ROTULOS
e CARCINOEMBRYONIC ANTIGEN (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

L -
& (01)06944%04047676  (97)105-004213-A0
(102021010111 (99)105-004213-00 mlndray CEA

2N
AP (17)220929  (98)AD5202101011100009  Carcinoembryonic Antigen (CLIA)

mindray CEA

X 3 = P P (XNUA)
Carcinoembryonic Antigen (CLIA) Antigeno Carcinoembrionsrio (CLIA)
Armgeno :aranoembrionano (CUA)
2x50 tests gene carci io (CLIA)

Contents : Ra: 2x38 mL, Rb: 2x3.5 mL Kammembnyomk Ann;en (CUA)

I SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O, LTD, 2x50 tests

Mincray Bulding, Keji 12th Road Soth, High Tech Industrial Park, Nanshar, Sherhen, 518057 PRChira z 0
Tei: ‘as 7ssa1seam Fax:+85-755-26582690 _ www.mindray.com 108-004215°00

Haiding Cor (Europe) _09-
TECTREP] cinesvat 3,205 Hombuog, Gormany 0 [ME IC €,,m,c/( LoT] 2021010111 % 2022-09-29

mindray CEA g oo e WHINDIENY  CEA

luDI| ¥ (17220929 (98)AGB202101011100028  Carcinoembryonic Antigen (CLIA)
- - - Pnonm Mpuouanhuuu antrren (XJTNA)
Carcinoembryonic Antigen (CLIA) Antig brionrio (CLIA)

Anti carc brionario (CLIA)
2x100 tests Antigene carcino-embrionario (CLIA)
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL Kmlnocmbﬂyonlk Anﬂlon (CuA)

Antigéne carcin ire (CLIA)

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. 2x100 tests
Mindray Bullding, Keji 12th Road Sough, High-Tech Industrial Park, Nanshae, Shenzhen, 518057 PR Ching
u Td: ~8’6 755 81885998  Fax :+86-755-26582680 w-wr-nduyuxn 105-004240-00 L
¢ Holding Co K| s -09-,
Iilﬂj Ell‘fesvaﬂe 80, 20537 Ha:b.;r‘g Ge'r:)nany it m E]E C €0|2J 2C LOT| 2021010111 ﬁ 2022-09-29

ROTULOS INTERNOS:

1525842541 26584

CEA

Carcinoembryonic Antigen
(CLIA) CEA
50 tests

Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL

l 129
20100111 (D] Je
P c €D|2]

(J
o< 202240929 2/ mlndray
i L

654122554125884415

Carcinoembryonic Antigen

(CLIA) CEA
100 tasts
Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL

l-st
2021010111 DI
- CE...

®,
w 202097

...... ,mma Qandma(‘

BERNARDO LEW ¢ u,ywy

Paginaldeb51

047-039622-0001.0)

1
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e CEA CALIBRATORS

mindray E<IYIN

ROTULO EXTERNO:

-
(07)06944904048239 (57)105-004282-A0
R (10)2021050100 (99)105-004282-00 mlndray CEA CAL

LE

e (17)220813  (98)AK6202103010000006  CEA Calibrators
K

=

g
P

CEA Calibrators Calibradores de CEA
Contents: CO0: 1x2.0 mL, C1: 1x2.0 mL, C2: 1x2.0 mL g:bau&r’l:;ﬁ:

Calibrateurs de I’ ACE

i

KE20210501

00K

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO.. LTD.
“ Mirray Building, Keji *2th Rosd South, High-Tech Industria Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR China 105-004282-00

Tel :0&‘755:81883996' Fax :0&7755-265&600 www.mindray.com e -~
[ T] S et Hekdhoy o, bt apcpe) R mCE,.. 2021050100 53 2022-08-23

47-039623-0001.0)

e TUMOR MARKER MULTI CONTROL

ROTULOS EXTERNOS:

;Ei (10221201 (98)TMM202105010000025  Tumor Marker Multi Control(L)

)

mindray E
[uoi]
Multicontrole de marcador tumoral (L)r

Tumor Marker Multi Control(L) Meticontiol de marcrdos amond (U

Multicontrollo per marcatori tumorali (L)
Contents : 3x5.0mL Tiimaor Belirteci Multi Kontrolii (L)
Contrdle multiple de marqueur tumoral (L)
L @ T TN
TMM20210501

L

(=
il W 3. g 156 ot Sk Hefe e ekt Pk o S, 51T A Cin 2on §
Tel:+86-755-81888908  Fax:+86-755-26582650  www.mindray.com sc  [REF| 105-007381-00 2
[€cTrer] ssmﬁso,zos.smmg:iuml e W&Im [:mc €mnz’CX 2021050100 : 2022-12-01 L g
mindray Heeilicoc ol mindray 1
(10)2021050100 (99)105-007382-00 LI B
3 (1721201 (98)TMM202105010000088 I‘umqr Marker Multi Control(H) o
Tumor Marker Multi Control(H e Tt i
Contents : 3x5.0 mlL H Tamar Belitect Mult Kontrols (H) i
Contrdle multiple de marqueur tumoral (H)
@ (LI Ay g
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. TMM202105010000088 2
e T T e e [REE] 10500738200 H g
s e g Gy Gravore (], [oowrma | T3] C €o1312f-I 2021050100 g 2022-12-01 g
IF-2 -APN-IN

Maria Leticia Sandoval
APODERADA. %
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CA15-3

mindray

Cancer Antigen 15-3 (CLIA)

2x50 tests
Contents : Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL, Rc: 2x8.25 mL

i

EC |REP

Td: '86 7‘581383998 Fax :+86-755-26582680  www.mindray.com
Holing Corp.
Elffesfra{le 80, 20537 Hamburg, Germany

pe)

mindray EEIYEEIN
[Upi]

Cancer Antigen 15-3 (CLIA)
2x100 tests
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL, Rc: 2x14.8 mL

“ Tel:+86-755-81888938  Fax:+86-755-26582680  www.mi

[EFe| Shanghai International Holding Corp. GmiH(Europe)
EC [REP|  Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germany

indray.com

CANCER ANTIGEN 15-3 (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

S (01)06944904047706 (97)105-004216-A0
(10)2020120121 (99)105-004216-00
g (17)220815  (98)AD&202012012100012

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.
Mindray Building, Keji 12th Road Soush, High-Tech industrial Park, Nanshan, Shenzhan, 518057 PR China

wo(HCE,..A

(01)06944904047911  (97)105-004243-A0
(10)20210201M1 (99)105-004243-00
(1M221110  (98)AGE202012011100031

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O, LTD.
Minéray Building, Kej 126h Rood South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PRChina

