi non accurata pu6 sfociare in un trattamento non
necessario. |l metodo pit comune utilizzato per diagnosticare I’'amebiasi € I’analisi al microscopio
wet mount, che offre scarsa sensibilita e specificita. | trofozoiti e le cisti non vengono identificati
facilmente in un singolo campione fecale ed ¢ difficile distinguere visivamente tra E. dispar ed E.
histolytica all’osservazione. La rilevazione di specie di Entamoeba spp. mediante immunodosaggio
offre un metodo di diagnosi alternativo 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. |l dicnesiivo a
membrana contiene una finestra di reazione con due linee verticali di anticorpi imn=opiiizzati. La riga di
test (“T”) contiene anticorpi monoclonali specifici per I'adesina di E. histolytica. !.a riga ci controllo (“C”)
contiene anticorpi alla perossidasi di rafano (HRP). Il coniugato € costituito da‘anticoipi a E. histolytica
associati a perossidasi di rafano. Per eseguire il test, il campione viene dispenscto in una provetta
contenente una miscela di diluente e coniugato. La miscela di campione =it e coniugato viene
dispensata nel pozzetto del campione e il dispositivo viene lasciato ad iicuihare a temperatura ambiente
per 15 minuti. Durante I'incubazione, qualsiasi adesina da E. histol;**ica ne:.campione si lega al coniugato
anticorpo-perossidasi. | complessi antigene-anticorpo-perossidcsi riarano attraverso un tampone
filtrante su una membrana in cui vengono catturati dagli anticsipi cnti-adesina immobilizzati nella riga. La
finestra di reazione viene quindi risciacquata con tampone ci lavayigio a cui segue I'aggiunta di substrato.
Dopo un periodo di incubazione di 10 minuti, la finestra-Ji rec=iiie viene esaminata visivamente per
rilevare la comparsa delle righe blu verticali sui lati “C” €1 della finestra di reazione. Una riga blu sul
lato “T” della finestra di reazione indica un risultato positivc. 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, che 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
Dispositivi a membrana — O¢ni busta contiene 1 dispositivo

CONJ] ENZ Coniugato (2 ml) - Ant'corpo specifico per E. histolytica associato a perossidasi di rafano
in una soluzione proteiza tamponata (contiene ProClin® 300 allo 0,05%)*

Diluente (16 mI).— Coluzione proteica tamponata con contagocce graduato grigio
(contiene Pro€;lin® ;0O allo 0,05%)*

Controlle posiu+s (1 ml) — antigene di E. histolytica in una soluzione proteica
CONTROL . tamporate/{contiene ProClin® 300 allo 0,05%)*

SUBS|REAG| Substrato 3.5 ml) — Soluzione contenente tetrametilbenzidina

Tampene dilavaggio (12 ml) — Soluzione tamponata con contagocce graduato bianco
WASH|REAG (cor tiene ProClin® 300 allo 0,05%)*

*(contiene ProClin® 300 allo 0,05%)
\ L Parola d’avviso: Avvertenza
H317:Puo provocare una reazione allergica cutanea
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

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

MATERIALI E APPARECCHIATURE RICHIESTI MA NON FORNITI
* Provette piccole (per esempio provette per microcentrifuga in plastica) e 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.

PRECAUTIONS

1. Solo dietro presentazione di ricetta medica

2. Solo per uso professionale.

3. 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.

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

5. Il reagente substrato deve essere incolore. Se il reagente substrato assume un colore blu scuro/
viola, smaltirlo e contattare il servizio tecnico per chiedere la sostituzione.

6. Non miscelare e scambiare reagenti di kit diversi. Non utilizzare un kit dopo la data di scadenza.

7. | cappucci, i puntali e i contagocce seguono un codice colore; NON mischiarli o scambiarli!

8. Per ottenere risultati ottimali utilizzare campioni fecali secondo le raccomandazioni riportate nella

seguente tabella. | campioni congelati possono perdere reattivita in seguito al congelamento e allo
scongelamento. | campioni fecali non trattati che vengono conservati congelati possono essere

'



11.
12.

13.

scongelati fino a 5 volte. | campioni fecali in terreni di trasporto conservati congelati possono
essere scongelati una sola volta. Durante la conservazione dei campioni, evitare temperature
estreme e tenere lontano dalla luce solare diretta.

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.

| 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.

| reagenti coniugato, diluente, controllo positivo e tampone di lavaggio contengono ProClin® 300
allo 0,05% come conservante. Benché la concentrazione sia bassa, & noto che ProClin® 300 &
dannoso (puo verificarsi sensibilizzazione cutanea). In caso di sensibilizzazione/irritazione o rash
cutaneo, rivolgersi a un medico. Togliere gli indumenti contaminati e lavarli prima di riutilizzarli.
Manipolare i reagenti attenendosi alle disposizioni vigenti in materia di sicurezza e buone pratiche
di laboratorio. Le schede tecniche di sicurezza per questo prodotto sono disponibili su richiesta;
rivolgersi all’assistenza tecnica.

Attenersi alle disposizioni nazionali, regionali e locali per quanto riguarda lo smaltimento dei rifiuti.

Campioni fecali freschi

Campioni fecali in fissativo a base di formalina
(ad esempio formalina e sodio acetato, formalina

Campioni fecali congelati
(congelati non diluiti)

al 10%) _|
Campioni fecali in fissativo a base di alcol
(ad esempio alcol polivinilico) |

Campioni fecali in terreni di trasporto
(ad esempio Cary Blair, C&S)

conservazione dei campioni

Durata di
conservazione
accettabile

Temperatura di

Temperatura ambiente 24 ore | campioni freschictie saranno testati entro
(18°C-25°C) 24 ore possono Iimanere a temperatura
Refrigerat ambiente {16 °C - 25 °C). Se il test non &
ziggegaog 1 settimana pianificato eitro'le 24 ore, refrigerare (2 °C -
( - ) 8 "(‘)_ll; it presto possibile dopo la raccolta.
Cang “lare | campioni e conservarlia < -10 °C
se I'enaiisi non puo essere eseguita entro
1 se’iimana dalla raccolta. Scongelare a
Congelato . X
o 7 mesi temperatura ambiente. Il congelamento e lo
<-10°C e
scongelamento ripetuti possono comportare
una perdita dell’attivita dei campioni in segui-
to a degradazione dell’antigene.
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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. Non conservare i campioni fecali nel diluente.

PROCEDURA DI ANALISI

1. Prestare attenzione al tempo totale 2i.dusaggio quando si analizza piu di un campione fecale.

2. Prima dell’utilizzo portare tutti i reagenti a .emperatura ambiente. Rimuovere i reagenti dall’'inserto in
espanso per ridurre il tempo nececsarie per il riscaldamento a temperatura ambiente.

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

4. Utilizzando un contagocsa, graduato grigio, dispensare 500 pl di diluente (2° graduazione sul

puntale) in ogni provetta per campioni freschi e congelati, e per controlli esterni. Per i campioni
nei terreni di trasparto cems Cary Blair o C&S, dispensare 400 pl (1° graduazione sul puntale) di
diluente nella provetta.

m e Volume di diluente

Campioni fecali freschi

500 pl (2° graduazione sul puntale)

=

Campioni fecali congelati
(congelati nor diluiti)

500 pl (2° graduazione sul puntale)

Campisniin terreni di trasporto
(Cary Blair, C&S)

400 pl (1° graduazione sul puntale)

ElEE

I Controlli esterni
(positivo e negativo)

500 pl (2° graduazione sul puntale)

U

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:

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

(_ﬂ | | | | | 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.
Campioni fecali in terreno di trasporto Cary Blair o C&S - pipettare 100 pl (2 gocce dalla
pipetta di trasferimento) di campione nella miscela di diluente/coniugato.

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
falso negativo. La dispensazione di una quantita eccessiva di campione puo causare risultati non
validi a causa del flusso limitato.




10.

11.

12.

13.

Controlli esterni opzionali:
Le cassette di controllo opzionali possono essere utilizzate contemporaneamente con i campioni
dei pazienti.
Controllo positivo esterno - aggiungere una goccia di controllo positivo (flacone con tappo grigio)
nella provetta appropriata.
Controllo negativo esterno - aggiungere 25 pl di diluente nella 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 con il 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 del campione si trovi nell’angolo in alto a destra del
dispositivo.

Dispositivo a membrana Pozzetto del campione

Finestra di r

C T

E HISTO QUIK CHEK

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 del campione (iar)> piu
piccolo nell’angolo in alto a destra del dispositivo) di un dispositivo a membrana. U ante
I’'aggiunta del campione nel pozzetto del campione, assicurarsi che il puntale de'ia p.net.a di
trasferimento si trovi all’interno del foro del pozzetto e sia angolato verso la firasti di reazione e
sul tampone di drenaggio.

Incubare il dispositivo a temperatura ambiente per 15 minuti - il carpioi.2 m.grera attraverso
il dispositivo e un’area umida si diffondera attraverso la finestra di reazicnz. 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:

Puo accadere che un campione diluito non migri correttanent 2 e che la finestra di reazione non

si inumidisca completamente. Se la finestra di reazione noi.semura essere completamente umida
entro 5 minuti dalla dispensazione del campione nel ozze:to del campione, dispensare 100 ul (4
gocce) di diluente nel pozzetto del campione e atteinacre a'iri 5 minuti (per un totale di 20 minuti).
Proseguire con il passaggio successivo della proceriura di test.

Dopo I'incubazione, aggiungere 300 pl di tampo. e di lavaggio alla finestra di reazione
centrale 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 visivamente e registrare i risultati dopo
10 minuti.

INTERPRETAZIONE DEI RISULIATI

O O

C T C T C T
E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK
Risultato posit.ve Risultato negativo Risultato non valido Risultato non valido
1. Linterpiatazicne del test e piu affidabile quando il dispositivo viene letto dopo lo scadere del

periodo divazzione di 10 minuti. Leggere il dispositivo a una distanza di lavoro normale in un’area
ben illuminata. Osservare con una linea d’osservazione direttamente sul dispositivo.

2. Osservare se nel dispositivo sul lato “C” della finestra di reazione compare una riga blu che
-eppresenta la riga del controllo positivo interno. Osservare se nel dispositivo sul lato “T” della
finestra di reazione compare una riga blu che rappresenta la riga di test. Le linee possono avere
un’intensita da debole a scura.

3 Risultato positivo: un risultato positivo puo essere interpretato in qualunque momento tra la
dispensazione del substrato e il tempo di lettura di 10 minuti. Sono visibili due linee blu, la linea
di controllo (“C”) e la linea di test (“T”). Le linee possono avere un’intensita da debole a scura.

La comparsa di una linea blu sul lato “T” insieme a una linea di controllo blu viene interpretata
come risultato positivo. Una linea parziale evidente viene interpretata come risultato positivo.
Non interpretare un’alterazione di colore della membrana o un’ombra come risultato positivo. Un
risultato positivo indica la presenza di E. histolytica.

4. Risultato negativo: un test non puo essere interpretato come negativo o non valido fino a 10
minuti dopo la dispensazione del substrato. E visibile una singola riga blu sul lato (“C”) del
controllo della finestra di reazione e non € visibile alcuna riga sul lato “T” della finestra di reazione.
Un risultato negativo indica che E. histolytica € assente nel campione oppure ¢ al di sotto del
limite di rilevazione del test.

5. Risultato non valido: & visibile una singola riga sul lato “T” del test 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 del periodo di reazione.

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 consid-
erato come un controllo negativo interno. Pud avere un colore da bianco ad azzurro e qualsiasi riga
formatasi sara chiaramente visibile.
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Esterno: |a reattivita del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ deve essere verificata al ricevimento medi-
ante 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™ & qualitativo. L’intensita del colore non deve essere
interpretata in termini quantitativi.
3. A causa della limitata quantita di campioni positivi raccolti durante lo studio clinico prospettico,

le caratteristiche prestazionali del test per E. histolytica sono state stabilite anche con campioni
clinici retrospettivi.

4. 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 falso
negativo. La dispensazione di una quantita eccessiva di campione pud causare risultati non validi
a causa del flusso limitato.

VALORI ATTESI

I normali soggetti sani non dovrebbero 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
il soggetto sta eliminando quantita rilevabili di antigene di E. histolytica . L'incidenza dell’'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 questi soggetti rimane
asintomatico, mentre circa il 10% sviluppa sintomi clinici variabili da malattia gastrointestinale ad
ascessi epatici. | gruppi ad alto rischio includono persone che hanno viaggiato all’estero, immigrati
soggetti immunocompromessi, lavoratori migranti e omosessuali maschi sessualmente attivi (2. 3). Tra
gli omosessuali maschi, i ceppi non patogeni (E. dispar) sono predominanti (4). La malattia vien2sposso
trasmessa da portatori asintomatici di E. histolytica.

PRESTAZIONI METODOLOGICHE

Le prestazioni del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ sono state confrontate con/il meroco di riferimen-
to composito (CRM), che include la rilevazione molecolare di Entamoeba histoliiicc. Sorio stati valutati

in totale 851 campioni fecali e inclusi 96 campioni retrospettivi. Informazioni s.lI’ta erano disponibili per
851 pazienti. Degli 851 pazienti, il 18,9% era < 20 anni.Le informazioni sul seasc arano disponibili per
851 pazienti, di cui il 42,7% era costituito da maschi e il 57,3% da femmie. e tabelle 1 e 2 mostrano un
riepilogo delle prestazioni cliniche del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK ™. va tabella 1 rappresenta i ri-
sultati per i campioni prospettici dei 755 campioni raccolti in mod< . rospettico; 100 dei campioni raccolti
in modo prospettico sono stati diluiti in Protocol™ Cary-Blair e Fars-iak® C&S. Tutti i campioni diluiti nei
terreni di trasporto e testati erano negativi. | test prospettici ‘ianiio inostrato che il test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ ha una sensibilita del 40,0%, una specificita el 103%, un valore predittivo positivo del
100% e un valore predittivo negativo del 99,6% con il Z.RM. La tabella 2 rappresenta i risultati dei campi-
oni retrospettivi, che dimostrano come il test E. HISTOLY ICA QUIK CHEK™ abbia una sensibilita e una
specificita del 100% con il CRM.
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Tabella 1. Riepilogo delle pr

ioni cliniche pr

tiche del confronto tra il test

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ e i campioni prospettici con il metodo di riferimento

composito (CRM)

Metodo di riferimento

composito positivo

Metodo di riferimento
composito negativo

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positito 2 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ N .g:‘: '1_ 3 750
confidenza 95%

Sensibilita X 40,0% 7,3% - 83,0%

Specificita . 100% 99,4% - 100%

Valore positivo p=<dittivo 100% 19,8% - 100%

Valore neativo predittivo 99,6% 98,7% - 99,9%

Tutdé e (e i risultati falsi negativi erano PCR positivi e antigene negativi. Il test antigenico aggiuntivo &
watnseguito con un dispositivo precedentemente autorizzato dalla FDA.

‘iabella 2. Riepilogo delle prestazioni cliniche retrospettive del confronto tra il test
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ e i campioni retrospettivi con il metodo di riferimento

composito (CRM)

Metodo di riferimento

Metodo di riferimento

composito positivo

composito negativo

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positivo 30 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativo 0 66
Limiti di
confidenza 95%
Sensibilita 100% 85,9% - 100%
Specificita 100% 93,1% - 100%




RIPRODUCIBILITA

La riproducibilita del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ e stata determinata utilizzando 8 campioni
fecali che sono stati codificati per prevenirne I'identificazione durante il test. Il test & stato eseguito in 2
laboratori indipendenti e in sede presso TECHLAB, Inc. | campioni comprendevano 2 campioni negativi,
2 campioni a elevata negativita, 2 campioni a bassa positivita e 2 campioni a moderata positivita. | cam-
pioni sono stati testati in triplicato, due volte al giorno per un periodo di 5 giorni, da pit tecnici presso
ciascun centro, 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 sedi
e hanno evidenziato una correlazione del 100%. | campioni hanno prodotto i risultati attesi il 100% delle
volte.

REATTIVITA CROCIATA
Il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ e stato sottoposto ad analisi di reattivita crociata 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
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 EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

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

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

Echovirus umano 9 Rotavirus umano

La reattivita crociata con Norovirus non € nota perché non é stata testata in studi analitic’. Tuttavia,
Norovirus GI/GlI & stato identificato in 50 campioni clinici usando un dosaggio NAAT m ltiplex
autorizzato dalla FDA durante i test clinici e non ¢ stata trovata alcuna reattivita'crcriatz usando il test
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ in quei campioni.

Inoltre il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ é stato eseguito su campionifecali con positivita per altri
parassiti documentata alla microscopia. Il numero tra parentesi & la quentiva di campioni clinici in cui
¢ stato identificato ogni microrganismo. Non & stata osservata alcuna rea:tivita crociata con i seguenti
microrganismi.

Ascaris lumbricoides e con
uova (21)

Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba bangladeshi (2}
Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkoy skii \2)

Giardia spp. (45)
lodamoeba btschlii (10)
Trichuris trichiura, uova (11)

STUDIO di SPECIFICITA del CEPPO

La specificita del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ¢ stata anche valutata esaminando la reattivita degli
zimodemi (ceppi) patogeni (Entamoeba histolytica) e non patogeni (Entamoeba dispar) e la reattivita nelle
diluizioni con curva standard. | risultati di E. histolytica sono stati positivi da 244 a 30,5 zimodemi patogeni
(PZ)/ml e i risultati di E. dispar sono stati negat vi in tutte le diluizioni a partire da 2440 zimodemi non
patogeni (NPZ)/ml. Il test E. HISTOLYTICA G:&'C CHEK™ dimostra reattivita adeguata con Entamoeba
histolytica e non reattivita crociata con Entamoeba dispar.

Inoltre, data I'analogia nella morfologia, ? cariipioni identificati mediante PCR come positivi per
Entamoeba moshkovskii e 3 positivi per . .tamoeba bangladeshi sono stati valutati usando il test

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ . Qu=s.: 6 campioni sono risultati tutti negativi al test E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™.

SOSTANZE INTER-ERENTI (FORMULAZIONE USA)

Le seguenti sostanze non iizinno dimostrato alcun effetto sui risultati positivi o negativi del test analizzati
alle concentrazioiti iriaica.e: solfato di bario (5% p/v), cloruro di benzalconio (1% p/v), ciprofloxacina
(0,25% p/v), e*anolci{1% p/v), mucina gastrica di maiale (3,5% p/v), sangue umano (40% v/v),
idrocortisone (1%%.v/v), Imodium® (0,05% v/v), Kaopectate® (5% v/v), leucociti (0,05% p/v), Maalox®
Advanced (0,25% v/v), mesalazina (10% p/v), metronidazolo (0,25% p/v), olio minerale (10% p/v),
Mylanta® (2,2 rig/ml), naprossene sodico (5% p/v), nonoxinolo-9 (40% p/v), nistatina (1% p/v), acido
palmit.co. grasso fecale (40% p/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), fenilefrina (1% p/v), polietilenglicole 3350
(109¢.p.v), Prilosec OTC® (5 pg/ml), sennosidi (1% p/v), simeticone (10% p/v), acido stearico/grasso fecale
(100 p/v), Tagamet® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), urina umana (5% v/v), e vancomicina (0,25% p/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 e 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 sono rimasti positivi e tutti i campioni negativi sono rimasti negativi. La correlazione complessiva
tra i risultati & stata del 100%.

PRECISIONE INTERTEST

Per la determinazione delle prestazioni intertest, otto campioni fecali umani sono stati analizzati
utilizzando il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. | campioni hanno incluso 2 campioni negativi, 2
campioni a bassa negativita, 2 campioni a bassa positivita e 2 campioni a moderata positivita. | 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
sono rimasti positivi e tutti i campioni negativi sono rimasti negativi.

SENSIBILITA ANALITICA

I limite di rilevazione (LoD) stabilito per il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ era di 320 zimodemi
patogeni (PZ)/ml per E. histolytica (equivalenti a 15 PZ rilevati per ogni test). Per i campioni in terreni
Protocol™ Cary Blair, il LoD stabilito per E. histolytica era di 275 PZ/ml (equivalenti a 14 PZ rilevati per
ogni test). Per i campioni in terreni Para-Pak® C&S, il LoD stabilito per E. histolytica era di 245 PZ/ml
(equivalenti a 12 PZ rilevati per ogni test).
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CAMPIONI FRESCHI RISPETTO A CONGELATI

E stato valutato I‘effetto della conservazione del campione congelato a lungo termine sulla stabilita
dell‘antigene. Per 'analisi, & stato valutato con il test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ un totale di 15
campioni fecali umani. | campioni fecali hanno incluso 3 campioni fecali negativi, 3 campioni fecali a
elevata negativita per E. histolytica, 3 campioni fecali a debole positivita per E. histolytica, 3 campioni
fecali a moderata positivita per E. histolytica e 3 campioni fecali a elevata positivita per E. histolytica. |
campioni sono stati preparati e conservati a < -10 °C alla settimana 0, 1, 4, 8, 12, 16, 20, 24 e 28. Non
¢ stata osservata alcuna conversione da positivo a negativo o da negativo a positivo in nessuno dei
campioni nei punti temporali specificati.

PROZONA

Per garantire che non vi sia alcuna interferenza fra una concentrazione elevata di antigene di E. histolytica
e una reazione positiva del test E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, sono stati preparati campioni a
concentrazione elevata arricchendo un pool fecale negativo e portandolo alla stessa concentrazione
eventualmente osservata nei campioni clinici. In totale, sono state preparate e testate in triplicato 5
diverse diluizioni dell’antigene, fino a includere la concentrazione elevata osservata clinicamente. |
risultati hanno dimostrato che non esiste alcuna influenza di prozona globale, e che livelli elevati di
antigene non hanno influenzato la rilevazione dell‘antigene.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

BEOOGD GEBRUIK

De TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ 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.

VOOR IN VITRO DIAGNOSTISCH GEBRUIK

Opgelet: Volgens de federale wetgeving van de VS mag dit artikel alleen door of in opdracht van
een arts verkocht worden

UITLEG

Entamoeba histolytica and 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 vaor
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. histoly::ca/ ot
membraaninstrument bevat een reactievenster met twee verticale lijnen geimmobilizserac,antilichamen.
De testlijn (“T”) bevat monoklonale antilichamen specifiek voor E. histolytica-adhe. ine. [ e controlelijn
(“C”) bevat antilichamen voor mierikswortelperoxidase (HRP). Het conjugaat béstaacwit antilichamen
van E. histolytica gekoppeld aan mierikswortelperoxidase. Om de test uit tewoc en, wordt het monster
toegevoegd aan een buis die een mengsel van verdunner en conjugaat kayat. 'He verdunde monster-
conjugaatmengsel wordt aangebracht in het monsterputje en het instrumeit wordt 15 minuten op
kamertemperatuur geincubeerd. Tijdens de incubatie bindt de eventuele £, histolytica-adhesine in het
monster aan het antilichaam-peroxidaseconjugaat. De antigeen-anti'.chaamperoxidasecomplexen
migreren door een filterpad naar een membraan waar zij wordan i1 aevangen door de geimmobiliseerde
anti-adhesine-antilichamen in de lijn. Het reactievenster woi it vei soigens gewassen met wasbuffer,
gevolgd door toevoeging van substraat. Na een incubatizpeiinde’van 10 minuten wordt het
reactievenster visueel onderzocht op de verschijning van erticale blauwe lijnen aan de “C”- en “T”-
zijden van het reactievenster. Een blauwe lijn aan de “T”-zjde 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 ijdstip dat de test werd uitgevoerd, en dat het monster
goed door het membraaninstrument migresidc . Deze bevestigt ook de reactiviteit van de andere
reagentia in verband met het assay.

VERSTREKTE MATERIA'.EN

DEV | Membraanin itrum 2nten - elk zakje bevat 1 instrument

=
m
!

Conjug=at (2 ml) — Antilichaam specifiek voor E. histolytica gekoppeld aan
mieriks ol telneroxidase in een gebufferde eiwitoplossing (bevat 0,05% ProClin® 300)*

Q
@]
z
=
m
z
N

Ve . driiner (16 ml) — Gebufferde eiwitoplossing met grijs gegradueerde
arnippe'aarconstructie (bevat 0,05% ProClin® 300)*

Dot tieve controle (1 ml) — E. histolytica antigeen in een gebufferde eiwitoplossing
CONTROL (bevat 0,05% ProClin® 300)*

ISUB(»I_'!? E/-E Substraat (3.5 ml) - Oplossing die tetramethylbenzidine bevat
mg'_ﬂ EEAG Wasbuffer (12 ml) — Gebufferde oplossing met wit gegradueerde druppelaarconstructie

(bevat 0,05% ProClin® 300)*

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

*(bevat 0,05% ProClin® 300)

Signaalwoord: Waarschuwing

H317: Kan een allergische huidreactie veroorzaken

P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

VEREISTE, MAAR NIET MEEGELEVERDE MATERIALEN EN UITRUSTING
* Kleine testbuisjes (bijv. plastic microcentrifugebuisjes) * Houten applicatorsticks
* Wegwerphandschoenen ® Pipetten en tips o 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

1. Alleen recept — Alleen op voorschrift

2. Enkel voor professioneel gebruik.

3. 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.

4. Breng alle componenten voor het gebruik op kamertemperatuur om de juiste reactiviteit van de kit
te verzekeren.
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Het substraat-reagens moet kleurloos zijn. Als het substraat-reagens verandert in een donkerblauwe/

K s N N ; Temperatuur opslag Aanvaardbare .
violette kleur, gooit u het weg en belt u de technische dienst voor een vervanging. monsters opslagduur Opmerkingen
6.  Reagentia uit verschillende sets mogen niet worden gemengd of onderling uitgewisseld. Gebruik geen " S
Bevries monsters en bewaar ze < -10 °C als
set na de vervaldatum. L N
7. Doppen, punten en druppelaarconstructies zijn kleurgecodeerd; NIET mengen of onderling uitwisselen! Bevroren g::e;‘t):g:;bl;ﬂnen 1 “['je% 't‘g verzameling
8. Gebruik fecale monsters volgens de aanbevelingen in de onderstaande tabel om optimale resultaten o 7 maandai gevoerd. bntdoolen op
te verkrijgen. Specimens die zijn bevroren kunnen door bevriezen en ontdooien hun reactiviteit <-10°C lfamertemperatuyn Verschgldene kerep bev-
verliezen. Onbewerkte fecale monsters die in bevroren toestand bewaard worden, kunnen tot 5 keer riezen en °'.1th.° ien kan Iglden ot vemgs van
ontdooid worden. Fecale monsters in transportmedia die in bevroren toestand bewaard worden, - monsteractiviteit door antigendegradatie.
kunnen één keer ontdooid worden. Bij het bewaren van de monsters dient u extreme temperaturen te 1. Gebruik standaard bedriifeer;amelings- en hanteringsprocedures voor fecale monsters. Verzamel
vermijden en u dient de monsters uit direct zonlicht te houden. fecale monsters in schce, le ‘vrije bakjes.
9. De test is geoptimaliseerd op gevoeligheid en specificiteit. Veranderingen van de gespecificeerde 2. Bewaar fecale monsters »ietin de verdunner.
procedure en/of testcondities kunnen de gevoeligheid en specificiteit van de test beinvioeden. Wijk
niet af van de gespecificeerde procedure. TESTPROCEDU"Z
10. Fecale monsters en gebruikte membraaninstrumenten kunnen potentieel infectieuze agentia bevatten 1. Let op de totalestperiode wanneer u meer dan één fecaal monster test.
en moeten worden gehanteerd op “bioveiligheidsniveau 2” zoals aanbevolen in de 2. Breng alle reagentia en hulpmiddelen voor het gebruik op kamertemperatuur. Verwijder de reagentia
CDC/NIH-handleiding “Biologische veiligheid in microbiologische en biomedische laboratoria.” uit het chuiriinleggedeelte om de tijd die nodig is om tot kamertemperatuur op te warmen te
11.  Draag wegwerphandschoenen wanneer u de test doet. verkorten.
12.  De Conjugaat, Verdunner, Positieve Controle en Wasbuffer reagentia bevatten 0,05% ProClin® 300 3. Siul voor elk monster en elke optionele externe controle een kleine testbuis op en label deze.
als een conserveringsmiddel. De concentratie is weliswaar laag, maar ProClin® 300 staat bekend 4. Gebrui de grijs gegradueerde druppelaarconstructie, voeg 500 pL (2e graduatie vanaf de punt)

als schadelijk (huidsensibilisatie kan optreden). Als er huidsensibilisatie, -irritatie of -uitslag optreedt,
vraag dan medisch advies/medische hulp. Doe vervuilde kleding uit en was deze, voordat u ze
opnieuw gebruikt. Hanteer de reagentia in overeenstemming met de bestaande regelgeving voor

«sraunner toe aan elke buis voor verse en bevroren monsters en externe controles. Voor monsters
it transportmedia zoals Cary Blair of C&S, voegt u 400 pL (1e graduatie vanaf de punt) verdunner
toe aan de buis.

laboratoriumveiligheid en goede laboratoriumpraktijken. Op aanvraag zijn veiligheidsinformatiebladen
voor dit product verkrijgbaar, neem contact op met de technische ondersteuning. )
13.  Volg daarom uw nationale, regionale en lokale verordeningen voor afvalverwijderingsregelgeving.

VERZAMELING, HANTERING EN OPSLAG VAN FECALE MONSTERS

Aanvaardbare monstertypen Niet gebruiken \“

Fecale monsters in op formaline get ascard
fixeermiddel (bijv. natriumacetaa.‘srmaiine,
10% formaline)

Fecale monsters in op 2icotial a<baseerd

Monstertype Volume verdunner

Verse fecale monsters 500 pL (2e graduatie vanaf de punt)

Bevroren fecale monsters

(onverdund bevroren) 500 pL (2e graduatie vanaf de punt)

Monsters in transportmedia . F
Verse fecale monsters (Cary Blair, C&S) 400 pL (1e graduatie vanaf de punt) 0]

Bevroren fecale monsters
Externe controles

(onverdund bevroren) fixeermiddel (bijv. po'v\,_""/lalcohol) T > 500 pL (2e graduatie vanaf de punt)
Fecale monsters in transportmedia (positief en negatief) '
(bijv. Cary Blair, C&S)
5. Voeg een druppel conjugaat (fles met de rode dop) toe aan elke buis. 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.
6. Neem een plastic wegwerpoverbrengpipet (meegeleverd met de kit) voor elk monster.

Temperatuur opslag Aanvaardbare

monsters Opmerkingen

opslagduur

Temperatuur opslag monsters 24 uur Versi: monsters die binnen 24 uur worden
y2atest kunnen op kamertemperatuur G P
" egradueerde overbren et:
Kamert " blijven (18 °C — 25 °C). Wanneer het testen gradu v 9pip
mertemperatuur 1 week niet binnen <24 uur is gepland, zo snel 500 uL 400 yL 300 L 200 pL 100 pL 25 pL

(18°C-25°C)

mogelijk na verzameling (2 °C - 8 °C) in de
koelkast plaatsen.
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10.

11.

12.

Voor vloeibare/halfvaste monsters - Meng het monster grondig. Gebruik een overbrengpipet,

voeg 25 L monster toe aan het verdunner/conjugaat-mengsel in het buisje.

Voor voorgevormde/vaste specimens - Meng het monster grondig met behulp van een houten

applicatorstick en breng een klein gedeelte (ongeveer 2 mm diameter, het equivalent van 25 pL)

van het monster over in het verdunner-/conjugaat-mengsel. Emulgeer het monster met behulp van

de applicatorstick.

Fecale specimens in Cary Blair of C&S transportmedia - pipetteer 100 pL (2 druppels van

overdrachtpipet) van het monster in het mengsel van verdunningsmiddel/conjugaat.

Opmerking: Als er een te klein monster wordt overgebracht, of als het monster niet gemengd

en volledig gesuspendeerd is in het verdunner-/conjugaat-mengsel, kan dit leiden tot een vals-

negatief testresultaat. Toevoeging van te veel monster kan leiden tot ongeldige resultaten vanwege

een beperkte doorstroming.

Optionele externe controles:

Er kunnen tegelijkertijd met de patiéntmonsters optionele controlecassettes worden uitgevoerd.

Externe positieve controle - doe een druppel positieve controle (fles met grijze dop) in de juiste

testbuis.

Externe negatieve controle - doe 25 pL verdunner in de juiste testbuis.

Voor alle test- en controlemonsters, sluit de buisjes en meng ze grondig met behulp van een

vortexmixer of door het buisje verscheidene keren om te keren. Monsters of controles verdund in

het verdunner-/conjugaat-mengsel kunnen tot 2 uur worden geincubeerd op kamertemperatuur

voordat ze in het membraaninstrument worden aangebracht.

Open een membraaninstrument-zakje dat op kamertemperatuur is gebracht voor elk verdund

monster en elke externe controle (voor zover nodig). Etiketteer elk instrument op de juiste wijze en

zet dit zo op een vlak opperviak dat de opdruk “E HISTO QUIK CHEK” aan de onderkant van het

instrument zit, en het monsterputje zich in de rechterbovenhoek van het instrument bevindt.
Membraaninstrument Monsterputje

C T

\_E HISTO QUIK CHEK &

Zorg ervoor dat elk verdund monster grondig wordt gemengd (zi= siap v) voordat dit in het
membraaninstrument wordt aangebracht. Gebruik een nieuwe ovrirengpipet, breng 500

uL (bovenste graduatie) uit elk buisje over in het mons?erg utje (kleinere opening in de
rechterbovenhoek van het instrument) van een membra-ninstrument. Als u het monster in het
monsterputje aanbrengt, dient u zich ervan te overtuicen axt de punt van de overbrengpipet in het
gat van het monsterputje en in een hoek ten opzickite «an k2t reactievenster staat.

Incubeer de cassette gedurende 15 minuten ¢» Y.amertemperatuur - het monster zal door
de cassette afvloeien en er zal zich een vochtig gebied over het Reactievenster verspreiden.
De 15-minuten incubatiestap 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 L (4 druppels) verdunner toe aan het monsterputje
en wacht nog eens 5 minuten (van in tofaal 20 minuten). Ga verder met de volgende stap van de
testprocedure.

13. Na de incubatie voegt u 300 pL wasbuier toe aan het centralereactievenster, gebruik
daarbij de gegradueerde witt> a:uppzlaarconstructie). Laat de wasbuffer volledig absorberen.

14.  Voeg 2 druppels substraat*oe \'es met witte dop) aan het reactievenster.

15.  Incubeer 10 minuten op kametemperatuur. Lees de visuele resultaten af en registreer ze na 10
minuten.

INTERPRETATIE VAN DE RESULTATEN

K O o O

%
C@"’ C T C T C T

ETISTO 2UIK CHEK

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

Eositief resultaat N ief r | (o] Idig resultaat Ongeldig resultaat

i De interpretatie van de test is het betrouwbaarst wanneer het instrument onmiddellijk aan het eind
van de 10 minuten durende reactieperiode wordt afgelezen. Lees het instrument op een normale
werkafstand af in een goed verlichte ruimte. Kijk met de gezichtslijn direct over het instrument.

2. Observeer het instrument op de verschijning van een blauwe lijn aan de “C”-zijde van het
reactievenster die de interne positieve controlelijn voorstelt. Observeer het instrument op de
verschijning van een blauwe lijn aan de “T”-zijde van het reactievenster die de testlijn voorstelt. De
lijnen kunnen een zwakke tot donkere intensiteit hebben.

3. Positief resultaat: Een positief resultaat kan op elk tijdstip tussen de toevoeging van substraat
en de leestijd van 10 minuten worden geinterpreteerd. Er zijn twee blauwe lijnen zichtbaar,
de controlelijn (“C”) en de testlijn (“T”). De lijnen kunnen een zwakke tot donkere intensiteit
hebben. Een blauwe lijn aan de “T”-zijde in combinatie met een blauwe controlelijn duidt op een
positief resultaat. Een duidelijke gedeeltelijke lijn wordt geinterpreteerd als een positief resultaat.
Interpreteer een membraanverkleuring of schaduw niet als een positief resultaat. Een positief
resultaat duidt op de aanwezigheid van E. histolytica.

4. Negatief resultaat: Een test kan voor afloop van de 10 minuten volgend op de toevoeging van
het substraat niet worden geinterpreteerd als negatief of ongeldig. Er is een enkele blauwe lijn
zichtbaar op de “C” controlezijde van het reactievenster en er is geen testlijn zichtbaar aan de “T"-
zijde van het reactievenster. Een negatief resultaat geeft aan dat het E. histolytica-antigen ofwel
afwezig is in het monster of onder de detectiegrens van de test ligt.

5. Ongeldig resultaat: Er is een enkele lijn zichtbaar aan de testzijde (“T”) van het reactievenster, of er
zijn geen lijnen in het reactievenster zichtbaar. Het testresultaat is ongeldig als er geen controlelijn
aanwezig is nadat de testreactie is voltooid.

NL
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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 testen worden uitgevoerd met de
controles om tegemoet te komen aan de eisen van plaatselijke, nationale 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 kwallitatief. De intensiteit van de kleur mag niet
kwantitatief worden geinterpreteerd.

3. Door het kleine aantal positieve monsters dat wordt verzameld tijdens de prospectieve klinische
studie, werden prestatiekarakteristieken voor E. histolytica ook vastgesteld met retrospectieve
klinische monsters.

4. Als er een te klein monster wordt overgebracht, of als het monster niet gemengd en volledig
gesuspendeerd is in het verdunner-/conjugaat-mengsel, kan dit leiden tot een vals-negatief
testresultaat. Toevoeging van te veel monster kan leiden tot ongeldige resultaten vanwege ¢on
beperkte doorstroming.

VERWACHTE WAARDEN

Normaal gezonde personen behoren niet geinfecteerd te zijn met E. histolytica en diencn n2aatief te
testen in de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test. Een positief testresultaat in de E. 2S " LYTICA QUIK
CHEK™-test duidt erop dat de persoon detecteerbare hoeveelheden van het E. histolytia-antigeen
afgeeft. De incidentie van E. histolytica infectie varieert aanzienlijk tussen beveikingaarzepen en
geografische regio’s. Geschat wordt dat Entamoeba histolytica ongeveer 5C.miiisen mensen infecteert
over de hele wereld (2). Ruwweg 90% van deze personen blijft asymptomatisch, terwijl ongeveer 10%
klinische klachten ontwikkelt, lopend van maagdarmaandoeningen tot {2verabcessen. Hoogrisicogroepen
omvatten personen die naar het buitenland zijn gereisd, immigranten, imruungecompromiteerde
personen, migrantenwerkers en actieve mannelijke homoseksue!cn (2, 3). Niet-pathogene stammen

(E. dispar) overheersen onder mannelijke homoseksuelen (4). De 2izkte wordt vaak overgebracht door
asymptomatische dragers van E. histolytica.

PRESTATIEKARAKTERISTIEKEN

De prestatie van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test viard vergeleken met een Composietreferentie-
methode (CRM), die een moleculaire detectie van Entamoeba histolytica omvatte. Er werden in totaal 851
fecale monsters beoordeeld en deze omvatten 96 retrospectieve monsters. Informatie over de leeftijd
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was beschikbaar voor 851 patiénten. Van de 851 patiénten waren er 18,9% < 20 jaar. Voor 851 patiénten
was informatie beschikbaar over het geslacht en 42,7% waren man en 57,3% waren vrouw. Tabel 1 en

2 tonen een samenvatting van de klinische prestatie van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test. Tabel

1 vertegenwoordigt de resultaten van de prospectieve monsters, van de 755 prospectief verzamelde
monsters, 100 van de prospectief verzamelde monsters werden verdund in Protocol™ Cary-Blair en
Para-Pak® C&S. Alle monsters die werden »ercund in transportmedia en getest werden, waren negatief.
De prospectieve test toonde niet aan dat de E. 1//STOLYTICA QUIK CHEK™ test een gevoeligheid
vertoonde van 40,0%, met een specificitait ven 100%, een voorspellende positieve waarde van 100%,
en een voorspellende negatieve waarde vaii 99,6% met de CRM. Tabel 2 vertegenwoordigt de resultaten
voor de retrospectieve monsters-<ie aantoonden dat de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test een gevoe-
ligheid en specificiteit vertooncien vin 100% met de CRM.

Tabel 1.

Samenvattir.g van prospectieve klinische prestatie vergelijkt de E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ tectinet de Compositietreferentiemethode (CRM) Prospectieve monsters

Composietrefer- Composietrefer-

entiemethode negatief

entiemethode positief

E. HISTOLYTICA"QUIK CHEK™ Positief 2 0

E. RISTOLY7ICA QUIK CHEK™ Negatief 3 750

95% betrouwbaar-
heidsinterval

[ Gevoeligheid

40,0% 7,3% - 83,0%
Specificiteit 100% 99,4% - 100%
Voorspellende positieve waarde 100% 19,8% - 100%
Voorspellende negatieve waarde 99,6% 98,7% - 99,9%

De drie vals-negatieve resultaten waren PCR-positief en antigen-negatief. Er werd een aanvullende
antigentest uitgevoerd met een eerder vrijgegeven FDA instrument.

Tabel 2.

Samenvatting van prospectieve klinische prestatie vergelijkt de E. HISTOLYTICA QUIK

CHEK™ test met de Compositietreferentiemethode (CRM) retrospectieve monsters

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positief

Composietrefer-

entiemethode positief

30

Composietrefer-
entiemethode negatief

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negatief
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95% betrouwbaar-

heidsinterval
Gevoeligheid 100% 85,9% - 100%
Specificiteit 100% 93,1% - 100%

REPRODUCEERBAARHEID

De reproduceerbaarheid van de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test werd bepaald met behulp van 8
fecale monsters die werden gecodeerd om hun identificatie tijldens het testen te voorkomen. De testen
werden uitgevoerd in 2 onafhankelijke laboratoria en op locatie bij TECHLAB, Inc. De monsters omvatten
2 negatieve monsters, 2 uiterst negatieve monsters, 2 laag positieve monsters en 2 matig positieve
monsters.

De monsters werden op elke site gedurende een periode van 5 dagen met behulp van 2 verschillende
kitlots in drievoud twee keer per dag getest door verscheidene technici. Er werden een positieve en
negatieve controle uitgevoerd met elk paneel van de gemaskeerde monsters. De resultaten van elk labo-
ratorium 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 O157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aurats

Campylobacter coli Escherichia coli EIEC Staphylococcus aareus (Cowan'’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcuc er.carmidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parabacimoiyticus

Candida albicans Yersinia eri‘erocc litica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

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

Menselijk Adenovirus 1, 3 Mense'iik Enterovirus 69, 70, 71
Menselijk Coronavirus Measelik parechovirus 1
Menselik Coxsackievirus B2, B3, B4  [Echovirus 22]

Menselijk Echovirus 9 Menselijk Rotavirus

Kruisreactiviteit met Norovirus is onbekend omdat het niet v'erd ¢etest in analytische studies. Maar
Norovirus GI/Gll werd geidentificeerd in 50 klinische morste:s met een FDA vrijgegeven multiplex
NAAT-test tijdens klinische tests en er werd geen kruisroastiviteit gevonden met gebruik van de

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ in die monsters.

Bovendien werd de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test uitgevoerd op fecale monsters die door middel
van microscopie positief gedocumenteerd waren voor andere parasieten. Het cijfer tussen haakjes is
het aantal klinische monsters waarin elk organisme werd geidentificeerd. Er werd geen kruisreactiviteit
gezien met de volgende organismen.

Ascaris lumbricoides en met Entamoeb: bangladeshi (3)
eieren (21) Entamech+ coli (13)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba rnoshkovskii (3)
Cryptosporidium spp. (30)

Giardia spp. (45)
lodamoeba bditschlii (10)
Trichuris trichiura eggs (11)

STAMSPECIFIEKE STULE

De specificiteit van de E. HISTCLYT.CA QUIK CHEK™-test werd ook beoordeeld door het onderzoek van
de reactiviteit van pathagens (Entamoeba histolytica) en niet-pathogene (Entamoeba dispar) zymodemen
(stammen) op reactivit=it \1a s’andaard curveverdunningen. E. histolytica resultaten waren positief

van 244 tot 30,5 pa hogene zymodemen (PZs)/mL en de E. dispar resultaten waren negatief voor alle
verdunningen die weganrien op 2440 niet-pathogene zymodemen (NPZs)/mL. De E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™-test aamon streert de juiste reactiviteit met Entamoeba histolytica en voert geen kruisreactie uit
met Entamoeba uicpar.

Dankzij de geliixaardige morfologie, werden bovendien 3 monsters geidentificeerd door PCR als positief
voor L rnwemoscba moshkovskii en 3 positief voor Entamoeba bangladeshi werden beoordeeld met de

E. 1ISTOLYTICA QUIK CHEK™-test. Deze 6 monsters testten allemaal negatief in de E. HISTOLYTICA
S8 CHEK™-test.

INTERFERERENDE STOFFEN (VS-FORMULERING)

De volgende stoffen hadden geen effect op positieve of negatieve testresultaten die in de aangegeven
concentraties werden geanalyseerd: Bariumsulfaat (5% w/v), Benzalkoniumchloride (1% w/v),
Ciprofloxacine (0.25% w/v), Ethanol (1% w/v), Hog gastrische mucine (3.5% w/v), menselijk bloed (40%
v/v), Hydrocortisone (1% w/v), Imodium® (5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Leukocyten (0.05% w/v),
Maalox® Advanced (5% v/v), Mesalazine (10% w/v), Metronidazole (0.25% w/v), minerale olie (10% w/v),
Mylanta® (4.2 mg/mL), Naproxennatrium (5% w/v), Nonoxynol-9 (40% w/v), Nystatine (1% w/v), Palmitisch
zuur/Fecaal vet (40% w/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), Fenylefrine (1% w/v), Polyethyleenglycol 3350 (10%
w/v ), Prilosec OTC® (5 pg/mL), Sennosiden (1% w/v), Simethicone (10% w/v), sterisch zuur/fecaal vet
(40% w/v), Tagamet® (5 pg/mL), TUMS (50 pg/mL), menselijke urine (5% v/v), en Vancomycine (0.25%
WAV).

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. De algemene correlatie tussen de resultaten
was 100%.
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PRECISIE - INTERTEST

Voor de bepaling van de intertestprestatie werden acht menselijke fecale monsters geanalyseerd door de
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test. De monsters omvatten 2 negatieve monsters, 2 uiterst negatieve
monsters, 2 laag positieve monsters en 2 matig positieve monsters. 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 320 pathogene
zymodemen (PZs)/mL voor E. histolytica (equivalent aan 15 PZ’s gedetecteerd per test). Voor monsters

in Protocol™ Cary Blair media, werd de detectiegrens vastgesteld op 275 PZs/mL voor E. histolytica
(equivalent aan 14 PZ’s gedetecteerd per test). Voor monsters in Para-Pak® C&S media, werd de
detectiegrens vastgesteld op 245 PZs/mL voor E. histolytica (equivalent aan 12 PZ’s gedetecteerd per test).

VERSE T.0.V. BEVROREN MONSTERS

Het effect van de langdurige opslag van bevroren monsters werd beoordeeld op antigenstabiliteit. Voor
de analyse werden in totaal 15 fecale monsters getest met de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test.

De fecale monsters bestonden uit 3 negatieve fecale monsters, 3 E. histolytica uiterst negatieve fecale
monsters, 3 E. histolytica laag positief fecale monsters, 3 E. histolytica matig positieve fecale monsters
en 3 E. histolytica hoog positieve fecale monsters. Monsters werden voorbereid en opgeslagen < -10
°Cop0, 1en4, 8,12, 16, 20, 24 en 28 weken. Er werd geen conversie waargenomen van positief-naar-
negatief of negatief-naar-positief in een van de monsters op de gespecificeerde tijdpunten.

PROZONE

Om zeker te stellen dat een hoge concentratie van E. histolytica antigen niet interfereerde met een
positieve reactie in de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test, werden hoge monsters voorbereid doi

een negatieve fecale pool te mengen in een concentratie die mogelijk wordt waargenomen in K nist e
monsters. Er werden in totaal 5 verschillende verdunningen van het antigen, inclusief de klirisch
waargenomen hoge concentratie voorbereid en getest in drievoud. De resultaten toonderaar aa: er
geen algemene prozone-effecten waren, dat verhoogde niveaus van antigen geen invi¢ed:adaen op de
detectie van het antigen.
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TECHLAB?® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™
BRUKSOMRADE

MEDFQLGENDE 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 pa bruk p& humane
avferingsprover fra pasienter med diaré eller dysenteri som en hjelp i diagnosen av E. histolytica ved
gastrointestinal infeksjon. Testresultater kan vurderes sammen med pasienthistorien.