€€, A

ROTULOS INTERNOS:

4254126584108

CA15-3

1525

Cancer Antigen 15-3

mindray R«\LE

Cancer Antigen 15-3 (CLIA)
Paxosbiit antmren 15-3 (XJIMA)
Antigeno de Cancer 15-3 (CLIA)
Antigeno de cancer 15-3 (CLIA)
Antigene tumorale 15-3 (CLIA)

Kanser Antijeni 15-3 (CLIA)
Antigéne tumoral 15-3 (CLIA)

AR

(-3
2x50 tests §
105-004216-00 2
LOT| 2020120121 L‘n 2022-08-15 g

CA15-3

1=
JE—

Cancer Antigen 15-3 (CLIA)
Pakoeuin antures 15-3 (XJIMA)
Antigeno de Cancer 15-3 (CLIA)
Antigeno de cancer 15-3 (CLIA)
Antigene tumorale 15-3 (CLIA)
Kanser Antijeni 15-3 (CLIA)
igéne tumoral 15-3 (CLIA)

20111000; 5
siratge g
105-004243-00 g
LoT] 2021020111 W 2022-11-10 g

(CLIA) CA15-3
50 tests
Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL
Rc: 825 mL l #c
LOT] 2020120121 m C €
P 0123
220515 Y mindray

APODERADA

o Leticia Qandalaﬂ

| F-2026-903620

DIRE CTOW\ TECNICA

BERNARDO LEW e m,\vﬂu
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152584254126584126

Cancer Antigen 15-3

CA15-3

(CLIA) CA15-3
100 tests
Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL
Rc: 148 mL l L
202020111 VD]
CJ c €on:
- 2022-11-10 \ -/ mlndray
e CA 15-3 CALIBRATORS
ROTULO EXTERNO:

2 i‘.'é}%??‘o;’ﬂ?ﬁom st ALILIC cA15-3CAL []

.
mindray RINFEYSN
Vs (17)230104  (98)AKS202106010000003  CA15-3 Calibrators
Kanwbparopsl oHkoanTmrena 15-3
CA15-3 Calibrators Calibradores de €A 153
Contents : CO: 1x20 mL, C1: 1x20 mL, C2: 1x20mL 3‘:‘;’.‘;‘?&%:&331
Calibrateurs de CA15-3

LNFHRERE
d SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O., LTD. AK2202105C100

i
Mincray Building, Keji 1 2th Road South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR China 105-004285-00

T 6 TSN oSS TSS WSO ke com X =
[ECTREP] Cerage oo 20537 Hambung, Gommary 7" ﬂ@ I:Iﬂc €nm xc 2021060100 m 2023-01-04

47-039623-0001.0)

e CANCER ANTIGEN 125 (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

s -
3¢ (01)06944904047650 (97)105-004215-A0
(10)2021020111 (99)105-004215-00 mlndray CA1 2 5 I I

5 (17221110 (98)ADN202102011100011  Cancer Antigen 125 (CLIA)

< Pakosuii autures 125 (XJIMA)

Cancer Antigen 125 (CLIA) Antigeno de Cancer 125 (CLIA)
Antigeno de cancer 125 (CLUIA)

2x50 tests Antigene tumorale 125 (CLIA)

Contents : Ra: 2«38 mL, Rb: 2%3.5 mL Kanser Antijeni 125 (CLIA)
Antigéne tumoral 125 (CLIA)

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O, LTD. 2x50 tests

Mincray Bullding, Keji 12th Road South, High-Tech Incustrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PRChina - & s
“ Tel:+85-755-81888938  Fax:+85-755-26582680  www.mindray.com m 105-004215-00

Shanghai International Haiding Corp. GmbH(E! ) -11-
] et e [wol[[i ]c €nm i [ LoT] 2021020111 W 20221110

mindray P13

47-039622-0001.0)
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mindray [EE<.SFIEEN

Cancer Antigen 125 (CLIA)

2x100 tests
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL

£ (01/06944504047904  (97)105-004242-40
(1012021040111
85 (17)221208

(99)105-004242-00
{98)AFU202102011100030

mindray P

Cancer Antigen 125 (CLIA)
Paxosbiit autnren 125 (X/IMA)
Antigeno de Céncer 125 (CLIA)
Antigeno de cancer 125 (CLIA)
Antigene tumorale 125 (CLIA)
Kanser Antijeni 125 (CLIA)
Antigéne tumoral 125 (CLIA)

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD. 2x100 tests
wal L""flz“y's“i"&m‘" s P ST sc 105-004242-00
[ECTREP]  itearape o0 20537 Hambrg, Germary ovo] (1] c €.... LoT| 2021040111 Lo 2022-12-08
ROTULOS INTERNOS:
~
3
152584254126584107
Cancer Antigen 125
(CLIA) CA125
50 tests
Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL
l ~§C
2021020111 m
L/ 2022-11-10 c €I)|7J
- i e mlndray
~
3
152584254126564125

Cancer Antigen 125
(CLIA)

100 tasts

Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL

CA125

I

047-039522-00(1.0)

LOT] 2021040111 mc €
':] 0123
- 2022-12-08 - / mlndray
e CA 125 CALIBRATORS
ROTULO EXTERNO:
- -
(01)06944904048253 (97)105-004284-A0
mindray JRJIPIYJ Moswmaibicr-od Mindray WoNPLYZYRN]]
[upi] é’ (71220726 (GBIAKP02104010000008  CA125 Calibrators
Kanubparope: oHkoanTurena 125
CA125 Calibrators Calibradores de €A 125
Contents : C0: 1x2.0 mL, C1: 1x2.0 mL, C2: 1x2.0 mL Coratan A1 =
Calibrateurs de CA125
SHENZHEN MINDRAY B10-MEDICAL ELECTRONICS €O., LTD. I 010
“ Mincray Building, Keji 12th Rood South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR China 105-004284-00

Tel:+85-755-51880998  Fax :+86-755- 26582680 wwwmindray.com
Shanghai Interstional Holding Corp. GmbH{Europe)
[ecTee Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germany m 0123 2°C

2021040100  gq 2022-07-26

..... 1 ,um.u mndallnf

BERNARDC )H\\ u,wﬁRl
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e CANCER ANTIGEN 19-9 (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

| ca19-9 R CI gl cuoo JEPTST
2¢ PIN 105-004217-00

carbohyd rate Antigen 19 _9 (c LIA) Karbonhidrat Antijeni 19-9(CLIA)