TIL IN VITRO-DIAGNOSTISK BRUK

OBS: Amerikansk foderal lovgivning begrenser alt salg av dette utstyret til leger eller pa legers
anmodning.

FORKLARING

Entamoeba histolytica og Entamoeba dispar er intestinale parasitter som infiserer omtrent en

halv milliard mennesker i hele verden hvert ar (1). Det er nedvendig & skille mellom de to artene

fordi E. histolytica er patogen, som forarsaker intestinal amebiasis (dvs. diaré, dysenteri, kolitt) og
ekstraintestinal amebiasis (dvs. leverabscess). E. dispar er ikke forbundet med symptomatisk sykdom,
og unoyaktig diagnose kan resultere i unedvendig behandling. Den mest vanlige metoden brukt til &
diagnostikere amebiasis har veert vétt feste-mikroskopi som lider av dérlig sensitivitet og spesifisitet.
Trofozoitter og cyster identifiseres ikke s& lett i én enkelt avferingsprove, og det er vanskelig & skille
visuelt mellom E. dispar og E. histolytica nar disse forekommer. Pavisning 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 prosedyre’i
er mindre arbeidskraftintensiv enn de fleste andre diagnosemetodene.

PRINSIPPET FOR TESTEN

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen bruker spesifikke antistoffer for E. histolytica. Membraneari=ten
inneholder et reaksjonsvindu med to vertikale linjer med immobiliserte antistoffer. Testlini )
inneholder monoklonale antistoffer spesifikke for E. histolytica-adhesin. Kontrollinjen (* nehiolder
antistoffer mot pepperrotperoksidase (HRP). Konjugatet bestar av antistoffer mot E-7iiato.vtica bundet
til pepperrotperoksidase. For & utfore testen legges proven til et glass som inneho der e 1 blanding av
fortynningsmiddel og konjugat. Den fortynnede prove-konjugat-blandingen tilscttes grovebrennen, og
enheten inkuberes ved romtemperatur i 15 minutter. | lopet av inkuberingenhiriies E. histolytica-adhesin
i proven til antistoff-peroksidase-konjugatet. Antigen-antistoff-peroksidasa-kompieksene 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 tilsetningun av substrat. Etter en 10
minutters inkuberingsperiode undersokes reaksjonsvinduet visusit fcr forekomst av vertikale bla linjer
pa “C”- og “T"-siden av reaksjonsvinduet. En bl linje p& “T"-sidei’ av reaksjonsvinduet angir et positivt
resultat. En positiv “C”-reaksjon, angitt med en vertikal bla I nje p.) “C”-siden av reaksjonsvinduet,
kontrollerer/bekrefter at proven og reagensene ble riktig tilsa.t. reagensene var aktive pa tidspunktet
analysen ble utfert og at preven migrerte riktig gjennom =embranenheten. Det bekrefter ogsa
reaktiviteten til de andre reagensene som er tilknyttet analysen.

MEM| DEV | Membranenheter — Hveras 2 inneholder 1 enhet.

Konjugat (2 mL) - Specifikt antistoff mot E. histolytica bundet til pepperrotperoksidase i
CONJ en bufret proteinlesning(ira<nolder 0,05 % ProClin® 300)*

Fortynningsmiz''=1'{16 mL) — Bufret proteinlesning med gra gradert drépetellerenhet

(inneholder

0,05 % ProCliri%.250)*

Positiv ke:itroll (1 mL) — E. histolytica-antigen i en bufret proteinlesning
CONTROL (innénolder.5,05 % ProClin® 300)*

SUBS|REAG| Substra¢ (3,5 mL) — lesning som inneholder tetrametylbenzidin

Vasxebuffer (12 mL) - Bufret losning med hvit gradert drapetellerenhet (inneholder
WASH|PEAG| 0,05 %
ProClin® 300)*

), *(inneholder 0,05 % ProClin® 300)
') Signalord: Advarsel
v H317: Kan fremkalle en allergisk reaksjon.
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

Plastpipetter for engangsbruk (50) — gradert med 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL, og 500 pL

NGDVENDIGE MATERIALER OG UTSTYR SOM IKKE MEDFQLGER
* Smé proveglass (f.eks., plastror for mikrosentrifugen) o Treapplikatorpinner
® Engangshansker * Pipette og spisser ® Timer

LEVETID OG OPPBEVARING

Settets utlopsdato er angitt pa etiketten pa kittesken. Oppbevar settet mellom 2 °C og 8 °C. Sett settet
tilbake i kjoleskapet sé fort som mulig etter bruk.

FORHOLDSREGLER

1. Kun pé resept

2. Kun til profesjonell bruk.

3. 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.

4. Bring alle komponenter til romtemperatur for bruk for & sikre riktig reaktivitet i settet.

5.  Substrat-reagensen skal veere fargeles. Hvis substrat-reagensen endres til en mork blé/fiolett
farge, avhend og ring tekniske tjenester for utskiftning.

6.  Reagenser fra ulike sett skal ikke blandes eller veksles med hverandre. Settet mé ikke brukes etter
utlopsdatoen.

7.  Hetter, spisser og drapetellerenheter er fargekodet; de ma IKKE blandes eller veksles med

hverandre!
m 59



11.
12.

13

Bruk avferingsprever i henhold til anbefalingene i tabellen nedenfor for & oppné optimale resultater.
Prover som er frosne, kan miste reaktivitet pa grunn av frysing og opptining. R& avferingsprever
som lagres nedfryst, kan tines inntil 5 ganger. Avferingsprover i transportmedia som lagres
nedfryst, kan tines en gang. Ved lagring av prever, mé ekstreme temperaturer og direkte sollys
unngés.

Testen har blitt optimalisert for sensitivitet og spesifisitet. Endringer av den spesifiserte prosedyren
og/eller testbetingelsene kan pévirke sensitiviteten og spesifisiteten til testen. Ikke avvik fra den
spesifiserte prosedyren.

Avferingsprover og anvendte membranenheter kan inneholde potensielt smittefarlige stoffer og
skal handteres som “biologisk sikkerhetsnivé 2” som anbefalt i CDC/NIH-h&ndboken “Biologisk
sikkerhet i mikrobiologiske og biomedisinske laboratorier”.

Bruk engangshansker ved utfering av testen.

Konjugat-, fortynningsmiddel-, positiv kontroll- og vaskebuffer-reagentene inneholder 0,05 %
ProClin® 300 som konserveringsmiddel. Selv om konsentrasjonen er lav, er det kjent at ProClin®
300 er skadelig (hudsensitisering kan forekomme). Hvis det oppstar sensitisering/irritasjon

eller utslett, oppsok lege. Ta av kontaminerte kleer, og vask dem for du bruker dem igjen.

Handter reagensene i henhold til eksisterende bestemmelser for laboratoriesikkerhet og god
laboratoriepraksis. Sikkerhetsdataark for dette produktet fas péa forespersel. Kontakt avdelingen
for teknisk stotte.

. Folg nasjonale, regionale og lokale bestemmelser for avfallshéndtering.

TAKING, HANDTERING OG OPPBEVARING AV AVFORINGSPROVER

Akseptable provetyper

Fi

Avferingsprover i formalinbasert fiksativ

erske avoringsprover (f.eks. natriumacetatformalin, 10 % formalin)

F
(f

Avferingsprover i alkoholbasert fiksativ
(f.eks. polyvinylalkohol)

rosne avferingsprover
rosne, ufortynnede)

(f.

Avferingsprover i transportmedier

.eks. Cary Blair, C&S)

Oppbevaringstemperatur Akseptabel

Qad
k)"

for prover oppbevaringslengde
Romtemperatur 24 timer Ferske prover soia-skal testes innen 24
18°C - 25°C timer, kan onpbevaias i romtemperatur
Nedkiol (18°C - 2E°C;, bersom det ikke er planlagt
ch JDJOC 1 uke & teste inneit.24 timer, kjol ned (2°C - 8°C)
( B ) s& siar) som mulig etter taking.
Fns (3 oppbevar provene ved < -10 °C hvis
Frosne testii g ikke kan utferes innen 1 uke fra taking.
o 7 maneder Tin = pp ved romtemperatur. Frysing og tining
<-10°C : - 2
| flere ganger kan fore til provetapsaktivitet pa
! grunn av antigendegradering.
1. Bruk interne standard provetakings- og handteringsprosedyrer for avferingsprover.
Avferingsprover tas i rene, lekkasjebestandige beholdere.
2. Ikke oppbevar avferingsprever i fortynningsmidlet.
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TESTPROSEDYRE

1. Veer oppmerksom pa 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 | ver prove, samt alternative eksterne kontroller.

4. Bruk den gra graderte drépetellerenticia’ til & tilsette 500 uL med fortynningsmiddel (2. gradering fra

spissen) til hver tube, for ferske og frosne prover, og eksterne kontroller. For prover i transportmedier,
slik som Cary Blair eller C&S, tilseti 4105 pL (1. gradering fra spissen) med fortynningsmiddel til roret.

Provetype A Fortynningsmiddelvolum

Ferske avferingsprover

500 pL (2. gradering fra spissen)

Frosne avforingsprovi:
(frosne, ufortynnec'c)

500 pL (2. gradering fra spissen)

Prover i transpoitmedicr
(Cary Blair, C2S)

400 pl (1. gradering fra spissen)

Ekstarne woritroller

500 pL (2. gradering fra spissen)

(nositive ¢g negative) '

Tilsett én drépe konjugat (flaske med rodt lokk) til hvert ror. Hold drapetellerflaskene vertikalt
for & sikre riktig drépesterrelse. Fortynningsmidlet og konjugatet skal tilsettes til alle glassene for
provene tilsettes.

Ta én overferingspipette i plast for engangsbruk (felger med settet) for hver prove.

Gradert overforingspipette:
500yl 400 pL 300 L 200 L 100 pL 25 pL

(_ﬂ | | | | | I —

For flytende/halvfaste prover - bland preven grundig. Med en overferingspipette tilsettes 25 pL
av proven i fortynningsmiddel-/konjugat-blandingen i glasset.

For formede/tykke prover - bland preven grundig ved bruk av en treapplikatorpinne og overfor
en liten del (omtrent 2 mm diameter, tilsvarende 25 pL) av proven til fortynningsmiddel-/konjugat-
blandingen. Emulger preven ved bruk av applikatorpinnen.

Avforingsprover i Cary Blair eller C&S transportmedia - pipette 100 pL (2 draper fra
overferingspipette) av praven inn i fortynner/konjugat-miksen.

Merk: Overfering av for lite preve eller ufullstendig blanding og suspendering av proven i
fortynningsmiddel-/konjugat-blandingen kan fore til et falskt negativt testresultat. Tilsetningen av
for mye prove kan fordrsake ugyldige resultater pd grunn av begrenset flyt




10.

11.

12.

13.

14.
15.

Alternative eksterne kontroller:

Kontrollkassetter kan kjores samtidig med pasientprovene.

Ekstern positiv kontroll - tilsett én drépe av positiv kontroll (flaske med gra 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-/konjugat-
blandingen 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 pé en flat overflate slik at “E
HISTO QUIK CHEK”-péskriften er pa bunnen av enheten og den lille prevebrannen befinner seg
overst i hoyre hjorne av enheten.

Membranenhet Provebronn

E HISTO QUIK CHEK

Kontroller at hver fortynnede prove er grundig blandet (se trinn 9) for du tilsetter den
membranenheten. Med en ny overforingspipette overfores 500 pL (overste gradering) fra
hvert glass til provebronnen (mindre hull i det everste hoyre hjornet pa enheten) fra en
membranenhet. Ved tilsetning av preven i provebronnen, se til at spissen pa overferingspij;atten
er pa innsiden av prevebrennen og vinklet mot reaksjonsvinduet og pa viklingsputen.

Inkuber enheten ved romtemperatur i 15 minutter - proven vil vikles gjennom enheten, ¢q 3t
vétt omrade vil spres over reaksjonsvinduet. Det 15-minutters inkubasjonstrinnet begyariat etter at
den siste fortynnede prove-konjugatblandingen har blitt overfort til den siste me:brunerheten.
MERKNAD FOR PROVER SOM IKKE MIGRERER:

Noen ganger kan en fortynnet prove ikke migrere riktig, og reaksjonsvinduet blir ik'se helt vatt.
Huvis reaksjonsvinduet ikke ser ut til & veere helt vatt innen 5 minutter ette’ tilsotning av proven til
provebennen, tilsett 100 ul (4 dréper) fortynningsmiddel til provebrenner.~g vent i ytterligere

5 minutter (i totalt 20 minutter). Fortsett med neste trinn i testprosedvre..

Etter inkubasjon tilsett 300 pl vaskebuffer til det midtre reakcio,>svinduet ved bruk av den
hvit graderte drapetellerenheten). La vaskebufferen bli helt absoibeit.

Tilsett 2 draper substrat (flaske med hvit kork) til det midt e reaksjonsvinduet.

Incubate 10 minutes at room temperature. Read visuallv a7 record results after 10 minutes.

TOLKNING AV RESULTATER

O O

C T C T C T

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUis CHEK

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Positivt resultat "vegotivt resultat Ugyldig resultat Ugyldig resultat

1. Tolkning av testen er mest.pdiitelig nér enheten avleses etter utlopet av den 10 minutters
reaksjonsperiode 1. Avles enheten ved en normal arbeidsavstand i et godt belyst omrade. Se med
en synslinje som e ret* over enheten.

2. Observer enl et<ii ‘or forekomst av en bla linje pa “C”-siden av reaksjonsvinduet, hvilket
representercr den‘interne positive kontrollinjen. Observer enheten for forekomst av en bla linje pa
“T"-siden av raksjonsvinduet, hvilket representerer testlinjen. Linjene kan vises svake til morke i
intensitet.

3. Paoeitivt resultat: Et positivt resultat kan tolkes nar som helst mellom tilsetningen av substratet
w2 des 10-minutters avlesingstiden. To bl linjer er synlige, kontrollinjen (“C”) og testlinjen (“T”).
injene kan vises svake til merke i intensitet. Forekomsten av en bla linje pa “T”-siden sammen
n.ed en bla kontrollinje, tolkes som et positivt resultat. En tydelig delvis linje tolkes som et positivt
resultat. Ikke tolk membranmisfarging eller skygge som et positivt resultat. Et positivt resultat
indikerer tilstedeveerelsen av E. histolytica.

+. Negativt resultat: En test kan ikke tolkes som negativ eller ugyldig inntil 10 minutter etter tilsetning
av substratet. En enkel bla linje er synlig pa kontroll(“C”)-siden av reaksjonsvinduet og ingen
testlinje er synlig pa “T"-siden av reaksjonsvinduet. Et negativt resultat indikerer at E. histolytica
enten er fravaerende i proven eller at det er under pavisningsgrensen til testen.

5. Ugyldig resultat: En enkel linje er synlig pa “T”-siden av reaksjonsvinduet, eller ingen linjer
er synlige i reaksjonsvinduet. Testresultatet er ugyldig hvis en kontrollinje ikke finnes etter at
reaksjonsperioden 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 mé veere synlig pa “C”-siden av reaksjonsvinduet pa hver
membranenhet som testes. Det bekrefter at proven og reagensene ble riktig tilsatt og reagerte riktig i
analysen. En klar bakgrunn i resultatomradet 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.
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BEGRENSNINGER

1. Et negativt testresultat utelukker ikke muligheten for forekomst av adhesin av E. histolytica i
proven. Dette kan forekomme hvis nivaet av antigen er under testens pavisningsgrense.

2. E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen er kvalitativ. Intensiteten til fargen skal ikke tolkes
kvantitativt.

3. P& grunn av det lave antaller positive prever som tas under den prospektive kliniske studien, ble
bruksegenskapene til E. histolytica ogsa etablert med retrospektive kliniske prover.
4. Overfering av for lite prove eller ufullstendig blanding og suspendering av proven i

fortynningsmiddel-/konjugat-blandingen kan fere til et falskt negativt testresultat. Tilsetningen av
for mye prove kan forérsake ugyldige resultater p& grunn av begrenset flyt.

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 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 baerere av E. histolytica.

BRUKSEGENSKAPER

Ytelsen til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen ble sammenlignet med en sammensatt referanse-
metode (Composite Reference Method,CRM), som inkluderte molekylzer pavisning av Entamoeba
histolytica. Totalt 851 avferingsprover ble evaluert, inkludert 96 retrospektive prover. Opplysningeriem
alder var tilgjengelige for 851 pasienter. Av de 851 pasientene, var 18,9 % < 20 &r. Opplysninge~ ori)
kjenn var tilgjengelig for 851 pasienter, og 42,7 % var mannlige og 57,3 % kvinnelige. Tabell 1 032
viser en oppsummering av den kliniske ytelsen til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen. Taneii. viser
resultatene for de prospektive provene, av de 755 prospektivt innhentede provene, 100 av. de prospektivt
innhentede prevene ble fortynnet i Protocol™ Cary-Blair og Para-Pak® C&S, Alle prevend som ble
fortynnet i transportmedier og testet var negative. Den prospektive testingen viste at E. H/STOLYTICA
QUIK CHEK™-testen hadde en sensitivitet p& of 40,0 %, og en spesifisitet pa. 700 4. e prediktiv
positiv verdi p& 100 %, og en prediktiv negativ verdi p& 99,6 % med CRM. Taca'i 2 viser resultatene for
de retrospektive provene, som viste at E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-tester.hadde en sensitivitet og
spesifisitet p4 100 % med CRM.

62

Tabell 1.

Oppsummering av prospektiv klinisk ytelse ved sammenligning av E. HISTOLYTICA

QUIK CHEK™-testen og den
Method, CRM) Prospektive prover

N =755

1satte referanser

Composite Reference
Method Positive

1 (Co Reference

Composite Reference
Method Negative

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positit: 2 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ I igatn 3 750

95 % konfidensgrenser
Sensitivitet 40,0% 7,3%-83,0%
Spesifisitet 100% 99,4 % - 100 %
Prediktiv positiveecrdi 100% 19,8% - 100 %
Prediktiv aegativ verdi 99,6% 98,7 % - 99,9 %

Alle.de ‘re falske negative resultatene var PCR-positive og antigen-negative. Ytterligere antigentesting

et iart med en tidligere godkjent FDA-enhet.
‘iabell 2.

tod

Oppsummering av retrospektiv klinisk ytelse ved sammenligning av E. HISTOLYTICA

QUIK CHEK™-testen og den
Method, CRM) Retrospektive prover

N =96

1satte referanser

Composite Reference
Method Positive

1 (Composite Reference

Composite Reference
Method Negative

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positiv 30 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66

95 % konfidensgrenser
Sensitivitet 100% 85,9% - 100 %
Spesifisitet 100% 93,1% - 100 %




REPRODUSERBARHET

Reproduserbarheten til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen ble bestemt ved bruk av 8 avferingsprover
som ble kodet for & forhindre identifisering i lopet av testingen. Testingen ble utfert ved 2 uavhengige
laboratorier og lokalt hos TECHLAB, Inc. Prevene inkluderte 2 negative prover, 2 hoyt negative prover, 2
lavt positive prever og 2 moderat positive prover. Provene ble testet to ganger per dag over en 5-dagers

periode av flere teknikere pa 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 pa 100 %. Provene ga de forventede resultatene 100 % av

tiden.
KRYSSREAKTIVITET

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen ble vurdert for kryssreaktivitet med de bakterie- og virusstam-
mene angitt nedenfor. Ingen av stammene viste seg 4 forstyrre ytelsen til E. HISTOLYTICA QUIK

CHEK™-testen.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus

Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis
Campylobacter coli
Campylobacter fetus
Campylobacter jejuni
Candida albicans
Clostridium bifermentans

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

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli 0157:H7
Escherichia coli EIEC
Escherichia coli EPEC
Escherichia coli ETEC
Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

Human Adenovirus 1, 3

Human Coronavirus

Human Coxsackievirus B2, B3, B4
Human Echovirus 9

Shigella dysenteriae

Shigella flexneri

Shigella sonnei

Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Staphylococcus epidermidis
Vibrio parahaemolyticus

Yersinia enterocolitica

Human Enterovirus 69, 70, 77
Human parechovirus 1
[Echovirus 22]

Human Rotavirus

Kryssreaktiviteten med norovirus er ukjent, da den ikke ble testet i analytiske studier. Men 1.orcvirus
GI/Gll ble identifisert i 50 kliniske prover ved bruk av en FDA-godkjent multipleks NAAT-chalyse under
klinisk testing, og ingen kryssreaktivitet ble funnet ved bruk av E. HISTOLYTICA QJIK CHEK™ i de

prevene.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen ble i tillegg kjert pa avferingsprever corix'var dokumentert positive
for andre parasitter ved mikroskopi. Tallet i parentes er antallet kliniske praver aver organisme ble
identifisert i. Ingen kryssreaktivitet ble observert med de folgende orgarisriene.

Ascaris lumbricoides and
with eggs (21)
Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba bangladeshi (3)
Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkovskii<3)

Giaidia spp. (45)
‘odamoeba biitschlii (10)
Trichuris trichiura eggs (11)

STAMMESPESIFIKT STUDIE

Spesifisiteten til E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen ble ogsa evaluert ved & undersgke reaktiviteten
til patogene (Entamoeba histolytica) og ikke-patogene (Entamoeba dispar) zymodemer (stammer) for
reaktivitet av standardkurve-fortynninger. E. histolytica-resultatene var positive fra 244 til 30,5 patogene
zymodemer (PZer)/mL og E. dispar-resultatem» var negative ved alle fortynninger som startet pa 2440
ikke-patogene zymodemer (NPZer)/mL. E. 778 OLYTICA QUIK CHEK™-testem demonstrerer riktig
reaktivitet med Entamoeba histolytica og kryssreagerer ikke med Entamoeba dispar.

P& grunn av morfologiske likheter, ble i illegs 3 prover identifisert av PCR som positive for Entamoeba
moshkovskii og 3 postive for Entamc=ba’wangladeshi evaluert med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-
testen. Alle disse 6 provene tesiet nogetivt pé E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen.

INTERFERERENPE STOUFFER (AMERIKANSK FORMEL)

De felgende stoffene had'?¢ ingen virkning pé positive eller negative testresultater analysert ved angitte
konsentrasjoner: Baiiumsuiat (5 % w/v), benzalkoniumklorid (1 % w/v), ciprofloksacin (0,25 % w/v),
etanol (1 % w/v), @astrisk mucin fra gris (3,5 % w/v), humant blod (40 % v/v), hydrokortison (1 %

w/v), imodium?® (5 % v/v), Kaopectate® (5 % v/v), leukocytter (0,05 % w/v), Maalox® Advanced (5 %

v/v), mesalasin (+9.2 w/v), metronidazol (0,25 % w/v), mineralolje (10 % w/v), Mylanta® (4,2 mg/mL),
naproksennatrium (5 % w/v), ikke-oksynol-9 (40 % w/v), nystatin (1 % w/v), palmitinsyre/fekalt ett (40 %
w/v), Peptc.Bismol® (5 % v/v), fenylefrin (1 % w/v), Polyethylene glycol 3350 (10 % w/v ), Prilosec OTC® (5
pg/mL), scnosid (1 % w/v), simethicon (10 % w/v), stearinsyre/fekalt fett (40 % w/v), Tagamet® (5 ug/mL),
TUN'S (30 pg/mL), human urin (5 % v/v), og vancomycin (0,25 % w/v).

iNTRA-ANALYSEPRESISJON

For bestemmelse av intra-analyseprestasjon ble tolv humane avferingsprever analysert med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen. Av disse tolv pravene 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 kjert med hvert panel. Alle positive prever forble positive, og alle negative prover forble
negative. Den helhetlige korrelasjonen mellom resultatene var 100 %.

INTER-ANALYSEPRESISJON

For bestemmelse av inter-analyseprestasjon ble &tte humane avferingsprever analysert med

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen. Provene inkluderte 2 negative prover, 2 hoyt negative prover, 2
lavt positive prover og 2 moderat positive prover. Provene ble testet to ganger per dag av flere teknikere
over en 12-dagers periode ved bruk av sett fra to forskjellige 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 320 patogene
zymodemer (PZer)/mL for E. histolytica (ekvivalent til 15 PZer detektert per test). For prover i Protocol™
Cary Blair-medier, ble LoD etablert ved 275 PZer/mL for E. histolytica (ekvivalent til 14 PZer detektert per
test). For prover i Para-Pak® C&S-medier, ble LoD etablert ved 245 PZer/mL for E. histolytica (ekvivalent
til 12 PZer detektert per test).
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FERSKE VERSUS FROSNE PRGVER

Effekten av lang tids fryselagring av prever pa antigenstabilitet ble evaluert. Til analysen, ble totalt

15 avferingsprover testet med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen. Avferingsprevene besto av 3
negative avferingsprover, 3 E. histolytica hoyt negative avferingsprever, 3 E. histolytica lavt positive
avferingsproever, 3 E. histolytica moderat positive avferingsprover, og 3 E. histolytica hoyt positive
avferingsprover. Provene ble forberedt og lagret < -10°C ved 0, 1, og 4, 8, 12, 16, 20, 24 og 28 uker.
Ingen konvertering av positiv-til-negativ eller negativ-til-positiv ble observert i noen av provene pa de
angitte tidspunktene.

PROZONE

For & sikre at en hoy konsentrasjon av E. histolytica-antigen ikke forstyrrer en positiv reaksjon

i E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testen, ble hoye prover forberedt ved a sette en negativ
avferingsmengde til en konsentrasjon som er mulig & observere i kliniske prover. Totalt 5 ulike
fortynninger av antigenet, inntil og inkludert den klinisk observerte hoye konsentrasjonen, ble forberedt
og testet i triplikater. Resultatene viste at det ikke var noen helhetlig prozone-effekt, og at forhoyede
antigennivaer ikke pévirket deteksjonen av antigenet.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

AVSEDD ANVANDNING

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet ar en snabb immunoanalys av membranenzym for
kvalitativt pavisande av adhesin fran Entamoeba histolytica i en kassett for engangsbruk. Det &r avsett
att anvandas med manskliga faecesprover fran patienter med diarré eller dysenteri for att underlatta
diagnosen av mag-tarminfektion med E. histolytica. Testresultaten ska évervagas tillsammans med
patientens anamnes.

FOR IN VITRO-DIAGNOSTISKT BRUK

Varning: Federala lagar i USA begrinsar denna enhet till forséljning av eller pa ordination av ldkare

FORKLARING

Entamoeba histolytica och Entamoeba dispar &r tarmparasiter som infekterar cirka en halv miljard
manniskor runt om i vérden varje ar (1). Det &r viktigt att skilja pa de tva arterna eftersom E. histolytica
ar patogen och orsakar amébainfektion i tarmen (t.ex. diarré, dysenteri, kolit) och amébainfektion
utanfor tarmen (t.ex. leverabscess). E. dispar har inget samband med symptomatisk sjukdom och
felaktig diagnos kan leda till onédig behandling. Den vanligaste metoden som anvands for att
diagnostisera am&bainfektion har varit mikroskopi med fuktiga objektsglas, men den &r bristfallig pa
grund av dalig kénslighet och specificitet. Trofozoiter och cystor &r inte |atta att identifiera i ett enda
faecesprov och det &r svart att visuellt sarskilja E. dispar och E. histolytica nér man tittar pa dem.
Péavisande av Entamoeba spp. immunoanalys tillhandahaller en alternativ diagnosmetod med stérre
kanslighet (2). Specifika immunoanalyser for E. histolytica, sdésom E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-
testet, ger den extra férdelen med att endast identifiera E. histolytica-infektioner. Ett stort antal prover
kan snabbt och objektivt analyseras och proceduren ar mindre arbetskravande &n de flesta andra
diagnosmetoder.

TESTPRINCIP

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ -testet utnyttjar specifika antikroppar fér E. histolytica.
Membrananordningen innehaller ett reaktionsfénster med tva vertikala linjer fér immokbiise ade
antikroppar. Testlinjen ("T”) innehaller specifika monoklonala antikroppar fér E. histelyica

adhesin. Kontrollinjen ("C”) innehaller antikroppar mot pepparrotsperoxidas (HRP). Konjiigatet

bestar av antikroppar mot E. histolytica kopplade till pepparrotsperoxidas (HR™). Foratt utféra

testet tillsatts provet till ett rér som innehaller en blandning av spddningsmeerich konjugat. Den
utspéadda provkonjugatblandningen tillsétts till provbrunnen och anordningen llats inkuberas till
rumstemperatur i 15 minuter. Under inkubationen binds nagot E. histoly‘ica-adhesin i provet till
antikroppsperoxidaskonjugatet. Antigen-antikropperoxidasblandninaen foiflyttas genom en filterdyna
till ett membran dar den fangas upp av de immobiliserade anti-aahesinantikropparna i linjen.
Reaktionsfonstret tvattas dérefter med tvéttbuffert och dérefte=tiliiatts substrat. Efter 10 minuters
inkubation undersoks reaktionsfénstret visuellt for tecken pé verti <ala bla linjer pa reaktionsfénstrets "C”-
och "T"-sidor. En bla linje pa reaktionsfénstrets "T”-sida«ndirara: ett positivt resultat. En positiv "C”-
reaktion, som indikeras av en vertikal bla linje pa reaktic.siénstrets "C”-sida, kontrollerar/bekraftar att
provet och reagenserna tillsattes korrekt, att reagenserna var aktiva vid tidpunkten fér analysen och att
provet spreds ordentligt genom membrananordningen. Det bekraftar ocksé andra reagensers reaktivitet
i samband med analysen.

MEDFOLJANDE MATERIAL

m Membrananordningar - »=ri¢._pase innehaller 1 anordning

Konjugat (2 ml) - antikioppar specifika for E. histolytica kopplade till pepparrotsperoxidas
CONJ i en buffrad proteinlésring(niehéller 0,05 % ProClin® 300)*

DIL T SPE Spé *2!.(v3 ml) - buffrad proteinlésning med gré graderade pipetter
I—I—I (|nnehé||er 0,05 % +roClin® 300)*

Positiv kontroli (1 ml) — E. histolytica -antigen i en buffrad proteinldsning (innehaller
CONTROLI*| ¢ 05 9¢PrClin® 300)"

SUBS|REAG| Sus*a* (3,5 ml) — 16sning som innehaller tetrametylbensidin

Tvttouffert (12 ml) - buffrad proteinlésning med vita graderade pipetter (innehéller
WASH|REAG| 2.0% %
ProClin® 300)*

P *(innehéller 0,05 % ProClin® 300)

@ Signalord: Varning

H317: Kan orsaka en allergisk hudreaktion
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501
Plastpipetter for

gsbruk (50) — graderade vid 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 pl, 400 pl, och 500 pl

MATERIAL OCH UTRUSTNING SOM BEHOVS MEN SOM INTE
MEDFOLJER PRODUKTEN

* Sma provrér (t.ex. mikrocentrifugrér av plast)

® Engdngshandskar * Pipetter och spetsar

HALLBARHET OCH FORVARING

Setets utgadngsdatum anges pa férpackningens etikett. Forvara setet mellan 2 °C och 8 °C. Sétt tillbaka
setet i kylsk&pet s& snart som majligt efter anvandning.

FORSIKTIGHET

1. Endast Rx - receptbelagd.

2. Endast for yrkesméssig anvandning.

3. Granska setet vid leverans for att sékerstalla att komponenterna inte &r frysta eller varma, nar
man vidrér dem, pé grund av felaktiga fraktférhéllanden, samt att det inte finns nagra tecken p&
lackage.

4.  Tafram alla komponenter i rumstemperatur fére anvandning for att sakerstélla riktig reaktivitet av
setet.

5.  Substrat-reagenset ska vara farglost. Om substrat-reagenset dndras till en mérkbl&/mérklila farg,
kassera det och ring teknisk service for utbyte.

6.  Reagenser fran olika set far inte blandas eller bytas ut. Anvand inte ett set efter passerat

utgéngsdatum. .

o Trdapplikatorpinnar
® Stoppur
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Korkar, spetsar och pipetter ar fargkodade och ska INTE blandas eller bytas ut!

o N

direkt solljus vid forvaring.

9.  Testet har optimerats for kénslighet och specificitet. Andringar i den angivna proceduren och/eller
av testférhallanden kan paverka testets kénslighet och specificitet. Avvik inte fran den angivna

proceduren.

10. Faecesprover och anvénda membrananordningar kan innehélla potentiellt infektiésa &mnen och
ska hanteras pa ”Biosékerhetsniva 2” enligt rekommendationer i bruksanvisningen ”Biosékerhet i

mikrobiologiska och biomedicinska laboratorier” fran CDC/NIH.
11.  Anvénd engéngshandskar vid utférande av testet.

12. Reagenserna konjugat, spadningsmedel, positiv kontroll och tvéttbuffert innehaller 0,05 % ProClin®

Anvand faecesprover enligt rekommendationerna i tabellen nedan fér att uppna optimala resultat.
Prover som &r frysta kan férlora reaktivitet pa grund av nedfrysning och upptinande. Obehandlade
feacesprover som férvaras frysta kan upptinas upp till 5 génger. Faecesprover i transportmedia
som férvaras frysta kan tinas upp en géng. Undvik extrema temperaturer och skydda proverna fran

300 som ett konserveringsmedel. Aven om koncentrationen &r l&g &r ProClin® 300 kand for att
vara skadligt (hudsensibilisering kan uppstd). Om hudsensibilisering/-irritation eller hudutslag

uppstar, kontakta medicinsk rédgivning/uppsék sjukvard. Tag av kontaminerade klader och tvétta
dem innan de anvands igen. Hantera reagenser enligt gallande foreskrifter for laboratoriesékerhet

och god laboratoriesed. Sékerhetsdatablad for denna produkt finns tillgéngliga pa begéran.

Kontakta teknisk support.

13. Folj saledes nationella, regionala och lokala féreskrifter for regler fér kassering av avfall.

INSAMLING, HANTERING OCH FORVARING AV FAECESPROVER

Frysta faecesprover

(frysta outspadda)
Faecesprover i transportmedia
(t.ex. Cary Blair, C&S)

(t.ex. polyvinylalkohol)

Tilldten

Provférvaringstemperatur forvaringslingd

Tilldtna typer av prover Anvand inte
« Faecesprover i formalinbaserat fixeringsmede!
Féarska faecesprover

(t.ex. natriumacetatformalin, 10 % formalin‘_
Faecesprover i alkoholbaserat fixeringsredao!

Rumstemperatur 24 timmar Farska prover €onska testas inom 24
(18 °C-25 °C) timmar kana2ra k«ar'i rumstemperatur (18
°C-25 °C).'Sryz.in proverna om de inte plan-
Fr{st N 1 vecka eras att testac.inom < 24 timmar (2 °C-8 °C)
(2°C-8°C) sa gnar! som mdjligt efter insamlande.
5= proverna och forvara dem vid
< -1C °C om de inte kan undersokas
Fryst w21 1 vecka efter insamlande. Tina
o 7 ménader upp i rumstemperatur. Nedfrysning och
<-10°C .
upptinande flera ganger kan resultera
i férlorad provaktivitet p& grund av
antigennedbrytning.
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1. Anvand de standardprocedurer som anvénds pé laboratoriet fér insamlande och hantering av
faecesprover. Samla in faecesprover i rena, tita behallare.

2. Faecesprover fér inte forvaras i spadningsmediet.

TESTPROCEDUR

1. Var uppmérksam pa den totala analy=tic en vid test av fler an ett faecesprov.

2. Ta fram alla reagenser och anordningar -rumstemperatur fére anvandning. Ta ut reagenserna ur
insatsen av skumplast for att sénka tiden for uppvarmning till rumstemperatur.

3. Stall upp ett litet provror och.e4tt 04 en etikett for varje prov och valfri extern kontroll.

4. Anvand de gra graderade-pinctterna, tillsatt 500 pl spddningsmedel (2:a graderingen fran spetsen)

till varje ror for farska och frysia prover och externa kontroller. For prover i transportmedia, t.ex. Cary
Blair eller C&S ska 400 pi/1:4 graderingen fran spetsen) spadningsmedel tillséttas i roret.

Férska faecespraver.

500 pl (2:a graderingen fran spetsen)

Frysta faecesprover
(frysta autspadda)

500 pl (2:a graderingen fran spetsen)

Provar i traisportmedia

g

(Cary Blar, C&S) 400 pl (1:a graderingen fran spetsen) %
Externa kontroller B
(positiv och negativ) 500 pl (2:a graderingen fran spetsen) '

Tillsatt en droppe konjugat (flaska med rod kork) till varje rér. Hall pipetten vertikalt for att
sakerstélla ratt droppstorlek. Spddningsmedlet och konjugatet ska tillsattas i alla rér innan proven
tillsatts.

Ta fram en Gverféringspipett av plast for engangsbruk (medféljer setet) for varje prov.

Graderad overforingspipett:

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

(_ﬂ | | | | | I —

Vitske-/halvfasta prover - blanda provet noga. Tillsatt 25 pl av provet med en 6verféringspipett
till blandningen med spaddningsmedel/konjugat i roret.

Formade/fasta prover - blanda provet noga med en traapplikatorpinne och éverfér en liten
portion (cirka 2 mm i diameter,

Faecesprover i Cary Blair eller C&S transportmedia - pipettera 100 pL (2 droppar fran
overforingspipetten) av provet till spddnings-/konjugatblandningen.

0BS! Overférande av ett fér litet prov eller underldtenhet att blanda och helt véanta med provet i
blandningen med spéddningsmedel/konjugat, kan resultera i ett falskt negativt resultat. Tillsats av fér
mycket prov kan leda till ogiltiga resultat pd grund av begrénsat fléde.




10.

11.

12.

13.

14.
15.

Valfria externa kontroller:

Tillvalet kontrollkassetter kan kéras samtidigt som patientprover.

Extern positiv kontroll - tillsatt en droppe positiv kontroll (flaska med gré kork) till Iampligt provrér.
Extern negativ kontroll - tillsatt 25 pl spddningsmedel till 1ampligt provrér.

For alla test och kontrollprov, forslut réren och blanda noga med anvandning av en vortexblandare
eller genom att vénda réret upp och ner flera génger. Prov eller kontroller som spatts ut i
blandningen med spéddnings-/konjugat kan inkuberas till rumstemperatur i upp till 2 timmar innan
det ska tillsattas till membrananordningen.

Oppna en pase med rumstempererad membrananordning for varje utspatt prov och extern
kontroll (vid behov). Satt en etikett pa varje anordning pa Iampligt séatt och placera den pa ett plant
underlag s att texten "E HISTO QUIK CHEK” &r pa anordningens undersida samt att den lilla
provbrunnen &r pa anordningens Gversta hogra horn.

Membrananordning Provbrunn

E HISTO QUIK CHEK

Sakerstéll att alla utspadda prov har blandats ordentligt (se steg 9) innan de tillsatts till
membrananordningen. Overfér med anvindning av en ny dverféringspipett 500 pl (Gversta
graderingen) fran varje ror till provbrunnen (mindre hal pa anordningens dversta

hégra horn) av en membrananordning. Vid tillsats av provet till provbrunnen, sékerstall a’t
overforingspipettens spets ar inuti provbrunnens hal och vinklad mot reaktionsfénstret och
spridningsdynan.

Inkubera anordningen i rumstemperatur i 15 minuter — provet kommer att spridas

genom anordningen och ett fuktigt omrade kommer att spridas tvars Gver reaktiznsfinsiet.
Inkubationssteget pa 15 minuter p&bdrjas nar den sista utspadda prov-konjugatbiindningen har
overforts till den slutliga membrananordningen.

VAR UPPMARKSAM PA PROV SOM MISSLYCKAS ATT SPRIDAS:

Da och d& misslyckas ett utspétt prov att spridas ordentligt och reaktiorixfonstret blir inte helt
vétt. Om reaktionsfonstret inte verkar bli helt vétt inom 5 minuter efter att provet har tillsats till
provbrunnen, tillsétt d& 100 ul (4 droppar) spéddningsmedel till praveunnen och vénta ytterligare
5 minuter (totalt 20 minuter). Fortsétt med nésta steg av testprocec:iren.

Tillsatt, efter inkubationen, 300 pl tvattbuffert till det micte sta reaktionsfénstret med hjalp
av de graderade vita pipetterna. Lat tvattbufferten suaaspp relt.

Tillsatt 2 droppar substrat (flaska med vit kork) till det i aiviersta reaktionsfénstret.
Inkubera i rumstemperatur i 10 minuter. L&s av ock skriv ner resultaten efter 10 minuter.

TOLKNING AV RESULTAT

O @)
C@'x

C T
E HISTO QUi CHEK

O O

C T C T

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

Positivt resultat "vegotivt resultat Ogiltigt resultat Ogiltigt resultat

1. Tolkningen av testet &ar patitigast nar anordningen avlases nér reaktionsperioden pa& 10 minuter har
gatt. Las av anoraningen pa normalt arbetsavstand i ett val upplyst omrade. Titta med en synlinje
rakt ovanfor anaraiinocn.

2. Granska anodniiigen for tecken pa en bl linje pa reaktionsfénstrets "C”-sida som motsvarar den
interna positiva.“ontrollinjen. Granska anordningen for tecken pa en bla linje pa reaktionsfénstrets
"T”-sida'som ' notsvarar testlinjen. Linjerna kan vara bleka till mérka i intensitet.

3. Positivt resuitat: Ett positivt resultat kan tolkas nér som helst mellan tillsatsen av substrat och
avidsningstidpunkten efter 10 minuter. Tva bla linjer syns, kontrollinjen ("C”) och testlinjen ("T”).
Linielnd kan vara bleka till mérka i intensitet. Om en bl linje syns pa "T”-sidan tillsammans med
21 bia kontrollinje tolkas det som ett positivt resultat. En tydlig halv linje tolkas som ett positivt
resultat. Tolka inte en missfargning av eller skugga p& membranet som ett positivt resultat. Ett
positivt resultat indikerar férekomsten av E. histolytica.

4 Negativt resultat: Ett test kan inte tolkas som negativt eller ogiltigt férrdn 10 minuter efter
tillsatsen av substrat. En enda bla linje ar synlig pa reaktionsfénstrets kontrollsida (*C”) och ingen
testlinje syns pa reaktionsfénstrets "T"-sida. Ett negativt resultat indikerar antingen franvaro av
E. histolytica i provet eller att det ligger under sparbarhetsgrénsen for testet.

5. Ogiltigt resultat: En linje ar synlig pé reaktionsfénstrets “T"-testsida eller sa syns inga linjer i
reaktionsfénstret. Testresultatet ar ogiltigt om det inte finns ndgon kontrollinje nér reaktionperioden
ar avslutad.

KVALITETSKONTROLL

Testresultatens giltighet med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet beror pa korrekt reaktion av de
interna och externa kontrollerna.

Intern: En vertikal bla kontrollinje méste synas pé reaktionsfénstrets *C”-sida pa varje membrananord-
ning som testas. Detta bekraftar att provet och reagenserna tillsattes korrekt och reagerade korrekt pa
analysen. En klar bakgrund i resultatomrédet anses som en intern negativ kontroll. Den kan vara vit till
ljusbl& 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 bekréftar andra
reagensers reaktivitet i samband med analysen och &r inte avsedd for sakerstéllande 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 fran auktoriserade organisationer.
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BEGRANSNINGAR

1. Ett negativt resultat utesluter inte méjligheten till férekomst av E. histolytica-adhesin i provet, vilket

kan férekomma om antigennivan ligger under sparbarhetsgransen for testet.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet ar kvalitativt. Fargintensiteten ska inte tolkas kvantitativt.

P& grund av att antalet positiva prover som samlades in under den prospektiva kliniska studien var

litet, faststélldes prestandaegenskaperna for E. histolytica med retrospektiva kliniska prover.

4. Overférande av ett for litet prov eller underlatenhet att blanda och helt vanta med provet i
blandningen med spddningsmedel/konjugat, kan resultera i ett falskt negativt resultat. Tillsats av
fér mycket prov kan leda till ogiltiga resultat pa grund av begréansat flode.

FORVANTADE VARDEN

Normala friska personer bor inte infekteras med E. histolytica och bor testas negativt i E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™-testet. Ett positivt testresultat i E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet indikerar att
personen faller sparbara méangder av E. histolytica-antigen Férekomsten av E. histolytica-infektion
varierar betydligt mellan populationer och geografiska regioner. Det beréknas att Entamoeba histolytica
infekterar cirka 50 miljoner manniskor runt om i vériden (2). Ungefér 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
forsvagat immunsystem, gastarbetare och aktiva manliga homosexuella (2, 3). Icke-patogena stammar
(E. dispar) dominerar bland manliga homosexuella (4). Sjukdomen &verférs av asymptomatiska barare av
E. histolytica.

PRESTANDAEGENSKAPER

Prestandan for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet jamférdes med en sammansatt referensmetod,
som omfattade molekulér sparbarhet av Entamoeba histolytica. Totalt 851 feacesprover utvarderades
och omfattade 96 retrospektiva prover. Information gallande &lder fanns tillganglig for 851 patienter. /Av
de 851 patienterna, var 18,9 % < 20 &r. Information géllande kén fanns for 851 patienter, och 42,7:94 var
mén och 57,3 % var kvinnor. Tabell 1 och 2 visar en sammanfattning av E. HISTOLYTICA QUIK-CHZ!\"
-testets kliniska prestanda. Tabell 1 visar resultaten for de prospektiva proverna. Av de 755 prosoakiivt
insamlade proverna spaddes 100 av de prospektivt insamlade proverna ut i Protocol™ Cary siat: och
Para-Pak® C&S. Alla proverna utspadda i transportmedia testades negativt. Den prospektiy a testningen
visade att E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet uppvisade en kénslighet pa 40,0 %..mcA en specificitet
pa 100 %, ett forutspatt positivt vérde pa 100 % och ett forutspatt negativt véarde >& 996 % med den
sammansatta referensmetoden. Tabell 2 visar resultaten for de retrospektiva proveraa. com visade

att E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-test uppvisade en kanslighet och specificii*'pa 100 % med den
sammansatta referensmetoden

@

Tabell 1. Sammanfattning av prospektiv klinisk prestanda vid jam 5rolse av E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ -testet med de prospektiva provernzimed acn sammansatta referens-

metoden

Sammansatt

referensmetod, negativ

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positiv 2 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 3 750
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95 %

tillforlitlighetsgranser

Kénslighet 40,0 % 7,3 %-83,0 %
Specificitet 100 % 99,4 %-100 %
Férutspétt positivt varde 100 % 19,8 %-100 %
Foérutspatt negativt varde S 99,6 % 98,7 %-99,9 %

Alla de tre falskt negativa resu‘aten 7ar PCR-positiva och antigennegativa. Ytterligare antigentestning
utférdes med en tidigare t3md F2/A-enhet.

Tabell 2.

Sammanfavtiinc av retrospektiv klinisk prestanda vid jamforelse av E. HISTOLYTICA
QUIK (.HF:<™ -testet med de retrospektiva proverna med den sammansatta referens-
metoden

‘ Sammansatt

Sammansatt

referensmetod, positiv  referensmetod, negativ

E. HISTRLYTICA QUIK CHEK™ Positiv 30 0
LF H!STOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66
95 %
tiliforlitlighetsgranser
Kénslighet 100 % 85,9 %-100 %
Specificitet 100 % 93,1 %-100 %
REPRODUCERBARHET

Reproducerbarheten for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet faststélldes med 8 feacesprover som
kodades for att forhindra identifiering under testet. Tester utférdes pa 2 oberoende laboratorier och pa
plats i TECHLAB, Inc. Proverna omfattade 2 negativa prover, 2 starkt negativa prover, 2 svagt positiva
prover och 2 mattligt positiva prover. Proverna testades trefaldigt tva ganger per dag under en 5-dagars-
period av flera tekniker pa varje stélle med anvandning av 2 olika set med batcher. En positiv och negativ
kontroll kérdes med varje flt av de maskerade proverna. Resultaten fran varje laboratorium skickades till
TECHLAB, Inc. och jamférdes med de egna resultaten. Resultaten p& de olika stéllena var Gverensstam-
mande 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 virusstam-
mar som anges nedan. Ingen av stammarna visade sig stéra E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testets
prestanda.
Aeromonas hydrophila
Bacillus cereus
Bacillus subtilis
Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli O157:H7

Shigella dysenteriae
Shigella flexneri
Shigella sonnei
Staphylococcus aureus

Campylobacter coli Escherichia coli EIEC Staphylococcus aureus (Cowans)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus

Candida albicans Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
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

Korsreaktivitet med norovirus &r inte kand eftersom det inte testats i analytiska studier. Norovirus GI/Gll
identifierades emellertid i 50 kliniska prover med hjélp en témd FDA multiplex NAAT-analys under klinisk
testning och ingen korsreaktivitet upptécktes med hjalp av E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ i dessa
prover.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet kdrdes dessutom pa faecesprover som var dokumenterade att
vara positiva for andra parasiter med mikroskopi. Siffran inom parentes & nummer for kliniska prover c'ar
varje organism identifierades. Ingen korsreaktivitet pavisades med féljande organismer.