Antigeno de cancer 19-9 (CLIA)
Antigene Carboidratico CA19-9 (CLIA)
Antigeno Carboidrato 19-9 (CLIA)
Antigéne Carbohydrate 19-9(CLIA)
Yrneeoaueii auTured 19-9(XNMHA)

2x50 tests ’
Contents: :
Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL, Rc: 2x7.8 mL |

s

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. =3

- M Mindray Buiing, Keji 12th Road South, Hi-tech Industrial Park, g
m“'ld"ay Nanshan, Shenzhen, 518057, PR. China g
EC[re? Holding Corp. GmbH(Europe) g g

Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg,Germany 2

-
2 (01)06944904047928 (97)105-004244-A0 Z
(wuozouom (99)105-004244-00 mlndray CA19-9 I_I

mindray JEEJNEE

|UDI| BREFFRY (171220615 (98IAGD202106011100032  Carbohydrate Antigen 19-9 (CLIA)
Yrnesoanuin antured 19-9 (XINA)
Carbohydrate Antigen 19-9 (CLIA) Antigeno Carboidrato 19-9 (CLIA)
Antigeno de carbohidrato 19-9 (CLIA)
2x100 tests Antigene carboidratico 19-9 (CLIA)
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL, Rc: 2x14.8 mL Karbonhidrat Antijeni 19-9 (CLIA)
Antigéne carbohydrate 19-9 (CLIA)
I||||||I|||||III|IIII|I|I LA i
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. 2x100 tests §
Mindray Buldng, Kei 12th Road S, High. Tach Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 P RChis b
u Td: .ma’s “5'?13:3999 Fax Tas 75‘15 26582680 wnwnndu-ﬂ.un:‘ e i jy—f’c 105-004244-00 r g
Shanghai onal Holdng G GenbH{Es ) s I =
ssameenomormanen, - | (ORTTHCE . 02020111 Go 20220815 g

ROTULOS INTERNOS:

2584254126584
Carbohydrate Antigen 19-9

CA19-9

(CLIA) CA19-9
50 teste
Ra: 3.8 mL, Rb:3.5mL
Rc: 7.8 mL l e
2021080111 <5
CJ ; c €un:
m 228020 ./ mindray
a
S 152584254126584127

Carbohydrate Antigen 19-9
(CLIA) CA19-9
100 tests

Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL

Rc: 14.8 mL l LA

LOT] 2020120111 c"€
0123

CJ
2020815

TECNICA

DIRE chRI\
ERNARDO LEW ¢ Hijs SRL,

Pégina 6 de 51



e CA19-9 CALIBRATORS

ROTULO EXTERNO:
mindray JESCELIN > Hemmgt
UDI W (17)230205  (98)AK8202107010000010

CA19-9 Calibrators
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.

Contents: CO0: 1x20mL, C1: 1x2.0mL, C2: 1x2.0 mL
“ Mirdray Buldng, Ke 12th foad Soum, High-Tech Ingustrial Park Nanshan, Shenzhen, 518057 .RCring
Tl +86-755-81888998  Fax :+86-755-26582620  www mindray,com
| Ec‘ lﬁépl Shanghai Intemational Holding Corp. GmbH(Europe)
- EiffestraBe 80, 20537 Hamburg, Germany

e TOTAL PROSTATE SPECIFIC ANTIGEN (CLIA)

@Hﬂc €om 7f-'ﬂ/5‘c

CA19-9 Calibrators
K. 19-9

Calibradores de CA19-9
Calibradores de CA 19-9
Calibratori CA19-9
CA19-9 Kalibratarleri
Calibrateurs de CA19-9

AKS20210701000!1

Il

0010
105-004286-00
2021070100 &g 2023-02-05

cxssca 1]

047-039623-00(1.0)

ROTULOS EXTERNOS:
mindr. ay t-PSA (0110634904047737 (97)105-004219-40
i (10200110100 (99)105:004219-00
[UD1] PBBERE (060 (20201 1010000005

Total Prostate Specific Antigen (CLIA)

2x50 tests
Contents : Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.
Mindray Beikiing, Keji 12th Ricad Sauth, Migh-Tech Incustrial Park, Narshan, Shenzben, S18157 PR China

Tl 1486-755-81385998  Fax 1+B6-755-26562680  www.mindray.com X“
CHCE

wl

Shanghai International Holdng Corp. GmbH{Europe)
Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germany

mindray t-PSA (01106944904047942 (97)105-004246-40
(10200110100 (99)105-004246-00
(17220630 (98)TPS202011010000006

Total Prostate Specific Antigen (CLIA)

2x100 tests
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.
Mindray Building, Kei 12th Road South, High-Tech Inustrial Park, Nanshan, Shenzhen, 5168057 PR Ching

“ Tel :+86-755 61585998 Fax :+86-755-26502680  www mindraycom X“
Uﬂ c €ous ¢

Shanghai International Holding Corp. GmbH{Erope)
Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germany

Total Prostate Specific Antigen (CLIA)
O6wmit npoc ¢ KHA
Antigeno Prostatico Especifico Total (CLIA)
Antigeno prostitico especifico total (CLIA)
Antigene prostatico specifico totale (CLIA)
Total Prostat Spesifik Antijen (CLIA)

Antigéne Spécifique de la prostate total (CLIA)

TP5202011010000005

2x50 tests

105-004219-00

LOT| 2020110100

E 2022-06-30

mindray 2\

Total Prostate Specific Antigen (CLIA)

06uwmin npoctarcneungmnyecknin antnren (XJINA)
Antigeno Prostitico Especifico Total (CLIA)
Antigeno prostatico especifico total (CLIA)
Antigene prostatico specifico totale (CLIA)

Total Prostat Spesifik Antijen (CLIA)

Antigéne Spécifique de la prostate total (CLIA)

HIH

[ R
TPS202011010000006
2x100 tests

105-004246-00

LoT

LS 2022-06-30

2020110100 -

(XNINA)

i

047-039622-00(1.04

=
[——

047-039522-00(1.0)

|/

\|{

Taria Leticia Sandoval He
BERNARROUT €T SRL. TRE mgh}\ TECNICA
Pagina7 de 51 pIRE
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ROTULOS INTERNOS:

558412787446541887

Total Prostate Specific Antigen

(CLIA) t-PSA
50 tests

Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL

l 114
LOT] 2020110100 o

O O c Eom

Se o 2022:06-30 . mindray

¢

654441865

Total Prostate Specific Antigen

(CLIA) t-PSA
100 tests
Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL
#c
n'l
c €nm