Giardia spp. (45)

lodamoeba bitschlii (10)

Trichuris trichiura dg 1.1}

Ascaris lumbricoides och med
dgg (21)

Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba bangladeshi (3)
Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkovskii (3)

STAMSPECIFIK STUDIE

Specificiteten for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet utvarderades ocksa gznom uiidersdkning av
reaktiviteten av patogena (Entamoeba histolytica) och icke-patogena (Entamc=be. dispar) zymodemer
(stammar) for reaktivitet med spadningsstandardkurvor. E. histolytica-rest iatan var positiva fran 244 till
30,5 patogena zymodemer (PZs)/ml och E. dispar-resultaten var negative.vic,alla spadningar som bérjade
vid 2 440 icke-patogena zymodemer (NPZs)/ml. E. HISTOLYTICA QK ChZK™-testet uppvisar korrekt
reaktivitet med Entamoeba histolytica och korsreagerar inte med‘=nt:moeba dispar.

Pa grund av den morfologiska likheten identifierades dessuteim 5'nrever med PCR som positiva

for Entamoeba moshkovskii och 3 positiva for Entamoeba ba aglad >shi utvarderades med hjalp av

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet. Dessa 6 prover ‘=studes alla negativa i E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™-testet.

STORANDE AMNEN (USA-FORMULERING)

Féljande a&mnen hade ingen effekt pa positiva eller negativa testresultat som analyserats vid
koncentrationer som anges: Bariumsulfat (5 % vikt/vol), bensalkonklorid (1 % vikt/vol), ciprofloxacin (0,25
% vikt/vol), etanol (1 % vikt/vol), gastriskt mucin fran svin (3,5 % vikt/vol), humanblod (40 % vol/vol),

hydrokortison (1 % vikt/vol), Imodium® (5 % vol/vol), Kaopektat® (5 % vol/vol), leukocyter (0,05 % vikt/vol),
Maalox® avancerad (5 % vol/vol), mesalazin (10 % vikt/vol), metronidazol (0,25 % vikt/vol), mineralolja (10
% vikt/vol), Mylanta® (4,2 mg/ml), naproxennatrium (5 % vikt/vol), nonoxynol-9 (40 % vikt/vol), nystatin (1
% vikt/vol), palmitinsyra/fekalt fett (40 % vikt/vol), Pepto-Bismol® (5 % vol/vol), fenylefrin (1 % vikt/vol),
polyetylenglykol 3 350 (10 % vikt/vol), Prilosec:OTC® (5 ug/ml), sennosider (1 % vikt/vol), simetikon (10 %
vikt/vol), stearinsyra/fekalt fett (40 % vikt/val Tagamet® (5 ug/ml), TUMS (50 pg/ml), humanurin (5 % vol/
vol) och vankomycin (0,25 % vikt/vol).

PRECISION - INTERNANALYZ

For faststéllande av internanalysgziastenda analyserades tolv ménskliga faecesprover med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™-testet. Av dess1 tolv rover var sex positiva for E. histolytica péa olika nivaer (&g, medel
och hdg) och sex var negativa 1¢=.E. histolytica. Varje prov analyserades fem ganger i samma testkérning
med anvéandning av tv3.0lika batcher av set. En positiv och negativ kontroll kérdes med varje falt. Alla
positiva prov férblev.zositva.Gch alla negativa prov férblev negativa. Det totala sambandet mellan
resultaten var 100 S4

PRECISICN - 'NTERANALYS

For faststéllande av interanalysprestanda analyserades atta ménskliga faecesprover med E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™-testet. Proverna omfattade 2 negativa prover, 2 starkt negativa prover, 2 svagt positiva
prove: ueh zinattligt positiva prover. Proverna testades 2 ganger per dag av flera tekniker under en
12-dag rsperiod med anvéandning av 2 olika batcher av set. En positiv och negativ kontroll kérdes varje
12z la positiva prov férblev positiva och alla negativa prov férblev negativa.

HNALYTISK KANSLIGHET

Sparbarhetsgransen for E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet faststélldes vid 320 patogena zymodemer
(PZs)/ml for E. histolytica (motsvarande 15 PZs pévisade per test). For proverna i Protocol™ Cary Blair-
mediet faststalldes sparbarheten vid 275 PZs/ml for E. histolytica (motsvarande 14 PZs pavisade per
test). FOr proverna i Para-Pak® C&S-mediet faststélldes sparbarheten vid 245 PZs/ml for E. histolytica
(motsvarande 12 PZs pavisade per test).

FARSKA KONTRA FRYSTA PROVER

Effekten pé langtidsférvaring av frysta prover pé antigenstabilitet utvarderades. For analysen testades
totalt 15 faecesprover med E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet. Faecesproverna bestod av 3 negativa
faecesprover, 3 E. histolytica starkt negativa faecesprover, 3 E. histolytica svagt positiva faecesprover,

3 E. histolytica mattligt positiva faecesprover och 3 E. histolytica starkt negativa faecesprover. Prover
preparerades och férvarades i <-10°Ci 0, 1, 4, 8, 12, 16, 20, 24 och 28 veckor. Ingen omvandling av
positiv-till-negativ eller negativ-till-positiv observerades i ndgot av proverna vid de angivna tidpunkterna.

PROZON

For att sakerstalla att en hég koncentration av E. histolytica-antigen inte paverkar en positiv reaktion i

E HISTOLYTICA QUIK CHEK™-testet, preparerades starka prover genom att 6ka en negativ faecespool
vid en koncentration som eventuellt observerades i kliniska prover. Totalt 5 olika spadningar av antigenet,
upp till och inklusive den kliniskt observerade héga koncentrationen, preparerades och testades tre
génger. Resultaten visade att det inte fanns n&gon total prozonpaverkan, att férhojda nivéer av antigen
inte paverkade spérbarheten av antigen.
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TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™

KULLANIM AMACI

TECHLAB® E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tek kullanimlik kutuda bulunan Entamoeba histolytica ile adezini hizl
bir membran enzimi bagisiklik testidir. Kullanim amaci, diyare veya dizanteri hastalarindan alinan insan diskisi
orneklerinde E. histolytica gastrointestinal enfeksiyon tanisinda yardim saglamaktir. Test sonuglari, hastanin
hikayesi ile birlikte g6z 6niinde tutulmalidir.

IN VITRO TANISAL KULLANIM ICIN

Dikkat: ABD Federal Kanunlan geregi, bu cihaz yalnizca bir doktor tarafindan veya doktor talimatiyla
satilabilir

ACIKLAMA

Entamoeba histolytica ve Entamoeba dispar, her yil diinya genelinde yaklasik yarim milyar kisiyi etkileyen
bagirsak paraziti tirleridir (1). E. histolytica bagirsak amibiyazina (6rn. diyare, dizanteri, kolit) ve bagirsak
disi amibiyaza (6rn. karaciger absesi) neden oldugundan ve patojenik nitelikte oldugundan, iki tiiriin
birbirinden ayrilmasi 6nem tasimaktadir. E. dispar sesmptomatik 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 ydontemde hassasiyet ve belirginlik diizeyleri
dusuktur. Trofozoitler ve kistler tek bir diski 6rneginde kolaylikla tanimlanamaz ve gézlemlenen durumlarda
E. dispar ve E. histolytica arasinda gorsel olarak ayrim yapmak zordur. Entamoeba spp’nin bagisiklik testi ile
saglanmasi, hassasiyeti daha ytiksek bir alternatif tani yontemi saglar (2). E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi
gibi E. histolytica'ya 6zgii bagisiklik testleri yalnizca E. histolytica kaynakli enfeksiyonlarin tanimlanabilmesi
avantajini sunar. Cok sayida drnek hizli ve nesnel bir sekilde test edilebilir ve proseddir diger tani
yontemlerinden ¢ok daha az isgiicii gerektirir.

TEST PRENSIBI

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi E. histolytica'ya 6zgii antikorlardan faydalanir. Membran Cihazi,i%i acecaikey
immobilize antikor ¢izgisi ile bir adet Reaksiyon Bélmesi icerir. Test gizgisi (“T") E. histolytica adezinine czgl
monoklonal antikorlar icerir. Kontrol cizgisi (“C") horseradish peroksidaz antikorlari (HRP) igarir “anjugat
Horseradish peroksidaz ile birlesmis E. histolytica antikorlari icerir. Testi gergeklestirmel-icin. cznegin Seyreltici
ve Konjugat karisimi iceren bir tiipe konulmasi gerekmektedir. Seyreltilmis 6rnek - kol jugat karisimi Ornek
Cukuruna eklenir ve cihazin 15 dakika boyunca oda sicakliginda enkiibe olmasi b<kleni=Ziikiibasyon
sirasinda érnekte bulunan E. histolytica adezinleri antikor-proksidaz konjugatina bealanir. Antijen-antikor-
peroksidaz kompleksleri bir filtre stizgeci icerisinden membrana dogru ilerle=ye burada gizgideki immobilize
anti-adezin antikorlar tarafindan yakalanir. Bunun ardindan, Reaksiyon BdiiaesiYikama Tamponu ile yikanir ve
Substrat eklenir. 10 dakikalik enkiibasyon donemi sonrasinda, Reaksiyon Bélri.2si gozlemlenir ve Reaksiyon
Béimesinin “C" ve “T" kisimlarinda dikey mavi izgi olup olmadigina/bak:.ir. Reaksiyon Béimesinin “T" kisminda
mavi bir ¢izgi bulunmasi, sonucun pozitif oldugu anlamina gelir.P=a,’siyon BéImesinin “C” kisminda yer alan
dikey mavi cizgi ile gosterilen pozitif “C" reaksiyonu, 6rnek ve r2aktifi 2rin dogru sekilde eklendigi, reaktiflerin
test sirasinda aktif oldugu ve érnegin Membran Cihazindap/diizgiinsekilde gectigini gosterir/onaylar. Ayni
zamanda, test ile iligkili diger ayiraclarin reaktifligini de dogralar.
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URUNLE BiRLIKTE VERILEN MATERYALLER
Membran Cihazlari - her kezadle 1 cihaz bulunur

CoNJJENZ]| Konjugat(2mL) —Tampunlu bir protein soliisyonu iginde horseradish peroksidaz ile birlesmis
olan E. histolytica'ya 6zgc.at:tikor (%0,05 ProClin® 300 igerir)*

Seyreltici (16 r=ij Cri, kademeli damlalik tertibati bulunan tamponlu protein soltisyon
(90,05 ProClir® 300  cerir)*

Pozitif Kuntrol (1 mL) - Tamponlu protein sollisyonu icerisinde E. histolytica antijeni (%0,05
CONTROL . ProClin 240 igerir)*

SUBS|REAG| Suc<ziat (3,5 mL) - Tetrametilbenzidin iceren soliisyon

Yike ma T (12 mL) - Beyaz, kademeli damlalik tertibati bulunan tamponlu protein
WASH|REA!
AS G sallsyon (%0,05 ProClin® 300 igerir)*
/\ *(%0,05 ProClin® 300 igerir)
Ty isaret Sézcuigi: Uyar
\‘/ H317: Alerjik deri reaksiyonuna sebep olabilir
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

1 :k kullanimlik plastik pipetler (50) — 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL ve 500 pL olgekli

GEREKLi OLAN ANCAK URUNLE BIiRLiKTE VERILMEYEN MATERYAL VE
EKiIiPMANLAR

* Kligtik test tiipleri (6rn. plastik mikrosantrifiij tipleri)
© Tek kullanimlik eldivenler  Pipet cihazi ve uglari

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 mimkiin olan en kisa stirede buzdolabina iletin.

ONLEMLER

® Ahsap Uygulama Cubuklari
® Zamanlayici

1. Yalnizca Rx - Yalnizca Regete ile Satilir

2. Yalnizca profesyonel kullanim igindir.

3. Teslim alindiginda, kiti kontrol ederek bilesenlerin uygunsuz nakliye kosullari nedeniyle donmus ya da
1sinmis olup olmadigindan ve sizinti emaresi olmadigindan emin olun.

4. Kit reaktivitesinin uygunlugunu saglamak icin kullanim 6ncesinde tiim bilesenleri oda sicakhigina
getirin.

5. Substrat ayiraci renksiz olmalidir. Substrat ayiraci koyu mavi/mor bir renk alirsa, atin ve degistirilmesi
icin Teknik Servisi arayin.

6. Farkli kitlerin ayiraglari karistinlmamali ya da déntisiimlii olarak kullanilmamalidir. Son kullanim tarihi
gegmis kitleri kullanmayin.

7. Kapaklar, uglar ve damlalik tertibatlari renklerle isaretlenmistir, bunlari KARISTIRMAYIN ya da birbirinin

yerine KULLANMAYIN!



8. En iyi sonuglari elde etmek igin asagidaki tabloda 6nerilen nitelikte diski 6rneklerini kullanin. Donmus 1. Diski 6rnekleri icin standart kurum ici toplama ve isleme alma proseddrlerini kullanin. Digki 6rneklerini

ornekler, donma ve ¢6ziinme nedeniyle reaktifligini kaybedebilir. Dondurulmus olarak saklanan temiz, sizdirmaz kaplara alin.
ham diski 6rnekleri, en fazla 5 defa ¢ozdurilebilir. Nakliye araci icerisinde tutulan dondurulmus digki 2. Diski 6rneklerini Seyreltici iginde saklamayin.
ornekleri bir seferde ¢dziinebilir. Ornekleri saklarken asiri sicakliklardan kacinin ve érnekleri dogrudan R
giines 1s1gina maruz birakmayin. TEST PROSEDURU
9. Test hassasiyet ve 6zgtilliik agisindan optimize edilmistir. Belirtilen proseddir ve/veya test kosullarinda 1. Birden fazla diski 6rnegini test ederken-taslam test stiresine dikkat edin.
degisiklik olmasi, testin hassasiyetini ve 6zgtlligtini etkileyebilir. Belirtilen proseddiriin disina 2. Kullanim 6ncesinde tiim ayiraclari ve cihazlaii oda sicakligina getirin. Ayiraglarin oda sicakligina gelmesi
¢tkmayin. icin gereken siireyi azaltmak amaciy'a rexktifleri koptik koruyucudan gikarin.
10.  Diski 6rnekleri ve kullanilmis membran cihazlari, potansiyel olarak bulasici maddeler icerebilir ve CDC/ 3. Her bir 6rnek icin kiiglik bir <2<t téou ayirin ve etiketleyin, bunlari istege bagl harici kontrol icin de
NIH Kilavuzu “Mikrobiyolojik ve Biyomedikal Laboratuvarlarda Biyogtivenlik”icerisinde énerilen sekilde gerceklestirin.
“2. Seviye Biyogiivenlik” tedbirleri cercevesinde kullaniimalidir. 4. Gri 6lcekli damlalik tertihatini kullanarak, donmus ve taze diski 6rnekleri ve harici kontroller icin her
11.  Testi gerceklestirirken tek kullanimlik eldiven takin. bir tiipe 500 pL (ugtan 2. ¢'zak) Seyreltici ekleyin. Cary Blair ya da C&S gibi nakliye araglari icerisindeki
12.  Konjugat, Seyreltici, Pozitif Kontrol ve Yikama Tamponu ayiricilarinda koruyucu olarak %0,05 ProClin® ornekler igin tipe +00-uL (uctan 1. dlgek) Seyreltici ekleyin.

300 bulunur. Derisiminin distik olmasina ragmen, ProClin® 300'Un zararli oldugu bilinmektedir (deride

hassasiyet olusabilir). Deride hassasiyet/tahris ya da kizariklik meydana gelirse tibbi/tavsiye yardim
alin. Kontamine olan elbiseleri gikarin ve tekrar kullanmadan 6nce yikayin. Ayiraclarla ilgili islemlerde

mevcut laboratuvar glivenligi yonetmeliklerine ve iyi laboratuvar uygulamalarina riayet edin. Bu Taze Diski Oriaklen 500 pL (ugtan 2. 6lgek)
uraniin Guvenlik Veri Kagitlari talep Uzerine temin edilebilir; teknik destege basvurun. M X
13.  Atik bertaraf ydnetmeliklerine dair ulusal, bélgesel ve yerel kurallara uyun. Donmus Diski Ornekleri

(donmus va seyreltiimemis) 500 L (uctan 2. slcek)

DISKI ORNEKLERININ TOPLANMASI, iSLEME ALINMASI VE DEPOLANMASI

Na'liy = araci icerisinde tutulan drnekler " I
. 400 pL (ugtan 1. dlcek) L
Taze Diski Ornekleri Formalin bazli fiksatif icinde tutulan diski 6rnekleri
i (6rn. Sodyum Asetat Formalin, %10 formalin) _l Harici Kontroller 500 L (uctan 2. slcek)

Donmus Diski Ornekleri Alkol bazli fiksatif icinde tutulan diski 5rnekleri (pozitif ve negatif) '
(donmus ve seyreltiimemis) (6rn. polivinil alkol) -
Nakliye araci (6rn. Cary Blair, C&S) icerisinde 5. Her bir tiipe bir damla Konjugat (kirmizi kapakl sise) ekleyin. Damla boyutunun uygun olmasini
tutulan diski 6rnekleri saglamak icin damlayici sisesini dik tutun. Ornekler eklenmeden énce Seyreltici ve Konjugatin tiim

tuplere eklenmis olmasi gerekmektedir.
6. Her bir 6rnek igin bir tek kullanimlik plastik transfer pipeti (kit ile birlikte verilir) alin.

Kabul edilebilir
Ornek Saklama Sicaklig saklama siiresi Olgekli Aktarim Pipeti:
yzunludu 500 uL 400 L 300pL 200pL 100 pL 25 uL
Oda Sicakhigr 24 saat 24 saat icinde tost «dilecek olan taze H H H H H H
(18°C - 25°C) rnekler od=icakiiginda (18°C - 25°C) ] ] ] ] | I
. saklanabili, <24 saat icinde test yapilmaya-
529Ut”Lmu5 1 hafta caginda, 6rne i toplanmasindan sonraki en
(2°C-80) kisastir icinde sogutun (2°C - 8°C). 7. Swvi/Yari Kati Ornekler igin - Ornegi iyice karistirin. Bir transfer pipeti kullanarak tiipteki Seyreltici/
Test, cnedin toplanmasini takip eden Konjugat karisimina 25 L 6rnek ekleyin.
1 hai'a icinde gerceklestiriimeyecekse, Sekilli/Kati 6rnekler igin -Ornegi ahsap bir uygulama ubugu kullanarak iyice karistirin ve az
Gemékleri dondurun ve < -10°C sicaklikta miktarda (yaklagik 2 mm capli, 25 pL miktarda) drnegi Seyreltici/Konjugat karisimina aktarin. Uygulama
D°”“1“$ 7ay saklayin. Oda sicakliginda céziin. Birden cubugunu kullanarak 8rnegi emiilsiyon haline getirin.
<-10°C fazla donma ve ¢éziinme, antijen Cary Blair ya da C&S nakliye araglari icerisindeki digki rnekleri - pipet kullanarak 100 uL (aktarim
bozunmasi nedeniyle érek aktifliginde pipetinden 2 damla) 6rnegi Seyreltici/Konjugat karisimina alin.
kayip goriilmesine neden olabilir.

il



10.

11.

12.

13.

14.
15.
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Not: Cok az 6rnek aktarilmasi ya da 6rnedin 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 Bagl Harici Kontroller:

istege bagl kontrol kasetleri, hasta érnekleri ile eszamanli olarak calistirilabilir.

Harici Pozitif Kontrol - uygun test tiiptine bir damla Pozitif Kontrol (gri kapakli sise) ekleyin.

Harici Negatif Kontrol - uygun test tliptine 25 pL Seyreltici ekleyin.

Tim test ve kontrol 6rneklerinde, tiipleri kapatin ve bir vorteks karistirici kullanarak ya da tuipt birkag
defa cevirerek iyice karistirin. Seyreltici/Konjugat karisiminda seyreltilen 6rnekler veya kontroller
Membran Cihazinin eklenmesinden 2 saat 6ncesine kadar oda sicakliginda enkube edilebilir.
Seyreltilmis her bir 6rnek ve harici kontrol igin (gerekli sekilde) bir adet oda sicakliginda Membran
Cihazi kesesi agin. Her bir cihazi uygun sekilde etiketleyin ve diiz bir yiizey tizerinde, “E HISTO QUIK
CHEK"yazisi asad), kiiclik Ornek Cukuru da cihazin sag iist késesine gelecek sekilde tutun.

Membran Cihazi Ornek Cukuru

Membran Cihazini eklemeden &nce seyreltilmis her bir 6rnegin iyice karistinldigindan (bkz. 9. adim)
emin olun. Yeni bir transfer pipeti kullanarak her bir tiipten 500 pL (en iist kademe) alarak bir
Memb Cih, Ornek Cukuruna aktarin (cihazin sag iist kosesinde bulunan kiigiik deyic!
Ornegi, Orek Cukuruna eklerken transfer pipetinin ucunun Ornek Cukuru deligi icerisinde o!lug.+idan
ve Reaksiyon Bolmesi ile emme bdlmesine dogru oldugundan emin olun.

Cihazi 15 dakika boyunca oda sicakhgind. kiibe edin - 6rnek cihaz icinde emilesak e 2aksiyon
Béimesi boyunca islak bir alan belirecektir. 15 dakikalik enkiibasyon asamasi, en sor‘sev. eltilinis olan
ornek-konjugat karisimi son Membran Cihazina eklendikten sonra baslar.

DAGILMAYAN ORNEKLER iCiN NOT:

Bazi durumlarda, seyreltilmis bir drnek uygun sekilde dagilmaz ve Reaksiyon RbIme.itainamen islanmaz.
Reaksiyon Bélmesi, 6rnek, Ornek Cukuruna eklendikten sonraki 5 dakika icerisi=te tamamen islanmazsa,
Ornek Cukuruna 100 ul (4 damla) Seyreltici ekleyin ve 5 dakika daha beklevir‘toplam 20 dakika). Test
Prosediiriintin bir sonraki adimina ilerleyin.

Enkiibasyon sonr: da, beyaz kad li damlalik tertibatini kulionarak, 300 pL Yikama
Tamponunu ortadaki Reaksiyon Bélmesine ekleyin. Yikan=a Tc mponunun tamamen emilmesine izin
verin.

Ortadaki Reaksiyon Bélmesine 2 damla Substrat (bey az ka»akli sise) ekleyin.

Oda sicakhginda 10 dakika boyunca enkiibe edin. 1¢°daiiika sonra, sonuglari gérsel olarak gézlemleyin

ve kaydedin.

Reaksiyon Bolmesi

SONUCLARIN YORUMLANMASI

O @) O O
(@) @j

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QU< CHEK CHEK E HISTO QUIK CHEK

Pozitif Sonug Neyau'f Sonug Gegersiz Sonug Gegersiz Sonug

1. Cihaz 10 dakikalik reaksiyoiezuresi bittikten sonra incelendiginde, test en guvenilir sekilde yorumlanir.
Cihazi, normal ¢a!sm= mesafesinde, iyi isiklandirilmis bir alanda gozlemleyin. Dogrudan cihazin
tizerinden bak:w

2. Dahili pozitif \«axitrel cizgisini temsil eden sekilde Reaksiyon Bélmesinin “C” tarafinda mavi ¢izgi olup
olmadigina Laki=iest ¢izgisini temsil eden sekilde Reaksiyon B6Imesinin “T" tarafinda mavi ¢izgi olup
olmadigina ba «n. Cizgiler yogunluga bagli olarak acik veya koyu olarak goriintilenebilir.