2020110100

o 20220630 L0 mimdray
e TOTALPSA CALIBRATORS
ROTULO EXTERNO:

mindray ¥ CAL BBk fvmvons oy soee mindray S IN7RN]|

3 (17221201 (98)TPQ02105010000012  Total PSA Calibrators
X

" phi 0614ero np puueckoro
Total PSA Calibrators Calibradores de PSA total
Contents: CO0:1x2.0mL, C1:1x2.0mL, C2: 1x2.0 mL Calibratori PSA Totale

Total PSA Kalibratorieri
Calibrateurs pour PSA Total

8
- ;| Shanghai il . 0pe) LJ
[=c]rer| Ed«muée 80, 20537 uf.ﬁb.l'.‘;’.‘éﬁu.,, &[:E c €ou: ?‘(X 2021050100  2022-12-01

00 ATIRT O AR oA

MINDRAY BIO-| ALELECTRONICS CO., LTD. TPC202105010000012 §

Mindray Buldng, Kejl 12th Road Soum, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR China b ]

“ oo hisie e Al iy b plicoren 105-004288-00
g

a3

Maria Leticia Sandoval
APODERADA %
BERNARDO LEW e Hijos SRLL.
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e FREE PROSTATE SPECIFIC ANTIGEN (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

»
g (01)06944904047720 (97)105-004218-A0
(102020030100 (99)105-004218-00 mlndray FPSA H

Xig (17)220430  (98)FPS202009010000003 Free Prostate Specific Antlgcn (CLIA)

mindray FPSA

. R CaoBogubit npoc (XNUA)
Free Prostate Specific Antigen (CLIA) Antigeno Prostatico Especifico Livre (CLIA)
Antigeno prostitico especifico libre (CLIA)
2x50 tests Antigene prostatico specifico libero (CLIA)

Serbest Prostat Spesifik Antijen (CLIA)
Antigéne Spécifique de la prostate libre (CLIA)

FPS202009010000003

Contents : Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL

5

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. 2x50 tests §

Mindray Buking, Kei 12th Ao Souti, High-Tech indusrial Purk, Narshar Shenzben, S18057 P R Cing 3

“ Tel 1+86-755-81383998  Fax :+86-755-26502680  www.mindray.com 105-004218-00 g
g

E

8°C
Shanghat 1 { Corp. GmbHIE! -04-
o oo ()T C €y red 202000100 g 2022:0430

mindray [z oo Mindray BT S|

(17)220430  (98)FPS202009010000004 Free Pmsute Specific Antigen (CLIA)

; Cao6 xnna)
Free Prostate Specific Antlgen (CLIA) Antigeno Prostitico Especifico Livre (CLIA)
Antigeno prostatico especifico libre (CLIA)
2x100 tests Antigene prostatico specifico libero (CLIA)

Serbest Prostat Spesifik Antijen (CLIA)
Antigéne Spécifique de la prostate libre (CLIA)

I||II|||I||I||III|III!I (MmWwmmi

Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL

=3

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O., LTD. 2x100 tests §

Mindray Bulkding, Keji 12th Road South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, S18057 PRChina b

‘ T <a'5 75)':3;;99& Fax :+86- 7sqs 26582680 w:wnnduyem:lr ¥ ‘ X- 105-004245-00 » é
Shanghai Internat Il Holding Ce GmbH|E J 1 J
pepanecsmmsvorcoes  onl(THC €. lof] zozv0ooton G 2020430 g

550012541236541816

Free Prostate Specific Antigen
(CLIA) FPSA
50 tests
Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL
l (19
2020090100 m

C €D|7J

CJ
- 2020430 / mlndray

&
558542001236541832

Free Prostate Specific Antigen
(CLIA) FPSA
100 teets

Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL

§C
2020090100  [iVD] l
c €0113

CJ
ol 202043 ¥ mindray
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FREE PSA CALIBRATORS

ROTULO EXTERNO:

& G¥ G (01)06944904048284 (97)105-004287-A0
g (99)105-004287-00
(98)FP202106010000005

mindray EEZIYE

Free PSA Calibrators
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD,
Mindray Buildng, Keji 12th Road South, Migh-Tach incustrial Park, Nanshar, Shenzhen, 518157 PR.Cuing

Contents: C0: 1x2.0 mL, C1: 1x2.0 mL, C2: 1x2.0 mL
“ Tel:485-755-81888998  Fax:+86-755-26582680  www.mindray.com
vt o W@Uﬂ c Eom :\:J’

Shanghai
EC [REP Eiffastrafie 80, 20537 Hamburg, Germany

op

Free PSA Calibrators
K 6

p npocra
Calibradores de PSA Livre
Calibradores de PSA libre
Calibratori PSA Libero

Serbest PSA Kalibratorleri
Calibrateurs pour PSA Libre

|||||I|IIIIIIIIIIIII|II|III|I1I!I’IIII|II1|III

[REF| 105-004287-00
[LoT] 2021060100

047-039523-001.0)

)
& 2023-01-01

AFP

e ALPHA-FETOPROTEIN (CLIA)
ROTULOS EXTERNOS:
mlndray AFP E?;:g::‘om?:m] {:;))‘105-004;1:00
i3 (17)221208  (98)ADR202104011100010

Alpha-fetoprotein (CLIA)

2x50 tests
Contents : Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL, Rc: 2x7.8 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.
Mindray Bulding, Keji 12th Road Soueh, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR Ching

“ Td: ES 75) 31385‘?98 Fax :+B5-755-26582680  www.mndray.com X
m Uﬂ c €ous 2%

EC |REP

Holding Corp.
Evﬁmaﬂe 80, 20537 Hamburg, Germany

(0TH06944904047898 (97)105-004241-A0
% (102021010111 (99)105-004241-00
(17)220929  (98)AFX202104011100029

AFP

mindray

Alpha-fetoprotein (CLIA)

2x100 tests
Contents : Ra: 2x6.6 mL, Rb: 2x6.3 mL, Rc: 2x14.8 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.
Mindray Building, Keji 12th Road Sousn, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen 518057 P R Ching

“ Tel+86-755-81883998  Fax :+86-755-26582680 wiew.mindrsy com
Shanghai International Holding Corp. GmbH{Europe) Uﬂ c E
m 0123 2°C

Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germany

Alpha-fetoprotein (CLIA)
Anvda-peronporenn (X/INA)
Alfafetoproteina (CLIA)
Alfafetoproteina (CLIA)
Alfa-fetoproteina (CLIA)
Alfa -fetoprotein (CLIA)
pha-feetoprotéine (CLIA)