3. Pozitif Sonug: Pozitif bir sonug, Substrat eklenmesinden 10 dakikalik test degerlendirme suresinin
soliina kadarki siirecte herhangi bir noktada yorumlanabilir. iki mavi cizgi goriinir olmalidir; kontrol
Gizaisi{"C") ve test cizgisi (“T"). Cizgiler yogunluga bagli olarak agik veya koyu olarak gérunttilenebilir.
i avi bir kontrol ¢izgisi boyunca “T” tizerinde de mavi ¢izgi gérinimd, pozitif sonug olarak yorumlanir.
Net bir kismi ¢izgi pozitif sonug olarak yorumlanir. Membran renk degisimini veya golgelerini pozitif
sonug olarak yorumlamayin. Pozitif sonug, E. histolytica bulundugunu gosterir.

4 Negatif Sonug: Test, Substrat eklenmesinden sonraki 10 dakika 6ncesinde negatif ya da gegersiz
olarak yorumlanamaz. Reaksiyon Béimesinin kontrol “C" tarafinda tek bir mavi ¢izgi bulunmakta ancak
Reaksiyon Bélmesinin “T" tarafinda herhangi bir test ¢izgisi gorilmemektedir. Negatif sonug alinmasi
E. histolytica'nin bulunmadigini ya da test saptama seviyesinin altinda oldugunu gosterir.

5. Gegersiz Sonug: Reaksiyon Bélmesinin test (“T") kisminda tek bir ¢izgi var ya da Reaksiyon Béimesinde
Gizgi yok. Reaksiyon stresi tamamlandiginda test kontrol ¢izgisi yoksa test sonucu gegersizdir.
KALITE KONTROLU

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi kullanilarak elde edilen sonuglarin gegerliligi dahili ve harici kontrollerin
uygun reaksiyonuna baglidir.

Dahili: Test edilen tiim Membran Cihazlarinda Reaksiyon Bélmesinin “C” kisminda dikey mavi bir ¢izgi
gorilmelidir. Bu, 6rnek ve ayiraglarin dogru sekilde eklendigini ve testte uygun sekilde tepki verdigini dogru-
lar. Sonug alaninin arka planinin berrak olmasi, dahili negatif kontrol olarak gérliir. Beyaz ile agik mavi arasi
bir renkte olabilir ve burada gelistirilen cizgiler net bir sekilde gériilebilir olacaktir.

Harici: E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin reaktifligi, teslimat sonrasinda Pozitif Kontrol ve negatif kontrol
(Seyreltici) kullanilarak dogrulanmalidir. Pozitif Kontrol test ile iliskili diger ayiraglarin reaktifligini test eder ve
analitik test gegirimi hassasligini 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.

3. ileriye déniik klinik calismada az sayida pozitif srnek toplandigindan, E. histolytica'min performans
ozellikleri ayni zamanda geriye donuk klinik 6rneklerle de test edilmistir.

4. Cok az 6rnek aktarilmasi ya da 6rnegin karistirlmamasi veya Seyreltici/Konjugat karisiminda yeteri

kadar bekletiimemesi, yalanci negatif test sonucu alinmasina neden olabilir. Cok fazla 6rnek eklenmesi,
kisitl 6rnek akisi nedeniyle gegersiz sonuglar alinmasina neden olabilir.

BEKLENEN DEGERLER

Normal saglikli bireylerde E. histolytica enfeksiyonu bulunmamali ve E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi negatif
sonuglanmalidir. . HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin pozitif sonug vermesi kiside algilanabilir diizeyde E.
histolytica antijeni bulundugu anlamina gelir. E. histolytica enfeksiyonu, populasyonlar ve cografi bolgeler
arasinda 6nemli diizeyde degisiklik gosterir. Entamoeba histolyticanin diinya capinda yaklasik 50 milyon kisiyi
etkiledigi tahmin edilmektedir (2). Bu kisilerin kabaca %90 semptom gostermezken, %10'u gastrointestinal
hastaliklardan karaciger apselerine kadar degisen klinik semptomlar géstermektedir. Yuksek riskli gruplar
yurtdisina seyahat etmis olan kisiler, gogmenler, bagisiklik yetmezligi olanlar, gogmen isciler ve aktif erkek
homoseksuelleri (2, 3) icerir. Patojenik olmayan turler (E. dispar) erkek homoseksuellerde baskin olarak
gorllmektedir (4). Hastalik siklikla, E. histolyticanin semptom gostermeyen tasiyicilari ile aktarilmaktadir.

PERFORMANS OZELLIKLERI

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin performansi, Entamoeba histolytica'min molekiiler tespitini iceren bir
Kompozit Referans Yontemi (CRM) ile karsilastiriimistir. 96'si geriye doniik olmak tzere toplamda 851 digki
ornegi degerlendirilmistir. 851 hasta icin yas bilgisi sunulmustur. 851 hasta arasindan %18,9'u < 20 yasindacir.
851 hasta iin cinsiyet bilgisi sunulmustur ve bu hastalardan %42,7'si erkek, %57,3'ti de kadindir. Tablo 1 ve
2'de E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin klinik performansinin 6zeti gosterilmektedir. Tablo 1'de ileriye ¢4niik
olarak toplanmis érneklerin sonuglari verilmektedir; ileriye donuik olarak toplanmis 755 6rnek arasindat

100U Protocol™ Cary-Blair ve Para-Pak® C&S icinde seyreltilmistir. Nakliye aracinda seyreltilmis alan e test
edilen tiim &rnekler negatif sonug vermistir. lleriye dénik testler, E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ tesénin CRMde
%100'liik bir pozitif belirleyicilik ve %99,6 negatif belirleyicilik degerinde, %100 6zguilliik il< %4 oranda
hassasiyette oldugunu gostermistir. Tablo 2, E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin CRM icinde 5100 oranda
hassasiyet ve 6zgiilliikte oldugunu gosteren geriye doniik 6rneklerin sonuglarini vern ektecir.

Tablo 1.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi ile Kompozit Referans Yontem  CPi) lieriye Doniik
orneklerinin karsilastirmasini igeren ileriye doniik klinik perfoimans 6zeti

Kompozit Referans

Yontem Negatif

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Pozitif <! 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negatif 3 750

%95 Giivenill Sinin

Hassasiyet %40,0 %7,3 - %83,0
Ozgiilliik %100 %99,4 - %100
Pozitif Belirleyicilik Degeri %100 %19,8 - %100
Negatif Belirleyicilik Degeri S %99,6 %98,7 - %99,9

Ug yalanci negatif sonucta da PCR por itif, antijen negatif olarak gézlemlenmistir. Daha énceden onayi verilm-
is bir FDA cihazi ile ek antii¢n testi gerceklestirilmistir.

Tablo2.  E.HISTO.YTiCA CUIK CHEK™ testi ile Kompozit Referans Yontem (CRM) Geriye Doniik

orneklorizin karsilastirmasini igeren geriye doniik klinik performans 6zeti

Kompozit Referans Kompozit Referans

Yontem Negatif

E. HISTOLTICA QUIK CHEK™ Pozitif 30 0

E.HISIOLYTICA QUIK CHEK™ Negatif 0 66

%95 Giivenill

%85,9 - %100

Hassasiyet %100

Ozgiillik %100 %93,1 - %100

TEKRARLANABILIRLIK

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin tekrarlanabilirligi, test sirasinda tanimlanmamak Gzere kodlanmis 8 adet
diski 6rnegi kullanimini igermektedir. Testler, 2 bagimsiz laboratuvarda ve TECHLAB, Inc. biinyesinde, sahada
gergeklestirilmistir. Ornekler arasinda 2 negatif 6rnek, 2 yiiksek negatif érnek, 2 diisiik pozitif rnek ve 2 orta
pozitif srnek bulunmaktadir. Ornekler, 5 giinliik bir dénemde, her bir calisma merkezinde 2 farkli kit ile birden
fazla teknisyen tarafindan giinde iki defa tiger kez test edilmistir. Her bir maskelenmis numune panelinde
pozitif ve negatif kontroller calistinlmistir. Her bir laboratuvardan alinan sonuglar TECHLAB, Inc’e gonderilmis
ve kurum igi sonuglarla karsilastinimistir. Farkli konumlar arasi sonuglar tutarli sonug vermis ancak %100
oranda iliski bulundugunu géstermistir. Ornekler, %100 oranda beklenen sonuglar vermistir.
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CAPRAZ REAKSIYON

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi, asagida listelenmis olan bakteri ve virs tiirleri ile capraz reaksiyon
agisindan degerlendirilmistir. Ttrlerin higbirinin E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin performansini etkiledigi
gozlemlenmemistir.

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 EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumoniae Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

@nsan Enteroviriis 69, 70, 71
Insan parekoviris 1 [Ekovirus 22]
Insan Rotaviriis

insan Adenoviriis 1,3

insan Koronaviriis

insan Koksakiviriis B2, B3, B4
insan Ekoviriis 9

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
Koksakiviriis B5
Ekoviriis 11,18, 22,33
Enteroviris 68, 69

Analitik calismalarda test edilmediginden Noroviris ile ¢apraz reaksiyon durumu bilinmemektedir. Ancak
klinik testler sirasinda yapilan FDA onayli coklu NAAT analizi kullanilarak incelenen 50 klinik 6rnekte
Noroviriis GI/GlII tespit edilmis ve bu 6rneklerde E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ kullanildiginda herhangi bir
capraz reaksiyon gézlemlenmemistir.

Ayrica, E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi, mikroskobik agidan diger parazitler icin de pozitif sonug vermis digki
orneklerinde calisiimistir.. Parantez icinde verilen sayi, her bir organizmanin tespit edildigi klinik 6rnek sayisini
gostermektedir. Asagidaki organizmalar ile herhangi bir ¢apraz reaksiyon tespit edilmemistir.

Ascaris lumbricoides ve Entamoeba bangladeshi (3) Giardia spp. (45)

yumurtalari (21) Entamoeba coli (13) lodamoeba biitschlii (10)
Blastocystis hominis (12) Entamoeba moshkovskii (3) Trichuris trichiura yur:wrtaiar(11)
Cryptosporidium spp. (30)

Tiire Ozgii Calisma

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinin 6zgtilligt, standart egri seyreltme ile reaksiyosilara nasgi patojenik
(Entamoeba histolytica) ve patojenik olmayan (Entamoeba dispar) zimodemlerin/tu.'=r) reaksiyonu igin
degerlendirilmistir. E. histolytica igin 244 patojenik zimodemden 30,5'i pozitif«an (+ 7s)/mL, E. dispar igin
sonuglar 2440 patojenik olmayan zimodemden (NPZs)/mL baslayarak tamamiy'a negatiftir. E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ testi, Entamoeba histolytica ile uygun sekilde reaksiyona airer ve tiatamoeba dispar ile capraz
reaksiyon olusturmaz.

Ayrica morfoloji benzerligi nedeniyle, PCR tarafindan Entamoebsiiiast: “ovskii igin pozitif oldugu tespit dilen
3 6rnek ve Entamoeba bangladeshi icin pozitif oldugu tespit ed len 3 Hirnek E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi
kullanilarak degerlendirilmistir. Bu 6 6rnedin tamami E. HISTOLY1:&%QUIK CHEK™ testinde negatif sonug
vermistir.
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ETKILESEN MADDELER (ABD FORMULASYONU)

Belirtilen derisimlerde analiz edildiginde, asagidaki maddelerin pozitif veya negatif test sonuglar tizerinde
herhangi bir etkisinin gériilmedigi gozlemlenmistir: Baryum sdilfat (%5 w/v), Benzalkonyum Klortir (%1

w/v), Siprofloksazin (%0,25 w/v), Etanol (%1 w/v), Domuz gastrik misini (%3,5 w/v), insan kani (%40 v/v),
Hidrokortizon (%1 w/v), Imodium® (%5 v/v), Kaojectate® (%5 v/v), Lokositler (%0,05 w/v), Maalox®, Gelistirilmis
(%5 v/v), Mesalazin (%10 w/v), Metronidazol (72,25 w/v), Madeni Yag (%10 w/v), Mylanta® (4,2 mg/mL),
Naproksen Sodyum (%5 w/v), Nonoksino!:9 (%40 w/v), Nistatin (%1 w/v), Palmitik Asit/Diski Yagi (%40

w/v), Pepto-Bismol® (%5 v/v), Fenilefrin (341 /s, Polietilen glikol 3350 (%10 w/v ), Prilosec OTC® (5 pg/mL),
Sennosidler (%1 w/v), Simetikon (%1 v Stearik Asit/Diski Yagi (%40 w/v), Tagamet® (5 ug/mL), TUMS (50
pg/ml), insan idrari (%5 v/v) ve Vankenisin (%0,25 w/v).

HASSASLIK - TESTLER ARSI

Testler arasi performans: i beiirlenmesi igin on iki insan diskisi 6rnegi E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi
tarafindan analiz edil=stii. Buon iki 6rnekten altisi E. histolytica icin farkli diizeylerde (dstik, orta ve yiiksek)
pozitif, altisi ise E. hit*a!;uca icin negatif sonug vermistir. Her bir 6rnek, ayni test sirasinda iki farkl kit partisi
kullanilarak bes deia deZérlendirilmistir. Her bir panel ile birlikte pozitif ve negatif bir kontrol yurGttlmisttir.
Tum pozitif ornekler 1 ozitif, tiim negatif ornekler de negatif kalmistir. Sonuglar arasi genel korelasyon
%100d(r.

HASSASI VA -TESTICI

Test i¢i nertormansin belirlenmesi icin sekiz insan digkisi 6rnegi E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi tarafindan
~nalizedilmistir. Ornekler, 2 negatif, 2 yiiksek negatif, 2 diisiik pozitif ve 2 orta pozitif 5rnekten olusmaktaydi.
Gmekler 2 farkli kit partisi kullanilarak 12 gtinltik donemde birden fazla teknisyen tarafindan gtinde iki defa
tost edilmistir. Her glin pozitif ve negatif bir kontrol ytrttulmustar. Tim pozitif drnekler pozitif, tim negatif
urnekler de negatif kalmistir.

ANALITIK HASSASIYET

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi icin Algilama Siniri (LoD), E. histolytica i¢in 320 patojenik zimodem (PZs)/
mL olarak belirlenmistir (test basi 15 PZs'ye esdegerdir). Protocol™ Cary Blair aracindaki 6rneklerde, LoD,

E. histolytica igin 275 PZs/mL olarak belirlenmistir (test basi 14 PZs'ye esdegerdir). Para-Pak® C&S aracindaki
orneklerde, LoD, E. histolytica icin 245 PZs/mL olarak belirlenmistir (test basi 12 PZs'ye esdegerdir).

TAZE VE DONMUS ORNEK KARSILASTIRMASI

Orneklerin donmus halde uzun siireli olarak saklanmasinin antijen kararlilig tizerindeki etkisi
degerlendirilmistir. Analiz igin E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testi ile toplamda 15 diski 6rnegi test edilmistir.
Diski 6rnekleri, 3 negatif digki 6rnegi, 3 E. histolytica ytiksek negatif diski 6rnegi, 3 E. histolytica dustuk

pozitif diski 6rnegi, 3 E. histolytica orta pozitif diski 6rnegi ve 3 E. histolytica ytiksek pozitif diski 6rneginden
olusmaktadir. Ornekler hazirlanmis ve 0, 1, 4, 8, 12, 16, 20, 24 ve 28. haftalarda < -10°C sicaklikta
saklanmistir. Belirtilen zamanlarda, 6rneklerden hicbirinde pozitiften negatife veya negatiften pozitife gegis
gozlemlenmemistir.

PROZON

Yiksek E. histolytica antijeni konsantrasyonunun E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ testinde poxzitif reaksiyonu
engellemesini 6nlemek icin, yiiksek oranl 6rnekler, klinik 6rneklerde gézlemlenebilecek konsantrasyonda
negatif diski havuzlarindan ilave yapilarak hazirlanmistir. Klinik olarak gézlemlenen yiiksek konsantrasyona
kadar diizeyde toplamda 5 farkli seyrelti hazirlanmis ve tiger kez test edilmistir. Sonuglar, genel bir prozon
etkisi olmadigini, yiiksek dlizeyde antijenin tespitini etkilemedigini gostermistir.




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 casetd de unica folosinta. Este conceputé 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.

PENTRU DIAGNOSTICARE IN VITRO

Atentie: Legea Federala a itiv sa fie vandut de catre sau la

ordinul unui medic.

EXPLICATIE

Entamoeba histolytica si Entamoeba dispar sunt paraziti intestinali care infecteaza aproximativ o jumatate de
miliard de oameni din intreaga lume in fiecare an (1). Este necesar sa se faca distinctia intre cele doua specii,
deoarece E. histolytica este patogend, provocand amoebiaza intestinala (de ex. diaree, dizenterie, colitd)

si amebioza extra-intestinala (de ex. abcese hepatice). E. dispar nu este asociata cu o boala simptomatica,
iar diagnosticarea incorecta poate conduce la o terapie inutila. Metoda cea mai comuna de diagnosticare

a amoebiazei este cea prin examinare microscopica cu obiectiv umed, careia i lipsesc, insa, sensibilitatea

si specificitatea. Identificarea trofozoitilor si a chisturilor nu este usor de realizat pe o singurd mostra
coprologics, iar E. dispar si E. histolytica sunt dificil de distins vizual. Detectarea speciilor de Entamoeba prin
imunodozaj ofera 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. Dispozitiv:!memc.and
contine o Fereastra de reactie cu doua linii verticale de anticorpi imobilizati. Linia de test (,7) cntine
anticorpi monoclonali specifici pentru adezina E. histolytica. Linia de control (,C") contiricandcorpi cu
peroxidaza din hrean (HRP). Conjugatul consta din anticorpi anti-E. histolytica cuplati cu per¢ xidaza din
hrean. Pentru a efectua testul, mostra este introdusa intr-o eprubeta care contine‘un ari.aziec de Diluant si
Conjugat. Amestecul diluat de mostra-conjugat este adaugat in Baia de mostre<;i aispozitivul este incubat
la temperatura camerei timp de 15 minute. Pe parcursul incubdrii, toate adezinele F. nistolytica din mostra
se leagd de anticorpii conjugati cu peroxidaza. Amestecurile antigeni-anticorpi-peroxidaza migreaza printr-
un filtru pe o membrana unde sunt capturate de cétre anticorpii anti-adezinaimobilizati din aceste linii.
Fereastra de reactie este apoi spalata cu o Solutie tampon de spdlare dur a care se adauga un Substrat. Dupa
o perioada de incubatie de 10 minute, Fereastra de reactie este exami:atd vizual pentru a se depista aparitia
liniilor albastre verticale pe laturile,,C" i ,T" ale Ferestrei de reac ie. O i'nie albastra pe latura,T" a Ferestrei de
reactie indica un rezultat pozitiv. O reactie pozitiva,C’, indi<ata printi-o linie albastra verticala pe latura,C"
a Ferestrei de reactie, monitorizeaza/confirma ca mostra si r2uctivii au fost adéugati corect, ca substantele
reactive erau active in momentul efectuarii evaluarii si ca moztra a migrat in mod adecvat prin Dispozitivul
membrand. De asemenea, se confirma si reactivitatea celorlalte substante reactive din cadrul evaluarii.

Unite restricti a acest disp

MATERIALE FURNIZATE

DEV | Dispozitive membrand - fice=: 2 saculet contine 1 dispozitiv

CONJIENZ Conjugat (2 ml) - anticoni specifici pentru E. histolytica cuplati cu peroxidaza din hrean intr-o
solutie tampon de proteine ““ontine 0,05% ProClin® 300)*

. Vo " ) I - . o .
3Dél5;x:nt (16 ml>=2alttie tampon cu proteine, cu pipeta gradata gri (contine 0,05% ProClin

Control vozitiv (1 ml) - antigen E. histolytica intr-o solutie tampon cu proteine (contine
0,05% F:oLlin® 300)*
SUBS|REAG| Suc<ziat (3,5 ml) - solutie care contine tetrametilbenzidind

WASHIREAG DI!L _T;t;(;gol;:l) - solutie tampon cu proteine, cu pipeta gradata alba (contine 0,05%
Pl

/\ *(contine 0,05% ProClin® 300)
v Cuvant semnal: Atentie
\‘/ H317: Poate cauza o reactie alergica a pielii
P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

F pete din plastic de unicd folosintd (50) — gradate la 25 pl, 100 pl, 200 pl, 300 ul, 400 pl si 500 pl

MATERIALE $1 ECHIPAMENT NECESAR, INSA NEFURNIZATE

© Eprubete mici de test (de exemplu, eprubete din plastic pentru microcentrifugd)
® Mdnusi de unicd folosintd ® Pipeta si varfuri

DURATA DE DEPOZITARE $I DURATA

Data de expirare a kitului este imprimata pe eticheta de pe ambalajul kitului. A se depozita intre 2 °C si 8 °C.
Kitul trebuie pus inapoi in frigider cat mai rapid dupa utilizare.

OVINTEZKEDESEK

1. Rx Only — Numai pe baza de prescriptie medicala
2

3

e aplicatoare din lemn
* Cronometru

Doar pentru uz profesional.

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 prezinta semne de scurgeri.

Aduceti toate componentele la temperatura camerei inainte de utilizare, pentru a asigura reactivitatea
corecta a kitului.

Reactivul Substrat reagent trebuie sé fie incolor. Daca reactivul Substrat se transforma in albastru inchis/
violet, eliminati-| si contactati Serviciul tehnic pentru a-l inlocui.

Reactivii din kituri diferite nu trebuie amestecati sau interschimbati. Nu utilizati kitul dupa data de expirare.
Capacele, varfurile si pipeta sunt codate cromatic; NU amestecati sau interschimbati!

Utilizati probele coprologice conform recomandarilor din tabelul de mai jos, pentru a obtine rezultate
optime. Probele congelate isi pot pierde reactivitatea din cauza congelarii si decongelarii. Probele

Eal

o

© N
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10.

11.
12.

13.

coprologice neprelucrate stocate congelate pot fi dezghetate de pana la 5 ori. Probele coprologice in
medii de transport stocate congelate pot fi dezghetate o singura data. La depozitarea specimenelor,
evitati temperaturile extreme si nu le pastrati in lumina directa a soarelui.

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.

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.

Reactivii Conjugat, Diluant, Control pozitiv si Solutie tampon de spdlare contin 0,05% ProClin® 300 drept
conservant. Desi concentratia este scazutd, este cunoscut ca ProClin® 300 este nociv (poate duce la
iritarea pielii). Daca apar iritatii sau eruptii cutanate, consultati medicul. Scoateti hainele contaminate
si spalati-le inainte de a le reutiliza. Manipulati reactivii conform reglementarilor existente pentru
siguranta si o buna practica de laborator. Fisele de date privind siguranta pentru acest produs sunt
disponibile la cerere. Contactati asistenta tehnica.

Respectati reglementarile nationale, regionale si locale de aruncare a deseurilor.

PRELEVAREA, MANEVRAREA $1 DEPOZITAREA PROBELOR COPROLOGICE

Tipuri de mostre acceptabile

Tipuri de mostre acceptabile

Probe coprologice in fixator pe baza de formol
(de exemplu, formol acetat de sodiu, 10% formol)

Probe coprologice congelate
(congelate nediluate)

Probe coprologice in fixator pe baza de alcool !

(de exemplu, alcool polivinilic)

Probe coprologice in medii de transport
(de ex. Cary Blair, C&S)

Temperatura de stocare Perioada acceptata m
Comentarii
a probelor de stocare a “
Temperatura camerei 24 0re Probele proaspete care vor G tesiate in
(18°C-25°C) decurs de 24 de ore pcirainaii= la temper-
atura camerei (18 °C - 25 °C).
. in cazul in care te“tarza nu este planificatd
Laofrlgldaer 1 saptamana in <24 de ore, se\las3 la frigider
(2°C-80) (2°C-8°C) A=l curand posibil dupa
prelevare.
Daca /e tul nu poate fi efectuat in termen
de 1s¥pamana de la prelevare, congelati
provein si depozitati-le la o temperatura
Congelate 7 luni <-1C °C. Dezghetare la temperatura
<-10°C carnerei. Procedurile repetate de inghetare

si decongelare pot duce la pierderea
activitatii probelor datorita degradarii
antigenului.
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1. Utilizati procedurile standard interne de prelevare si manevrare a probelor coprologice. Prelevati
probele coprologice in recipiente curate, protejate impotriva scurgerilor.