I|||IIIIIIIIIlIIIlIIIIIIIIII||II||I|I|I|III||||

g
2x50 tests ?,
105-004214-00 2
LoT| 2021040111 b 2022-12-08 g
mindray AFP 11

Alpha-fetoprotein (CLIA)
Anvda-deronporenn (X/INA)
Alfafetoproteina (CLIA)
Alfafetoproteina (CLIA)
Alfa-fetoproteina (CLIA)
Alfa-fetoprotein (CLIA)
Alpha-feetoprotéine (CLIA)

IHHIIIIII||||I|IIIIII|IIII|II I

110002¢ =2
2x100 tests %
105-004241-00 &
Lot| 2021010111 s 2022-09-29 g

......
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ROTULOS INTERNOS:

[
<
152584254 126584106
Alpha-fetoprotein
(CLIA) AFP
50 tests
Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL
Re: 7.8 mL l L
LOT]| 2021040111 .
CJ 209212 /;\C Eom
= 2l ./ mindray

2 ‘
-~
152584254126584124

Alpha-fetoprotein

(CLIA) AFP
100 tests
Ra: 6.6 mL, Rb: 6.3 mL
Rc: 148 mL l ¥
2021010111 cm
: 2022-00-29 mlnd;‘a?)]’
e AFP CALIBRATORS.
ROTULO EXTERNO:

mindray Y Y4

g (171220823 (98)AKS202105010000007  AFP Calibrators
v o

v a _
Calibradores AFP

AFP Calibrators Calibradores de AFP
Contents: CO:1x2.0 mL, C1: 1x2.0 mL, C2: 1x2.0 mL A

Calibrateurs d'AFP

AXS202105010000

007

Mindray Bulkdng, Kej 12th Road Soum, High-Tech Inustrial Park, Nanshan, Shenzhan 516057 P.RCrina ac 105-004283-00

Tol+85-755-81888998  Fax :+B6-755-26582680  www mindray.com
~ S| | Intemational Holding Corp. GmbH(E LJ
[Ema] Sisnobelinemmsnchelokdog o Giteftirupe @I:EIC €m, P 2021050100  5J 2022-11-29

I SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.

“MP.2
Maria Leticia Sandoval DIRE goru\
3 DIRE

APODERADA
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e CARCINOEMBRYONIC ANTIGEN (CLIA)
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e TUMOR MARKER MULTI CONTROL
CONTROLL:
Presentacion A:
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e CANCER ANTIGEN 15-3
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e CA 15-3 CALIBRATORS
Presentacion A:

Presentacion B:

#ANMAT

MP.2733 L on
DIRECTORA TEC

Pagina 19 de 51



e CANCER ANTIGEN 125
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e CA 125 CALIBRATORS
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ce

CEA
Antigeno carcinoembrionario (CLIA)
Informacién para pedidos

Nuamero de catalogo Tamaiio de envase
CEA111 2 x 50 pruebas
CEA112 2 x 100 pruebas
CEA113 2 x 30 pruebas

Uso previsto

El ensayo de CEA de la serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLIA) para la determinacion
cuantitativa de antigeno carcinoembrionario (CEA) en
suero o plasma humano.

Resumen

El antigeno carcinoembrionario (CEA), descrito por
primera vez en 1965 por Gold y Freedman, es

un antigeno asociado a tumores'2. Los genes
codificadores de CEA, situados en el cromosoma 19,
son un tipo de compuesto de proteinas ricas en
polisacéridos. Los estudios muestran que los
componentes del CEA contienen fucosa, manosa,
galactosa y acido sidlico3.

El CEA se encuentra principalmente en el tracto
gastrointestinal fetal y en suero fetal. También se

produce en pequeiias cantidades en el tejido intestinal,

pancreatico y hepdtico de adultos sanos. La
informacion de CEA se reprime después del
nacimiento y, por consiguiente, es dificil medir los
valores de CEA en suero en adultos sanos. Con
frecuencia se encuentra una alta concentracién de
CEA en casos de adenocarcinoma colorrectal®. El
resultado de los estudios clinicos indican que, aunque
al principio se pensaba que el CEA era especifico de
canceres del tracto digestivo®, también puede ser
elevado en otros tumores y en algunos trastornos no
malignos. Se encuentran aumentos de CEA de ligeros
a moderados en enfermedades benignas del intestino,
el pancreas, el higado y los pulmones’-®. Por lo tanto,
el CEA no es el marcador especifico de tumores. Sin
embargo, la deteccion de CEA en sangre indica el
crecimiento del tumor'®, Tras la extirpacion del tumor,
el nivel de CEA debe disminuir hasta ser normal. Un
valor de CEA en continuo aumento puede estar
asociado a una enfermedad maligna progresiva y a
una débil respuesta terapéutical® !, Esta situacion
indica la recurrencia local o metastasis distante de
células cancerigenas. Los estudios han demostrado
que los niveles elevados de CEA en suero predicen la
recurrencia de cancer colorrectal y metastasis
hepatica, antes que el examen clinico o con escaner'?
13, Por lo tanto, los pacientes que presenten un
aumento de los niveles de CEA se deben someter de
nuevo a un examen fisico completo. El kit de reactivos
de CEA (CLIA) se utiliza prlnupalmente para
supervisar el estado del tumor o cancer, no se
recomienda para el diagndstico de tumores malignos y
no se debe utilizar para el tamizaje de tumores.

Principio del ensayo

El ensayo de CEA de la serie CL es un ensayo de tipo
sandwich con dos anticuerpos para determinar el nivel
de CEA.

En el primer paso, la muestra, la microparticula
paramagnética recubierta de anticuerpo anti-CEA
monoclonal (ratén) y el conjugado de anticuerpos
anti-CEA monoclonales (ratén) y fosfatasa alcalina se
afiaden a un recipiente de reaccion. Tras la incubacion,

el CEA presente en la muestra se fija a la
microparticula recubierta de anticuerpo anti-CEA
y al conjugado marcado de anticuerpos anti-CEA
y fosfatasa alcalina para formar un complejo

de sandwich. La microparticula se captura
magnéticamente. Las sustancias no fijadas se
eliminan mediante el lavado.

En el segundo paso, se afiade la solucidn de sustrato al
recipiente de reaccidn. Se cataliza mediante el
conjugado de anticuerpos anti-CEA (ratén) y fosfatasa
alcalina en el inmunocomplejo retenido en la
microparticula. La reaccidén quimioluminiscente
resultante se mide como unidades de luz relativa (RLU)
mediante un fotomultiplicador integrado en el sistema.
La cantidad de CEA presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativa (RLU)
generadas durante la reaccion. La concentracion de
CEA se puede determinar mediante una curva de
calibracion.

Componentes del reactivo

Microparticulas paramagnéticas
recubiertas de anticuerpo anti-CEA

Ra monoclonal (ratén) en tampon de TRIS
con conservador.
Conjugado de anticuerpos

Rb anti-CEA(raton) y fosfatasa alcalina en

tampdn de MES con conservador.

La posicion de los componentes del reactivo se
muestra en la siguiente figura (vista frontal a la
izquierda y vista superior a la derecha):

Ra Rb

O)e]Cle

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de CEA (CLIA) sin abrir es estable
hasta la fecha de caducidad indicada si se almacena
a una temperatura de entre 2 y 8 °C.

El kit de reactivos de CEA (CLIA) se puede almacenar
en el dispositivo y utilizar durante un maximo de

56 dias después de la apertura a una temperatura

de entre 2y 8 °C.

Preparacion del reactivo

Ra: Listo para su utilizacion

Rb: Listo para su utilizacion

Materiales necesarios pero no incluidos

Analizador de inmunoensayo por quimioluminiscencia
de la serie CL de Mindray.

N.° cat. CEA211: calibradores de CEA de Mindray,
1x2,0 ml para cada calibrador CO, C1 y C2.

N.° cat. CEA212: calibradores de CEA de Mindray,
1x1,2ml CO, 1x1,0 ml Cly 1x1,0 ml C2.

N.° cat. TML311/TML312/TML313/TML314:
multicontrol de marcadores tumorales (L) de Mindray,
6x5,0 ml/12x5,0 ml/1x5,0 ml/3x5,0 ml.

N.° cat. TMH311/TMH312/TMH313/TMH314:
multicontrol de marcadores tumorales (H) de Mindray,
6x5,0 ml/12x5,0 ml/1x5,0 ml/3x5,0 ml.

N.° cat. TML321/TML322/TML323/TML324:
multicontrol de marcadores tumorales (L) de Mindray,
1x5,0 ml/3x5,0 ml/6x5,0 ml/12x5,0 ml.

N.° cat. TMH321/TMH322/TMH323/TMH324:
multicontrol de marcadores tumorales (H) de Mindray,
1x5,0 ml/3x5,0 ml/6x5,0 ml/12x5,0 ml.

N.° cat. WB411: tampodn de lavado de Mindray, 1 x
10 1.

N.° cat. CS511/CS512: solucién de sustrato de
Mindray, 4x115 ml/4x75 ml.

Recipientes de reaccién de Mindray.
Instrumento aplicable

Analizador de inmunoensayo por quimioluminiscencia
de la serie CL de Mindray.

Toma y preparacion de muestras

Para este ensayo se recomienda el uso de plasma o
suero humano recogido en etilendiaminotetraacético
(EDTA), heparina sddica y heparina de litio.

Centrifugue las muestras después de que se complete
la formacion del coagulo. Transfiera los sobrenadantes
a tubos para el almacenamiento o pruebas en un plazo
de dos horas posteriores a la centrifugacion.

Las muestras se deben probar tan pronto como sea
posible tras la recogida de muestras. Si las pruebas no
se completan en un plazo de 8 horas, las muestras se
deben cerrar de forma hermética y refrigerar a entre
2 y 8 °C. Si las pruebas se van a posponer mas de
72 horas, las muestras se deben congelar a un minimo
de -20 °C.

Evite los ciclos de congelado y descongelado.
Procedimiento del ensayo

Para un rendimiento éptimo del ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para obtener suficiente
informacién como instrucciones de funcionamiento,
manejo y conservacion de muestras, precauciones de
seguridad y mantenimiento. Prepare también todo el
material necesario para el ensayo.

Antes de cargar el kit de reactivos de CEA (CLIA)

en la maquina por primera vez, se debe invertir
suavemente el frasco de reactivos sin abrir al menos
30 veces para volver a suspender las microparticulas
asentadas durante el envio o el almacenamiento.
Realice una inspeccion visual del frasco para
garantizar que las microparticulas se han vuelto a
suspender. Si las microparticulas siguen adheridas

al frasco, siga invirtiéndolo hasta que se vuelvan a
suspender por completo. Si las microparticulas no se
pueden volver a suspender, no se recomienda el uso
del frasco de reactivos. Péngase en contacto con
Atencion al cliente de Mindray para obtener ayuda. No
invierta un frasco de reactivos abierto.

El ensayo requiere 8 pl de muestra para una sola
prueba. En este volumen no se incluye el volumen
muerto del contenedor de muestras. A la hora de
realizar pruebas adicionales de la misma muestra,
es necesario un volumen adicional. Los operadores
deben consultar el manual de funcionamiento del
sistema y los requisitos especificos del ensayo para
determinar el volumen minimo de la muestra.

Calibracién

El CEA de la serie CL (CLIA) se ha estandarizado de
acuerdo con el reactivo de referencia de la OMS de
antigeno carcinoembrionario (CEA) en suero humano,

|F-2026- 9%625585?@?&%#&@%

primera preparacion internacional de referencia
(cddigo NIBSC: 73/601).

La informacién especifica de la curva de calibracion
principal del kit de reactivos de CEA (CLIA) estd
almacenada en el codigo de barras bidimensional
adherido al paquete de reactivos. Se utiliza con
calibradores para la calibracién del lote de reactivo
especifico. Al realizar la calibracién, escanee primero
la informacion de la curva de calibracién principal del
codigo de barras en el sistema. A continuacion, utilice
los calibradores a tres niveles. Se requiere una curva
de calibracién vélida antes de cualquier prueba de CEA.
Se recomienda una recalibracién cada 4 semanas,
cuando se utilice un nuevo lote de reactivos o los
controles de calidad no se encuentren dentro de los
intervalos especificados. Para obtener informacién
detallada sobre la calibracién, consulte el manual de
funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se
ejecuten cada 24 horas si las pruebas estan en uso o
después de cada calibracién. La frecuencia del control
de calidad se debe adaptar a los requisitos
individuales de cada laboratorio. Los dos niveles
recomendados de controles de calidad para este
ensayo son multicontrol de marcadores tumorales (L)
y multicontrol de marcadores tumoral (H) de Mindray.
Los resultados del control de calidad deben estar
dentro de los intervalos aceptables. Si un control no se
encuentra dentro del intervalo especificado, los
resultados de la prueba asociados no son validos y las
muestras se deben probar de nuevo. Es posible que
sea necesaria una recalibracion. Examine el sistema
de ensayo. Para ello, consulte el manual de
funcionamiento del sistema. Si los resultados del
control de calidad aiin no se encuentran dentro del
intervalo especificado, péngase en contacto con
Atencion al cliente de Mindray para obtener ayuda.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion
de analitos de cada muestra en la curva de calibracion
principal leida del codigo de barras y un ajuste de la
curva logistica de 4 parametros (4PLC) con las unidades
de luz relativa (RLU) generadas por calibradores de tres
niveles de valores de concentracion definidos. Los
resultados se muestran en ng/ml.