2. Nu depozitati probele coprologice in Diluant.

PROCEDURA DE TESTARE

1. Fiti atent la timpul total al evaluarii atu=<i 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 ¢mpul necesar incdlzirii la temperatura camerei.

3. Pregatiti si etichetati o eprubat3.m =3 ue testare pentru fiecare proba si fiecare control extern optional.

4. Cu ajutorul pipetei gradatz-gri, adaugati 500 pl de Diluant (a 2* gradatie de la varf) in fiecare eprubeta

Probe coprologica prozipete

pentru probele proaspete si zongelate si controale externe. Pentru probele aflate in mediile de
transport, cum ar fi Cary Bivir.cau C&S, addugati 400 pl (prima gradatie de la varf) de Diluant in eprubeta.

Volum de diluant

500 pl (a 22 gradatie de la varf)

Probe coprologiza<Congelate
(congetlate nediluate)

500 pl (a 2* gradatie de la varf)

Prob= irinedii de transport a0}

(Cory 2lair, C&S) 400 pl (prima gradatie de la varf) |
=
Controale externe . . N

: (positive and negative) 500 pl (a 22 gradatie de la varf) '

5. Adaugati o picatura de Conjugat (flaconul cu capac rosu) in fiecare eprubeta. Tineti pipeta vertical
pentru ca picaturile sd aiba dimensiunea corecta. Diluantul si Conjugatul trebuie adaugate in toate
eprubetele inainte de introducerea probelor.

6. Luati o pipeta de transfer din plastic de unica folosinta (furnizata impreuna cu kitul) pentru fiecare
proba.

Graduated Transfer Pipette:
500yl 400 pL 300yl 200 pL 100yl 25 pl
‘ | | | | | I
7. Pentru probe lichide/semi-solide - amestecati bine proba. Cu ajutorul unei pipete de transfer,

introduceti 25 ul 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.

Probele coprologice din mediile de transport Cary Blair sau C&S - pipetd 100 pl (2 picaturi din
pipeta de transfer) a mostrei in amestecul de Diluant/Conjugat.



10.

11.

12.

13.

14.
15.

Nota: Transferarea unei cantitati prea mici de probd, amestecarea inadecvatd sau suspensia incompletd a
probei in amestecul de Diluant/Conjugat poate duce la un rezultat fals-negativ. Addugarea unei cantitdti
prea mari de probe poate duce la rezultate nevalide din cauza debitului restrictionat.

Controale externe optionale:

Concomitent cu probele de la pacient pot fi efectuate casete cu controale optionale.

Control extern pozitiv - adaugati 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 membrana.

Deschideti un saculet cu Dispozitiv membrand adus la temperatura camerei pentru fiecare proba si
control extern diluat (dupa necesitati). Etichetati adecvat fiecare dispozitiv si asezati-l pe o suprafata
plata 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 membrana Baia de mostra

Asigurati-va ca toate probele diluate sunt amestecate bine (consultati pasul 9) inainte de a |

introduce in Dispozitivul membrand. Cu ajutorul unei pipete de transfer noi, transferati 569 ;:l
(ultima gradatie de sus) din fiecare eprubeta in Baia de mostrd (cel mai mic orificiz ain ¢a'tul din
dreapta sus al dispozitivului) a Disp ivului membrand. Cand adaugati proba i Ba 2.de'mostrd,
asigurati-va ca varful pipetei de transfer se afla in interiorul orificiului Bdii de mos#& si'za este indreptat
catre Fereastra de reactie si pe fitilul absorbant.

Incubati dispozitivul la temperatura camerei timp de 15 minute - proba se va.2istribui in
dispozitiv si zona umeda se va raspandi pe Fereastra de reactie. Pasul deincubare de 15 minute incepe
dupa transferarea ultimei mostre de amestec conjugat pe ultimul Disnoziti« miembrana.

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 umez'd i) 5 minute de la addaugarea probei in
Baia de mostrd, addugati 100 ul (4 picaturi) de Diluant in Baia ae‘nostrd si asteptati inca 5 minute (20 de
minute in total). Continuati cu pasul urmdtor al Procedurii de te_tare.

Dupa incubare, adaugati 300 pl de Solutie tampe:i du.sp?.are in Fereastra centrald de reactie cu
ajutorul pipetei gradate albe. Permiteti absorbirea completa a Solutiei tampon de spdilare.

Adaugati 2 picaturi de Substrat (flaconul cu capac «'b) in Fereastra de reactie centrala.

Incubati 10 minute la temperatura camerei. Cititi vizual si inregistrati rezultatele dupa 10 minute.

Fereastra de reactie

INTERPRETAREA REZULTATELOR

O @) O O
(@) @j

E HISTO QUIK CHEK E HISTO QU< CHEK CHEK E HISTO QUIK CHEK

R 1 Lid R 1 Lid

Rezultat pozitiv Rezu'tat negativ

1. Interpretarea testului este ¢aa mai sigura atunci cand dispozitivul este citit imediat dupa perioada
de reactie de 10 rinute. Cititi dispozitivul la o distantd normala si intr-o zona bine luminata. Cititi
rezultatul privinid aivect'deasupra dispozitivului.

2. Urmariti dispozitivel pentru aparitia unei linii albastre pe latura,C" a Ferestrei de reactie care reprezinta
o linie de coitre!iitern pozitiv. Urmariti dispozitivul pentru aparitia unei linii albastre pe partea,T”a
Ferestrel de re. ctie care reprezinta linia test. Liniile pot sa fie de intensitate mica sau mare.

3. Rezultat pozitiv: Rezultatul pozitiv poate fi interpretat oricand intre momentul adaugarii solutiei
Sucstrat si intervalul de 10 minute de citire. Sunt vizibile doua linii albastre, linia de control (,C") si
1nia test (“T7). Liniile pot sa fie de intensitate mica sau mare. Aparitia unei linii albastre pe latura,T”
\apreuna cu o linie de control albastra este interpretata ca rezultat pozitiv. O linie partiala clara este
iriterpretatd ca si rezultat pozitiv. Decolorarea membranei sau aparitia unei umbre nu se va interpreta
ca rezultat pozitiv. Rezultatul pozitiv indica prezenta E. histolytica.

4 Rezultat negativ: Un test nu poate fi interpretat ca si negativ sau nevalid decat dupa 10 minute de la
adaugarea solutiei Substrat. Este vizibild o singura linie albastra verticala pe latura de control (,C") a
Ferestrei de reactie si nu este vizibila nicio linie de testare pe latura,T" a Ferestrei de reactie. Rezultatul
negativ indica fie absenta antigenului E. histolytica in proba, fie faptul ca antigenul este sub limita de
detectare a testului.

5. Rezultat nevalid: Este vizibila o singura linie pe latura de testare (,T") a Ferestrei de reactie sau nu este
vizibila nicio linie pe Fereastra de reactie. Rezultatul testului nu este valid daca nu este prezenta nicio
linie de control dupa finalizarea perioadei de reactie.

CONTROLUL CALITATII

Validitatea rezultatelor testului efectuat cu E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ depinde de reactia adecvata a con-
troalelor interne si externe.

Intern: O linie de control albastra verticala trebuie sa fie vizibild 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 si ca au reactionat in mod adecvat in cadrul evaludrii. Fundalul gol in zona de rezultat este
considerat un control intern negativ. Culoarea poate varia de la alb la albastru deschis si toate liniile dezvol-
tate 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.

77




LIMITARI

1. Un rezultat negativ al testului nu exclude posibilitatea prezentei adezinei E. histolytica in proba, care
poate aparea daca nivelul de antigen se afld sub limita de detectie a testului.

2. Testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ este calitativ. Intensitatea culorii nu se va interpreta cantitativ.

3. Datorita numarului mic de probe pozitive colectate in timpul studiului clinic prospectiv, caracteristicile
de performanta pentru E. histolytica au fost, de asemenea, stabilite cu probe clinice retrospective.

4. Transferarea unei cantitati prea mici de proba, amestecarea inadecvata sau suspensia incompleta

a probei in amestecul de Diluant/Conjugat poate duce la un rezultat fals-negativ. Addugarea unei
cantitati prea mari de probe poate duce la rezultate nevalide din cauza debitului restrictionat.

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 elimind cantitati detectabile de antigen E. histolytica. Incidenta infectiilor cu E. histolytica
variaza semnificativ indica faptul ca persoana respectiva elimina cantitati detectabile de antigen. 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 £. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a fost comparata cu o Metoda de referinta compusa (CRM),
care include detectarea moleculard a Entamoeba histolytica. Au fost evaluate in total 851 probe de fecale si<u
inclus 96 probe retrospective. Informatiile privitoare la varsta au fost disponibile pentru 851 pacienti. Din'85*
pacienti, 18,9% au fost cu varsta < 20 ani. Informatiile privitoare la sex au fost disponibile pentru 851 pzsienti,
dintre care 42,7% au fost de sex masculin si 57,3% au fost de sex feminin. in tabelele 1 si 2 sunt prezentote in
rezumat datele de performanta clinica ale testului £. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Tabelul 1 reprezinta 122ulatele
probelor prospective, din cele 755 de probe colectate prospectiv, 100 din probele colectate prospect'v au
fost diluate in Protocol™ Cary-Blair si Para-Pak® C&S. Toate probele diluate in mediile de tra/ispurt sitestate

au fost negative. Testele prospective au aratat ca testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a av:++.0 s>nsibilitate de
40,0%, cu o specificitate de 100%, o valoare predictiva pozitiva de 100% si o valoare pedict va negativa de
99,6% cu CRM. Tabelul 2 reprezintd rezultatele probelor retrospective, care au aratat catestul E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ a avut o sensibilitate si o specificitate de 100% cu CRM
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Tabelul 1.  Rezumatul performantei clinice prospective care compara testul E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ cu probele prospective ale Metodei de referinta compusa (CRM)

Metoda de referinta Metoda de referinta

compusa negativa

compusa pozitiva

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Pozitiv 2 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 3 750

95% Limite de incredere

Sensibilitate 40,0% 7,3% - 83,0%
Specificitate 100% 99,4% - 100%
Valoare Pozitivi Pre_Jictivé 100% 19,8% - 100%
Valoare Negativa Predictiva 99,6% 98,7% - 99,9%

Toate cel< weai rezultate fals negative au fost PCR pozitive si antigen negative. A fost efectuatd o testare
suplimentara a antigenului cu un dispozitiv FDA aprobat in prealabil.

Tahelul 2. Rezumatul performantei clinice retrospective care compara testul E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ cu probele prospective ale Metodei de referinta compusa (CRM)

Metoda de referinta

Metoda de referinta

compusa pozitiva compusa negativa

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Pozitiv 30 0

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativ 0 66

95% Limite de incredere

Sensibilitate 100% 85,9% - 100%

Specificitate 100% 93,1% - 100%

REPRODUCTIBILITATE

Reproductibilitatea testului £. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a fost stabilita folosind 8 probe coprologice care au
fost codate pentru a preveni identificarea acestora pe parcursul testarii. Testarea a fost efectuata in 2 labora-
toare independente si in centrul TECHLAB, Inc. Probele au includ 2 probe negative, 2 probe intens negative,
2 probe slab pozitive si 2 probe moderat pozitive. Probele au fost testate in triplicat, de doua ori pe zi, pe
parcursul unei perioade de 5 zile de mai multi tehnicieni din fiecare centru, utilizand 2 loturi diferite de kituri.
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 incrucisaté cu tulpinile bacteriene si virale
enumerate mai jos. Niciuna dintre tulpini nu a prezentat interferente cu performanta testului £. 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 EIEC Staphylococcus aureus (Cowan’s)
Campylobacter fetus Escherichia coli EPEC Staphylococcus epidermidis
Campylobacter jejuni Escherichia coli ETEC Vibrio parahaemolyticus
Candida albicans Klebsiella pneumoniae Yersinia enterocolitica

Clostridium bifermentans Salmonella typhimurium

Adenovirusuman 1,3
Coronavirus uman

Virus Coxsackie uman B2, B3, B4
Echovirus uman 9

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

Enterovirus uman 69, 70, 71
Parechovirus uman 1
[Echovirus 22]

Rotavirus uman

Reactivitatea incrucisata cu Norovirus este necunoscuta deoarece nu a fost testata in studii analitice. Cu toate
acestea, Norovirus GI/Gll a fost identificat in 50 de probe clinice utilizand o analiza NAAT multiplex aprobata
de FDA in timpul testelor clinice si nu a fost inregistrata nicio reactivitate incrucisata utilizand E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ in acele probe.

in plus, testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a fost efectuat pe probe coprologice dovedite pozitive cu alti
paraziti prin microscopie. Numarul din paranteza este numarul de probe clinice in care a fost identificat
fiecare organism. Nu a fost intalnita reactivitate incrucisata cu urmatoarele organisme.

Giardia spp. (45)

lodamoeba biitschlii (10)

Quda de Trichuris trichy va (1)

Ascaris lumbricoides si cu oud (21)
Blastocystis hominis (12)
Cryptosporidium spp. (30)

Entamoeba bangladeshi (3)
Entamoeba coli (13)
Entamoeba moshkovskii (3)

STUDIU CU SPECIFICITATE DE TULPINI

Specificitatea testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a fost, de asemenea, evaluatd examir and r :activitatea
zimodemelor (tulpinilor) patogene (Entamoeba histolytica) si nonpatogene (Entan-oeba iszar) prin dilutii
standard. Rezultatele pentru E. histolytica au fost pozitive pentru 244 pana la 30;5 ziziodeme patogenice (PZs)/
ml si rezultatele pentru E. dispar au fost negative la toate dilutiile, incepand ¢:+.2442 ziinodeme nepatogene
(NPZs)/ml. Testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ demonstreaza o activitate coruspunzatoare cu Entamoeba
histolytica si nu prezinta reactivitate incrucisata cu Entamoeba dispar.

in plus, datorita similaritatilor morfologice, 3 probe identificate prirn®CF =2.fiind pozitive pentru Entamoeba
moshkovskii si 3 pozitive pentru Entamoeba bangladeshi au fost zva'uiata cu ajutorul testului E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™. Toate aceste 6 probe au avut rezultate negative.in testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.

SUBSTANTE INTERFERENTE (FORMULARL %.U.A.)

Substantele urmatoare nu au avut niciun efect asupra rezultatelor pozitive sau negative ale testelor analizate

n concentratiile indicate: Sulfat de bariu (5% g/v), Clorura de benzalconiu (1% g/v), Ciprofloxacin (0,25% g/v),
Etanol (1% g/v), Mucina gastrica de porc (3,5% g/v), Sange uman (40% v/v), Hidrocortizon (1% g/v), Imodium®

(5% v/v), Kaopectate® (5% v/v), Leucocite (0,05% g/v), Maalox® complex (5% v/v), Mesalazina (10% g/v),
Metronidazol (0,25% g/v), Ulei mineral (10% g/v), Mylanta® (4,2 mg/ml), Naproxen Sodiu (5% w/v), Nonoxinol-9
(40% g/v), Nistatin (1% g/v), Acid palmitic/Grasime din fecale (40% g/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), Fenilefrind
(1% g/v), Polietilen glicol 3350 (10% g/v), Prilosec OTC® (5 pg/ml), Sennosides (1% g/v), Simeticona (10%

g/v), Acid steric/Grasime din fecale(40% g/v), Tacamet® (5 pg/ml), TUMS (50 pg/ml), Urina umana (5% v/v) si
Vancomicina (0,25% g/v).

PRECIZIE - INTRA-TESTE

Pentru determinarea performantei in*-a-feste, au fost analizate doudsprezece probe coprologice umane

cu ajutorul testului E. HISTOLYTIC/-Q1)ii* CHEK™. Din cele douasprezece mostre, sase au fost pozitive pentru

E. histolytica la diverse niveluri (|cazut moderat si crescut) si sase au fost negative pentru E. histolytica. Fiecare
mostra a fost evaluata de cinci oién-{adrul efectudrii aceluiasi test, utilizandu-se doua loturi diferite ale
kitului de testare. S-au efictiat un control pozitiv si unul negativ pentru fiecare lot. Toate mostrele pozitive
au ramas pozitive si ce'2 nigative au ramas negative. Corelarea globala dintre rezultate a fost de 100%.

PRECIZIE - INTER-TESTE

Pentru determinarea berformantei inter-teste, au fost analizate opt probe coprologice umane cu ajutorul
testului E. HISTOLY 77"CA QUIK CHEK™. Probele au inclus 2 probe negative, 2 probe intens negative, 2 probe slab
pozitive si:2 probe moderat pozitive. Probele au fost testate de doud ori pe zi de mai multi tehnicieni pe o
periocu.de 12 zile, utilizandu-se 2 loturi diferite ale kitului de testare. S-au efectuat zilnic un control pozitiv si
untl negativ pentru fiecare lot. Toate mostrele pozitive au ramas pozitive si cele negative au ramas negative.

SENSIBILITATE ANALITICA

L mita de detectie (LoD) pentru testul E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ a fost stabilita la 320 zimodeme patogenice
\PZs)/ml pentru E. histolytica (echivalent cu 15 PZs detectate per test). Pentru probele in mediu Protocol™
Cary Blair, LoD a fost stabilita la 275 PZs/ml pentru E. histolytica (echivalent cu 14 PZs detectate per test).
Pentru probele in mediu Para-Pak® C&S LoD a fost stabilita la 245 PZs/ml pentru E. histolytica (echivalent cu 12
PZs detectate per test).

PROBE PROASPETE VERSUS PROBE CONGELATE

A fost evaluat efectul stocarii specimenelor congelate pe termen lung asupra stabilitatii antigenului. Pentru
analiza, au fost testate in total 15 probe coprologice umane cu ajutorul testului E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
Probele coprologice au constat in 3 probe coprologice negative, 3 probe corpologice E. histolytica intens
negative, 3 probe coprologice E. histolytica slab pozitive, 3 probe coprologice E. histolytica moderat pozitive
si 3 probe coprologice E. histolytica intens pozitive. Probele au fost preparate si stocate la <-10 °C timp de 0,
15i4,8,12,16,20, 24 si 28 saptamani. Nu a fost observata nicio conversie pozitiva la negativa sau negativa la
pozitiva pentru niciuna dintre probe, la intervalele de timp specificate.

PROZONA

Pentru a verifica daca antigenul E. histolytica nu interfereaza cu o reactie pozitiva in testul E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™, au fost preparate probe concentrate prin insdmantarea unui esantion coprologic negativ la o concen-
tratie posibil observata in probele clinice. Au fost preparate si testate in triplicat in total de 5 dilutii diferite ale
antigenului, pana la si inclusiv concentratia ridicata observata clinic. Rezultatele au demonstrat ca nu a existat
o afectare generala de prozona, ca nivelul ridicat de antigen nu au afectat detectarea antigenului.
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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 detegao qualitativa de adesina de Entamoeba histolytica em cassete de utilizagdo Unica. A sua
utilizagdo destina-se a amostras fecais humanas de pacientes com diarreia e disenteria como auxilio no
diagndstico de infecdo gastrointestinal E. histolytica. Os resultados do teste devem ser considerados em
conjunto com o histérico do paciente.

PARA UTILIZAGAO COM DIAGNOSTICO IN VITRO.

Cuidado: A Lei Federal dos EUA restringe a venda deste dispositivo apenas a médicos ou por
ordem destes

EXPLICACAO

Entamoeba histolytica e Entamoeba dispar sédo parasitas intestinais que infetam aproximadamente
meio milhar de milhdo de pessoas em todo 0 mundo todos os anos (1). E necessario distinguir entre
duas espécies, porque o E. histolytica é patogénico, causando amebiase intestinal (por ex., diarreia,
disenteria, colite) e amebiase extraintestinal (por ex., abcesso do figado). E. dispar ndo esta associado
a doenga sintomatica e o diagnéstico 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 é dificil distinguir visualmente entre E. dispar e E. histolytica quando sao observados. A
detegdo da Entamoeba spp. por imunoensaio fornece um método alternativo de diagnéstico com maior
sensibilidade (2). Imunoensaios especificos para E. histolytica, como o teste E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™, fornecem o beneficio acrescido de identificar apenas infegdes por 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 diagndstico.

PRINCIPIO DO TESTE

O teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ utiliza anticorpos especificos para E. histolytic:>. C-Rispositivo
da Membrana contém uma Janela de Reagdo com duas linhas verticais de anticorros:iniabilizados.

A linha de teste (“T”) contém anticorpos monoclonais especificos para adesina de E. hi< tolytica. A

linha de controlo (“C”) contém anticorpos para peroxidase de rabano (HRP). ¢ Canjugado consiste

em anticorpos de E. histolytica ligados a peroxidase de rabano. Para executar ' teste, a amostra é
adicionada a um tubo contendo uma mistura de Diluente e Conjugado. /A -misi.ra de amostra-conjugado
diluida é adicionada ao Pogo de Amostras e o dispositivo incuba a temiperatura ambiente durante

15 minutos. Durante a incubagéo, qualquer adesina de E. histolytica na ainostra liga-se ao conjugado de
anticorpo-peroxidase. Os complexos antigénio-anticorpo-peroxidas: migram através de uma almofada
de filtro para uma membrana onde sdo capturados pelos antirarp s antiadesina imobilizados na linha.
A Janela de Reacéo é posteriormente lavada com um Tamp io de Lavagem, seguido pela adigdo de
Substrato. Apés um periodo de incubagao de 10 minutes, a ('ansia de Reagdo é examinada visualmente
para analisar o aspeto das linhas azuis verticais nos laaas™“C” e “T” da Janela de Reacg&o. A linha azul
do lado “T” da Janela de Reag&o indica um resultado posiivo. Uma reagdo “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
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ensaio, e que a amostra migrou devidamente \través do Dispositivo da Membrana. Também confirma a
reatividade dos outros reagentes associadus o ensaio.

MATERIAIS FORNECIDOS

Dispositivos d=-membrana — Cada saqueta contém 1 dispositivo

|CONJ| ENZ I C do (2 mL). - Anticorpo especifico para E. histolytica ligado a peroxidase de
rabano ruma solucao de proteina tamponizada (contém 0,05% ProClin® 300)*

Dilusate (16:mL) — solugdo de proteina tamponizada com conjunto de conta-gotas
cirlizen graduado (contém 0,05% ProClin® 300)*

CONTROLI+ Coatrulo positivo (1 mL) - antigeno E. histolytica numa solugéo de proteinas
*+amponizada (contém 0,05% ProClin® 300)*

SUBS|REAG| . Substrato (3.5 mL) — solugdo contendo tetrametilbenzidina

@FV&EAG Tampao de Lavagem (12 mL) - solugdo de proteina tamponizada com conjunto de
- conta-gotas graduado (contém 0,05% ProClin® 300)*

Pipetas de plastico descartaveis (50) — Graduadas a 25 pL, 100 pL, 200 pL, 300 pL, 400 pL e 500 pL

*(contém 0,05% ProClin® 300)

Palavra de Sinalizagdo: Aviso

H317: Pode provocar uma reagéo alérgica cutanea

P261, P272, P280, P302, P352, P333, P313, P321, P362, P363, P364, P501

MATERIAIS E EQUIPAMENTO NECESSARIOS MAS NAO FORNECIDOS

 Tubos de ensaio pequenos (por ex., tubos microcentrifugos de pldstico o Sticks de Aplicagdo em Madeira
® [uvas descartaveis ® Pipetador e pontas o Temporizador

VALIDADE E ARMAZENAMENTO

A data de validade do kit esta 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 utilizagdo.

PRECAUGOES

1. Apenas Rx - Apenas com Prescrigao

2. Apenas para uso profissional.

3. Na chegada, inspecione o kit para garantir que os componentes nao estao congelados ou quentes
ao toque devido a condigdes de transporte inadequadas e que nao existem sinais de fuga.

4. Coloque todos os componentes a temperatura ambiente antes de utilizar para assegurar a
reatividade adequada do kit.

5. 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.