Factores de conversion: ng/ml x 1 = pg/L

Dilucién

Las muestras con concentraciones CEA que
sobrepasan el limite superior se pueden diluir con el
diluyente de muestra Mindray. El diluyente
recomendado es 1:40 (ya sea manualmente o de
forma automatica mediante el analizador). La
concentracion de la muestra diluida debe ser >5ng/ml.
Después de la dilucion manual, multiplique el
resultado por el factor de dilucién. Después de que los
analizadores realizan la dilucién automatica, el
sistema automdaticamente multiplica el resultado por
el factor de dilucién cuando calcula la concentracién de
la muestra.

Valores esperados

Un estudio exhaustivo de una poblacion de 567

es) ha
nsayo de
CEA de la seri

limite superior del 95%

Categoria N intervalo central

P/N: 046-003250-00 (10.0) Espafiol-4

1/2
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Hombre 334 5,2 ng/mL Vincristina 0,7 pg/mi
Mujer 233 3,3 ng/mL Cisplatino. platinol. DDP 1,5 pg/ml
Total 567 4,5 ng/mL Ciclofosfamida 3000 pg/ml

Debido a la variacion de geografia, raza, sexo y edad,
se recomienda encarecidamente que cada laboratorio
establezca su propio intervalo de referencia.
Limitacién

El limite superior del ensayo es de 1000 ng. Se puede
determinar cuantitativamente una muestra con una
concentracion de CEA inferior al limite superior,
mientras que una muestra con una concentracion
mayor que el limite superior se notificard

como >1000 ng/ml ou diluindo as amostras com o
Diluente da Amostra da Mindray.

La concentracion de CEA en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes,
puede variar debido a diferencias en los métodos de
ensayo, calibracién y especificidad de los reactivos.
Los resultados del ensayo se deben utilizar junto con
otros datos, como sintomas, resultados de otras
pruebas, historia clinica, etc.

Caracteristicas de desempeiio
Sensibilidad analitica y limite de deteccion

El kit de reactivos de CEA (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de <0,2 ng/ml. La sensibilidad analitica se
define como la menor concentracién de analitos que se
puede diferenciar en una muestra que no contiene
analitos. Se define como la concentracion de CEA en dos
desviaciones estandar por encima de la RLU media de
20 mediciones de una muestra sin analitos.

Intervalo posible

El intervalo reportable se define mediante la
sensibilidad analitica y el limite superior de la curva de
calibracion principal. El intervalo notificable del kit de
reactivos de CEA (CLIA) es de 0,2 a 1000 ng/ml (ou se
o limite superior estiver acima de 40000 ng/mL para
amostras diluidas 40 vezes).

Especificidad

Los niveles de hemoglobina de hasta 500 mg/dl,
bilirrubina de hasta 20 mg/d|, triglicéridos de hasta
1500 mg/dl y proteinas totales de hasta 10,1 g/dl no
interferiran en el ensayo de CEA de la serie CL. Estas
sustancias mostraron menos del 10% de
interferencias con la concentracién indicada.

No se observaron interferencias evidentes del factor
reumatoide de hasta 100 UI/ml, del anticuerpo
antinuclear de hasta 4000 U/I ni de los anticuerpos
humanos anti-ratén (HAMA).

Se llevaron a cabo pruebas in vitro en 7 farmacos
utilizados habitualmente. Estos compuestos
mostraron una interferencia inferior al 10% en el
ensayo de CEA de la serie CL con los niveles indicados
a continuacion.

El calibrador de CEA CO de Mindray se complementd con
otros marcadores tumorales, como alfafetoproteina
(AFP), antigeno de cancer 125 (CA 125), antigeno de
cancer 15-3 (CA 15-3), antigeno de carbohidrato 19-9
(CA 19-9), PSA y ferritina (FERR) con los niveles
especificos indicados en la tabla siguiente. No se
observé ninguna reactividad cruzada evidente ya que
todos los resultados fueron <5,0 ng/ml. Los resultados
se indican en la siguiente tabla.

Concentracion CEA Criterios
p:ﬂ::‘::lr de notificado de
Concentracion| (ng/ml) |aceptacion
AFP 1000 ng/ml 0,00
CA 125 1000 U/ml 0,00
CA 15-3 100 U/ml 0,00 CEA
notificado
CA 19-9 1000 U/ml 0,00 | <5,0 ng/ml
PSA 100 ng/ml 0,00
FERR 1000 ng/ml 0,00

Gancho a altas dosis

Para el ensayo de CEA de la serie CL, no se observo
ningun efecto gancho de alta dosis al examinar
muestras con hasta aproximadamente 60 000 ng/ml
de CEA.

Precision

Una muestra de reactivo de referencia de la OMS de
antigeno carcinoembrionario (CEA) en suero humano,
primera preparacion internacional de referencia
(cédigo NIBSC: 73/601) con un valor definido y
rastreable para comprobar la precision del ensayo. Los
resultados mostraron que la desviacion relativa era
inferior a £10%. Los resultados se muestran en la
siguiente tabla.

CEA Valor de
medido CEA |Desviacion
Muestra medido medido | relativa
(ng/ml) |(ng/ml)
CEA de la OMS 91,99 94,89 -3,06%
Precision

El ensayo de CEA de la serie CL esta disefiado para
tener una precision de <10% (CV dentro del
dispositivo). La precision se determind mediante el
protocolo EP5-A2 del Comité Nacional de Estandares
de Laboratorio Clinico (NCCLS). Se probaron dos
niveles de controles de calidad por duplicado en dos
series independientes por dia, durante un total de
20 dias. Se utilizé un lote de reactivos y una curva de
calibracién. Los datos de precision se resumen en la
siguiente tabla.

baja concentracién (<0,4 ng/ml) con distintas
proporciones, generando una serie de diluciones. El
CEA de cada dilucién se determiné mediante el ensayo
de CEA de la serie CL de Mindray. La linealidad
demostré en el intervalo de 0,4 ng/ml a 1000 ng/ml,
el coeficiente de correlacién r es 20,9900. Los datos
de linealidad se resumen en la tabla siguiente.