6. Reagentes de kits diferentes ndo devem ser misturados ou trocados. Nao utilize um kit apés a
data de validade.



Os conjuntos de tampas, pontas e conta-gotas estéo codificados por cores; NAO misture nem

Utilize amostras fecais de acordo com as recomendacdes da tabela abaixo para obter resultados
6timos. As amostras que s&o congeladas podem perder reatividade devido ao congelamento e
descongelamento. Amostras fecais puras que estejam armazenadas congeladas, poderao ser
descongeladas até 5 vezes. Amostras fecais em meios de transporte que estejam armazenadas
congeladas, podem ser descongeladas uma vez. Ao armazenar amostras, evite temperaturas

O teste foi otimizado quanto a sensibilidade e a especificidade. As alteragdes ao procedimento
especificado e/ou as condigoes de teste podem afetar a sensibilidade e a especificidade do teste.

As amostras fecais e dispositivos de membrana utilizados podem conter agentes potencialmente

O Conjugado, Diluente, Controlo Positivo e reagentes do Tampdao de Lavagem contém 0,05%
ProClin® 300 como conservante. Embora a concentragéo seja baixa, ProClin® 300 é conhecido por
ser nocivo (pode ocorrer sensibilizagdo cutanea). Se surgir sensibilizagao /irritagdo ou erupgao
cutanea, procure ajuda/conselhos médicos. Retire a roupa contaminada e lave-a antes de a voltar
a usar. Manuseie os reagentes de acordo com os regulamentos existentes relativos a seguranca
laboratorial e as boas praticas laboratoriais. Estéo disponiveis Fichas de Dados de Seguranca

7.
troque!
8.
extremas e mantenha longe da exposi¢éo solar direta.
9.
Nao se desvie do procedimento especificado.
10.
infecciosos e devem ser manuseados segundo o “Nivel 2 de Biosseguranga” conforme
recomendado no Manual CDC/NIH “Biosseguranga nos Laboratérios Microbioldgicos e
Biomédicos.”
11. Use luvas descartaveis quando fizer o teste.
12.
relativas a este produto; contacte o apoio técnico.
13.

Siga os regulamentos nacionais, regionais e locais no que respeita as normas para a eliminagéo
de residuos.

RECOLHA, MANIPULAGAO E ARMAZENAMENTO DE AMOSTRAS FECAIS

Temperatura de

Duragao Aceitavel

Comentarios
Armazenamento das Amostras do Armazenamento

Congele as amostras e armazene a
< -10 °C se nao for possivel executar os
testes num periodo de 1 semana apés

Congeladas 7 meses arecolha. Descongelar a temperatura
<-10°C ambiente. Congelar e descongelar varias
vezes pode resultar na perda de atividade
| da amostra devido a degradagao do
o antigeno.
1. Utilize procedimentos dewecslha e manuseamento internos padrao para amostras fecais. Recolha
amostras fecais e/n racipientes limpos e a prova de fugas.

2. Nao armazene.as ¢:nosiras fecais no Diluente.
PROCEDIMENTIC DE TESTE
1. Esteja ai=nto 1o tempo total do ensaio quando testar mais de uma amostra fecal.
2. Coloque tocds os reagentes e dispositivos a temperatura ambiente antes de utilizar. Recomenda-

se retirar os reagentes da insergdo de espuma para reduzir o tempo necessario para aquecer até
&.teniperatura ambiente.
3. 2lepare e rotule um pequeno tubo de ensaio para cada amostra e os controlos externos opcionais.
é Ao utilizar um conjunto de conta-gotas cinzento graduado, adicione 500 pL de Diluente (2.2
graduacdo a partir da ponta) a cada tubo para amostras frescas e congeladas e controlos externos.
Para amostras em meio de transporte, como Cary Blair C&S, adicione 400 pL (1.2 graduagao a partir
da ponta) de Diluente ao tubo.

Tipo de Amostra Volume de Diluente

Amostras Fecais Frescas

Amostras fecais em fixador & base aa Farmol
(por ex., Acetato de Sédio Form«i, 10 %¢, formol)

Amostras Fecais Congeladas
(congeladas nédo-diluidas)

Amostras fecais em fixador a-has: de alcool
(por ex., alcool polivinilico)

Amostras fecais em meios de transporte
(por ex., Cary Blair, C&S)

Temperatura de

Duragao Aceitavel

Armazenamento das Amostras do Armazenamento a
Temperatura Ambiente 24 horas As ariosuds frescas testadas no espago
(18 °C - 25 °C) de 24 1oras podem permanecer a
| temr eratura ambiente (18 °C - 25 °C). Se
Refrigeradas 1 semana | nao estiver previsto serem testadas em
(2°C-8°C) <24 horas, por favor refrigere (2 °C - 8 °C)
| logo que possivel apos a recolha.

Amostras Fecais Frescas

500 pL (2.2 graduagéo a partir da ponta)

Amostras Fecais Congeladas
(congeladas ndo-diluidas)

500 pL (2.2 graduagéo a partir da ponta)

Amostras em meios de
transporte
(Cary Blair, C&S)

400 pL (1.2 graduacéo a partir da ponta)

Controlos Externos
(positivo e negativo)

500 pL (2.2 graduagdo a partir da ponta)

I

5. 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.

6. Obtenha uma pipeta de transferéncia de plastico descartavel (fornecida com o kit) para cada

amostra.
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Pipeta de Transferéncia Graduada:

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

(_\ ] ] ] ] | I —]

Para Amostras Liquidas/Semissoélidas - 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
aplicagdo de madeira e transfira uma pequena porcéo (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 aplicagao.
Amostras fecais nos meios de transporte Cary Blair ou C&S - pipete 100 pL (2 gotas a partir
da pipeta de transferéncia) de amostra para a mistura de Diluente/Conjugado.
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 adicdo de
amostra fecal em excesso pode causar resultados invalidos devido ao fluxo de amostra limitado.
Controlos Externos Opcionais:
Podem ser executadas cassetes de controlo opcionais em simultaneo com as amostras do
paciente.
Controlo Positivo Externo - adicione uma gota de Controlo Positivo (frasco com tampa cinzenta)
ao tubo de ensaio adequado.
Controlo Negativo Externo - adicione 25 pL de Diluente ao tubo de ensaio adequado.
Para todas as amostras de teste e controlo, feche os tubos e misture cuidadosamente utilizando
um misturador de vortice invertendo o tubo vérias vezes. 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 amo ‘ra
diluida e controlo externo (conforme necessario). Rotule cada dispositivo adequadar:ante e
oriente-o numa superficie plana de forma que a impressao “E HISTO QUIK CHEK™¢staiaiia parte
inferior do dispositivo, e 0 Pogo de Amostras pequeno esteja localizado no cania st.garior direito
do dispositivo.

Dispositivo de Membrana

Poco de Amosti as

Janela de Reacao
>/
S— ///
E PiSTC.QUIK CHEK

13.

14
15

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 graduacao) 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 Poco de Amostias, certifique-se de que a ponta da pipeta de transferéncia
esta dentro do orificio do Poco de Amo. tras e obliqua em relagdo a Janela de Reacdo e a
almofada de drenagem.

Incube o dispositivo a temperatura ambiente durante 15 minutos - a amostra penetrara
através do dispositivo e uma.4rea huinida espalhar-se-a ao longo da Janela de Reagéo. A etapa
de incubagado de 15 minutes comega apds a ultima mistura amostra-conjugado diluida ter sido
transferida para o ultim¢ Disp asitivo de Membrana.

NOTA PARA AMOSTRAC.OJE NAO MIGRAM:

Ocasionalmente, uma amostra diluida ndo migra corretamente e a Janela de Reacdo néao se
molha totalmenrte. e a'Janela de Reagdo ndo parecer estar completamente molhada no espago
de 5 minutos an<e a adicdo da amostra ao Pogo de Amostras, entdo adicione 100 pl (4 gotas) de
Diluente ao Poco.ue Amostras e espere mais 5 minutos (num total de 20 minutos). Continue com
0 passo seguite do Procedimento de Teste.

Apos a incubagao, adicione 300 puL de Tampao de Lavagem a Janela de Reacédo central
uti'izando o conjunto do conta-gotas branco graduado. Permita que o Tamp&o de Lavagem
2eia palmente absorvido.

sdicione 2 gotas de Substrato (frasco com tampa branca) a Janela de Reacéo central.
Ir'cube 10 minutos a temperatura ambiente. Leia e registe os resultados visualmente apés 10
minutos.

'NTERPRETAGAO DOS RESULTADOS

E HISTO QUIK CHEK

O O O O

C T C T C T C T

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

Resultado Positivo

Resultado Negativo Resultado Invalido Resultado Invalido

A interpretagao do teste é mais fidvel quando o dispositivo € lido no final do periodo de reagdo de
10 minutos. Leia o dispositivo a uma distancia de trabalho normal numa area bem iluminada. Veja
com uma linha de visdo diretamente sobre o dispositivo.

Observe o dispositivo quanto ao aparecimento de uma linha azul no lado “C” da Janela de
Reacdo representando a linha de controlo positivo interno. Observe o dispositivo quanto ao
aparecimento de uma linha azul no lado “T” da Janela de Reacgdo representando a linha de teste.
As linhas podem aparecer com uma intensidade ténue a escura.

Resultado Positivo: Um resultado positivo pode ser interpretado a qualquer altura entre a adicao
de Substrato e os 10 minutos de tempo de leitura. Sdo visiveis duas linhas azuis, a linha de
controlo (“C”) e a linha de teste (“T”). As linhas podem aparecer com uma intensidade ténue a
escura. O aparecimento de uma linha azul no lado “T” juntamente com a linha de controlo azul

& interpretado como um resultado positivo. Uma linha parcial 6bvia é interpretada como um
resultado positivo. Nao interprete a descoloragdo da membrana ou sombra como um resultado
positivo. Um resultado positivo indica a presencga de E. histolytica.



4. Resultado Negativo: Um teste ndo pode ser interpretado como negativo ou invélido até 10
minutos ap6s a adicdo de Substrato. Uma linha azul vertical Unica esta visivel no lado de controlo
(“C”) da Janela de Reacdo e nenhuma linha de teste esta visivel no lado “T” da Janela de Reacéo.
Um resultado negativo indica que E. histolytica esta ausente da amostra ou esté abaixo do limite
de detegado do teste.

5. Resultado Invélido: Uma linha Unica é visivel no lado de teste (“T”) da Janela de Reacgdo, ou
nenhuma linha é visivel na Janela de Reagéo. O resultado do teste é invalido se uma linha de
controlo ndo estiver presente no final do periodo de reacéo.

CONTROLO DE QUALIDADE

A validade dos resultados do teste utilizando o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ depende da reacédo
adequada dos controlos internos e externos.

Internos: Uma linha vertical azul deve estar visivel no lado “C” da Janela de Reacédo 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 visiveis.

Externos: 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 presenga de adesina de
E. histolytica na amostra que pode ocorrer se o nivel de antigeno estiver abaixo do limite de
detecdo do teste.

2. O teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ ¢ qualitativo. A intensidade da cor ndo deve ser.
interpretada quantitativamente.

3. Devido ao baixo nimero de amostras positivas recolhidas durante o estudo clinico p.<epetivo,
foram também estabelecidas caracteristicas de desempenho para o E. histolyticx c¢ m emostras
clinicas retrospetivas.

4. Transferir muito pouca amostra, ou falhar na mistura e suspensao complets da ancstra na
mistura de Diluente/Conjugado, pode produzir um resultado de teste falso r.2gativo. A adigéo de
amostra fecal em excesso pode causar resultados invalidos devido ao ‘luxo de amostra limitado.

VALORES ESPERADOS

Individuos saudaveis normais ndo devem estar infetados com E. histolyi'za © devem ter resultado
negativo no teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Um resultado ric ‘este positivo no teste

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ indica que a pessoa esta a repe:’r fuariidades detetaveis de antigeno
E. histolytica. A incidéncia da infegao E. histolytica varia sigrincativamente entre populagoes e regides
geograficas. Estima-se que o Entamoeba histolytica infeta £) milt 6es de pessoas a volta do mundo
(2). Cerca de 90 % destas pessoas permanecem assin’omaticas, quando cerca de 10 % desenvolve
sintomas clinicos que vao de doenga gastrointestinal a avcessos 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 doenca é muitas vezes transmitida por
transportadores assintomaticos de E. histolytica.

CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

O desempenho do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ foi comparado com um Método de Referéncia
de Compésito (MRC), que incluiu a detecdo molecular de Entamoeba histolytica. Avaliou-se um total

de 851 amostras fecais e incluiram-se 96 amostras retrospetivas. Informagéao da idade disponivel para
851 pacientes. Dos 851 pacientes, 18,9% tintiam < 20 anos. Informacgéo do sexo disponivel para 851
pacientes, e 42,7% eram homens e 57,3% <ian mulheres. A tabela 1 e 2 mostram um resumo do
desempenho clinico do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. A tabela 1 representa os resultados para
as amostras prospetivas, das 755 amcstias rrospetivas recolhidas, 100 das amostras prospetivas
recolhidas foram diluidas em Protc' ¢i™. Sary-Blair e Para-Pak® C&S. Todas as amostras diluidas em
meios de transporte e testadas ioianinegativas. O teste prospetivo revelou que o teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ mostrou uma s.:nsibi’ dade de 40,0% com uma especificidade de 100%, um valor
positivo previsivel de 1009 e, urivvalor negativo previsivel de 99,6% com o CRM. A tabela 2 representa
os resultados para as a‘nosiras retrospetivas, as quais revelaram que o teste E. HISTOLYTICA QUIK
CHEK™ mostrou unta'se: sikilidade e especificidade de 100% com o CRM.

Tabela 1. Resumo de'desempenho clinico prospetivo comparando o teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ com as Amostras Prospetivas do Método de Referéncia de Compdésito
(MRS}

Método de Referéncia Método de Referéncia de

de Compésito Positivo Compésito Negativo

| . STOLYTICA QUIK CHEK™ Positiva 2 0
| E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativa 3 750
Limites de
Confianga 95 %

Sensibilidade 40,0% 7,3% - 83,0%
Especificidade 100% 99,4% - 100%
Valor Preditivo Positivo 100% 19,8% - 100%
Valor Preditivo Negativo 99,6% 98,7% - 99,9%

Os trés resultados falsos negativos eram PCR positivos e antigeno negativos. Foram realizados testes
de antigeno suplementares com um dispositivo previamente autorizado pela FDA.
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Tabela 2. Resumo do desempenho clinico retrospetivo comparando o teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™ com as Amostras Retrospetivas do Método de Referéncia de Compési-
to (MRC)

Método de Refer:

a Método de Referéncia de

de Compésito Positivo Compésito Negativo
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Positiva 30 0
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ Negativa 0 66

95% Confidence Limits

Sensibilidade 100% 85,9% - 100%
Especificidade 100% 93,1% - 100%
REPRODUTIBILIDADE

A reprodutibilidade do teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ foi determinada utilizando 8 amostras fecais
que foram codificadas para evitar a sua identificagdo durante o teste. Os testes foram executados em

2 laboratérios independentes e nas instalagdes da TECHLAB, Inc. As amostras incluiram 2 amostras
negativas, 2 amostras negativas elevadas, 2 amostras positivas baixas e 2 amostras positivas
moderadas. As amostras foram testadas em triplicado duas vezes por dia durante um periodo de 5

dias por diversos 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 a 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 desemperiiin Gn teste
E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™.
Aeromonas hydrophila

Bacillus cereus

Bacillus subtilis

Bacteroides fragilis

Clostridium difficile
Enterococcus faecalis
Escherichia coli
Escherichia coli 0157:H7

Shigella dysentetias
Shigella:fle.mneri
Shigei'a sonnei
Stapivlczoccus aureus

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

Candida albicans Versinia enterocolitica

Clostridium bifermentans

Klebsiella pneumoniae
Salmonella typhimurium

Adenovirus, 2, 5, 40, 41
virus de Coxsackie B5
Echovirus 11, 18, 22, 33
Enterovirus 68, 69

Adenovirus Humano 1, 3 Enterovirus Humano 69, 70, 71
Coronavirus Humancs Parecovirus Humano 1
Coxsackievirus Humano 32, B3, B4  [Ecovirus 22]

Ecovirus Humano 9 Rotavirus Humano
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A reatividade cruzada com o Norovirus é desconhecida porque néo foi testada em estudos analiticos.
No entanto, o Norovirus GI/Gl foi identificado em 50 amostras clinicas diferentes utilizando um ensaio
multiplex NAAT autorizado pela FDA durante os testes clinicos e ndo foi encontrada qualquer reatividade
cruzada utilizando o E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ nessas amostras.

Adicionalmente, o teste E. HISTOLYTICA QUII* CHEK™ foi executado em amostras fecais
documentadas como positivas para outros gt asitas por microscopia. O niumero de parenteses é
o numero de amostras clinicas em quecada organismo foi identificado. Ndo se observou qualquer
reatividade cruzada nos organismos sequintes.

Ascaris lumbricoides e com Il oeba bangladeshi (3)
ovos (21) Eritamoeba coli (13)
Blastocystis hominis (12) Jntamoeba moshkovskii (3)
Cryptosporidium spp. (30}

Giardia spp. (45)
lodamoeba bditschlii (10)
Trichuris trichiura ovos (11)

Estudo Especif.c» da Estirpe

A especificidade duitecie E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ foi também avaliada através do exame da

reatividade de zimoc 2mes (estirpes) patogénicas (Entamoeba histolytica) e ndo-patogénicas (Entamoeba

dispar) em relagao a reatividade através de diluigdes de curva padréo. Os resultados E. histolytica foram

positivos ¢'s 244 a 30,5 zimodemes patogénicos (PZs)/mL e os resultados E. dispar foram negativos

em totasas Jiluigdes que comegaram a 2440 zimodemes nao-patogénicos (NPZs)/mL. O teste

E.R!STOLYTICA QUIK CHEK™ demonstra a reatividade adequada com Entamoeba histolytica e nao
Untrsreage com Entamoeba dispar.

/dicionalmente, devido a semelhanga na morfologia, 3 amostras identificadas pela PCR como positivas
rara Entamoeba moshkovskii e 3 positivas para Entamoeba bangladeshi foram avaliadas utilizando o
teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. Estas 6 amostras foram todas negativas no teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™.

SUBSTANCIAS INTERFERENTES (FORMULAGAO DOS EUA)

As substancias seguintes ndo tiveram efeito nos resultados positivos ou negativos analisados nas
concentragdes indicadas: Sulfato de bario (5 % w/v), Cloreto de Benzalcénio (1% w/v), Ciprofloxacina
(0,25 % w/v), Etanol (1% w/v), Mucina géstrica suina (3,5 % w/v), sangue humano (40 % v/v),
hidrocortisona (1 % w/v), Imodium® 5% v/v), Kaopectate® (5 % v/v), Leucocitos (0,05% w/v), Maalox®
Advanced (5% v/v), Mesalazina (10% w/v), metronidazol (0,25 % w/v), Oleo Mineral (10% w/v), Mylanta®
(4,2 mg/mL), Naproxeno Sédico (5% w/v), Nonoxinol-9 (40 % v/v), Nistantina (1% w/v), Acido Palmitico/
Gordura Fecal (40% w/v), Pepto-Bismol® (5% v/v), fenilefrina 1% w/v), Polyethylene glycol 3350 (10%
w/v), Priolsec OTC® (5 ug/mL), Senosidas (1% w/v), Simeticona (10% w/v), Acido Estearico/Gordura Fecal
(40% w/v), Tagamet® (5 pg/mL), TUMS (50 pg/mL), Urina Humana (5% v/v) e Vancomicina (0,25% w/v).

PRECISAO - INTRAENSAIO

Para a determinagao do desempenho intraensaio, 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 execugao 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. A correlagao global entre os resultados foi de 100%.




PRECISAO - INTERENSAIO

Para a determinagao do desempenho interensaio, oito amostras fecais humanas foram analisadas

pelo teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™. As amostras incluiram 2 amostras negativas, 2 amostras
negativas elevadas, 2 amostras positivas baixas e 2 amostras positivas moderadas. 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 dia. Todas as amostras positivas
permaneceram positivas e as negativas permaneceram negativas.

SENSIBILIDADE ANALITICA

O Limite de Detecéo (LD) para o teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™ foi estabelecido em 320
Zimodemes patogénicos (PZs)/mL para E. histolytica (equivalente a 15 PZs detetados por teste). Para
amostras em meios Protocol™ Cary Blair, o LD foi estabelecido em 275 PZs/mL para E. histolytica
(equivalente a 14 PZs detetados por teste). Para amostras em meios Para-Pak® C&S, o LD foi
estabelecido em 245 PZs/mL para E. histolytica (equivalente a 12 PZs detetados por teste).

AMOSTRAS FRESCAS VERSUS CONGELADAS

Foi avaliado o efeito do armazenamento prolongado de amostras congeladas na estabilidade do
antigeno. Para a andlise, um total de 15 amostras fecais foram testadas pelo teste E. HISTOLYTICA
QUIK CHEK™. As amostras fecais consistiram em 3 amostras fecais negativas, 3 amostras fecais
negativas elevadas para E. histolytica, 3 amostras fecais positivas baixas para E. histolytica, 3 amostras

fecais positivas moderadas para E. histolytica, e 3 amostras fecais positivas elevadas para E. histolytica.

As amostras foram preparadas e armazenadas a<-10°Cem 0, 1, e 4, 8, 12, 16, 20, 24 e 28 semanas.
Nao foi observada conversdo de positiva-para-negativa ou de negativa-para-positiva em quaisquer das
amostras nos pontos temporais especificados.

PROZONA

Para assegurar que uma concentracgéo elevada do antigeno E. histolytica nao interfere com a rea¢ac
positiva no teste E. HISTOLYTICA QUIK CHEK™, foram preparadas amostras elevadas aumer::anc.s
um reservatorio fecal negativo até uma concentragdo possivelmente observada em amostras clinieas.
Foram preparadas e testadas em triplicado um total de 5 diluigdes diferentes do antigenz;aid e
incluindo a concentragdo mais elevada clinicamente observada. Os resultados demorni:tra‘am que nao
existiu efeito prozona global, que os niveis elevados de antigeno nao afetaram a deicgAc do antigeno.
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TECHNICAL SUPPORT

Further information can be obtained from contacting TECHLAB® Technical Support:

us +1 800 TECHLAB
Phone (540) 953-1664
Fax (540) 953-1665
Email ts@techlab.com

REFERENCES / BIBLIOGRAFIA / QUELLENANGABE / REFERENCES / LITERATURA / REFERENCER / BIRAVOTPA®IA / REFERENCIAK / BIBLIOGRAFIA /
REFERENTIES / HENVISNINGER / REFERENSER / REFERANSLAR / REFERINTE / REFERENCIAS

1. Haque, R, K. Kress, S.Wood, T. Jackson, D. Lyerly, T. Wilkins, and W. A. Petri, Jr. 1993. Diagnosis of pathogenic Entamseba histolytica infection using a stool ELISA based on monoclonal
antibodies to the galactose-specific adhesin. J. Infect. Dis. 167:247-249.

2. Tanyuksel, M. and W.A. Petri, Jr. 2003. Laboratory Diagnosis of Amebiasis. Clin. Microbiol. Rev. 16(4):713-729.

Krogstad, D. J., H. C. Spencer, G. R. Healy, N. N. Gleason, D. J. Sexton, and C. A. Herron. 1978. Amebiasis: epidemiologic studies in the United States, 1971-1974. Ann. Intern. Med. 88:89-97.

Tannich, E., and G. D. Burchard. 1991. Differentiation of pathogenic from nonpathogenic Entamoeaba tiisiolytica by restriction fragment analysis of a single gene amplified in vitro. J. Clin.
Microbiol. 29:250-255.






Developed and Manufactured by:

TECHLAB, Inc.

2001 Kraft Drive

Blacksburg, VA 24060-6358, USA
TEL 1-800-832-4522 USA

TEL 1-540-953-1664 Outside USA

6827 AT Arnhem
The Netherlands

Emergo Europe
Westervoortsedijk 60

Made in the USA

© 2023 TECHLAB, Inc. All rights reserved.

E. HISTOLYTICA QUIK CHEK, the TECHLAB Logo and TECHLAB are trademarks of TECHLAB, Inc.
ProClin is a trademark of Rohm and Hass Company.

All other trademarks referenced are trademarks of their respective owners.

RMS #91-409-01-TL  Issued: 03/2023