Concen-
tracion | 1 2 3 4 5 6
(ng/ml)

CEA

esperado 0,38(202,06|403,74|605,42|807,11|1008,79

CEA

medido 0,38(207,22|403,74|647,68|854,03|1008,79

Comparacion de métodos

El ensayo de CEA de la serie CL de Mindray se compard
con un kit de diagndstico disponible en el mercado en
un estudio de correlacion con aproximadamente 1425
muestras. Los datos estadisticos obtenidos mediante
el modo informatico de Deming se muestran en la
siguiente tabla.

Intervalo .
de concen- . Intercep- Coeficiente
tracién Pendiente tacion de )

correlacion
(ng/ml)
0,35-931,42 0,956 0,017 0,991

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagnostico in vitro.

2. Respete las normas de utilizacion de reactivos de
laboratorio y tome las medidas de seguridad
necesarias.

3. Debido a las diferencias de metodologia y
especificidad de anticuerpos, los resultados de las
pruebas de la misma muestra pueden diferir al
utilizar kits de reactivos de distintos fabricantes
en el sistema de Mindray o al utilizar kits de
reactivos de Mindray en otros sistemas.

4. No utilice kits de reactivos después de la fecha de
caducidad.

5. No utilice reactivos mezclados de distintos lotes
de reactivos.

6. Mantenga el kit de reactivos en posicion vertical
para garantizar que no se pierdan microparticulas
antes del uso.

7. No se recomienda el uso de un kit de reactivos
que haya estado abierto durante mas de 56 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se
puede garantizar si no se siguen las instrucciones
del prospecto.

9. Todas las muestras y residuos de reaccion
se deben considerar como potencialmente
infecciosos. La manipulacion de muestras
y residuos de reactivos deben realizarse de
acuerdo con las normativas y directrices

10. La hoja de datos de seguridad de los materiales
(MSDS) esta disponible bajo peticion.
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CEA CAL

Calibradores de CEA

Informacién para pedidos

N.° de a T fio del

C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

105-004282-00

Uso previsto

Los calibradores de CEA (CEA CAL) de Mindray
estdn disefiados para calibrar el ensayo
cuantitativo del antigeno carcinoembrionario
(CEA) con el analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,

los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores de CEA
contienen el analito de antigeno
carcinoembrionario  (CEA). La relacion
matematica entre las respuestas medidas y la
concentracion del analito conocida determina la
curva de calibracion. Se utiliza para convertir
las unidades de luz relativas (RLU) de las
muestras en concentraciones de analitos
cuantitativas.

Componentes

CO: Albdimina sérica bovina
(BSA) en bufer con ProClin 300
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes;
C1-C2: CEA con dos niveles de
concentracién con ProClin 300
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes en
suero humano

Cco,C1,C2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales de laboratorio deben
estar capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias durante la
manipulacién de reactivos de laboratorio.
No utilice reactivos después de su fecha de
caducidad.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracién.

4. Se recomienda realizar una calibracién
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibracion y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

10.

11.

12,

13.

14.

15.

Se analizaron los calibradores con los kits
aprobados por la CE para anticuerpos
contra el VIH-1/2, anticuerpos contra el
VHC, anticuerpos contra la treponema
pallidum y contra la HBsAg. Todos los
resultados son negativos. Sin embargo, ya
que ningln método de ensayo puede
descartar el riesgo potencial de infeccion
con absoluta certeza, este material debera
manipularse como riesgo  biolégico
potencial.*

Si  hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.
La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafiados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.
Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacién con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes clasificados
como se indica a continuacién de
conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica
en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes protectores,
ropa de proteccidn, proteccion ocular y
proteccion facial.

P273 - Evite su derrame en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutaneas: Busque atencion o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencion al cliente para
informarse sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de CEA: 0, ~10y ~500 ng/ml.
Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos veces
durante la calibracion.

4. Consulte la tarjeta de calibracion para
obtener informacién exacta acerca de la

concentracion de CEA especifica del lote.
Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y déjelo
reposar a temperatura ambiente durante,
al menos, 30 minutos.

2. De acuerdo con el procedimiento de
calibraciéon descrito en el manual del
instrumento, utilice los valores especificos
de cada lote de los calibradores para
configurar los parametros de calibracién.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen estables hasta la
fecha de caducidad que se indica en la etiqueta
cuando se almacenan en un vial sin abrir a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. Una vez abiertos,
permanecen estables durante 30 dias a una
temperatura de entre 2 y 8 °C o por 90 dias a
-20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.
Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad se realiza de
conformidad con la norma EN ISO 17511,2 el
mensurando (analito) de los calibradores es
trazable conforme al antigeno
carcinoembrionario (CEA) reactivo humano
segln la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS). Primera preparacion de referencia
internacional 73/601. Las concentraciones de
los calibradores son especificas de cada lote del
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
no se pueden utilizar en el otro sistema o
método, ya que puede producirse un sesgo
entre los diferentes sistHEa.szoze
detalles sobre la trazabilidad estan disponibles
previa peticion.

Control de calidad

Utilice los controles de M% ﬁacgﬁed@%l

para monitorear el rendimiento del sistema. El
resultado del control debe estar dentro del
intervalo definido que aparece en la hoja de
célculo de control. Si los controles no se ajustan
al intervalo especificado, se deberd comprobar
el sistema de medicion. Por ejemplo, la fecha de
caducidad o las condiciones de almacenamiento
de los calibradores, reactivos y controles, la
contaminacién de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra colocada en el analizador,
la configuracion de parametros del software o el
funcionamiento del analizador. Los valores
asignados de calibradores se adaptan al
analizador para inmunoensayo de

quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
son especificos de cada lote.

Simbolos graficos
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( € 0123

Multicontrol de
marcador tumoral

Informacion para pedidos

Producto N',o de Presentacion
catalogo

TML321 1x5,0 ml/vial

Multicontrol de ™y 555" T355,0 mi/vial

t?n:;i??[) TML323 | 65,0 mi/vial

TML324 ([12x5,0 ml/vial

TMH321 | 1x5,0 ml/vial

Multicontrol de ™ yH355"[3%5,0 mi/vial

tl:“r:;:ldz’;) TMH323 | 6x5,0 mi/vial

TMH324 |12x5,0 mi/vial

Uso previsto
El multicontrol de marcador cardiaco de

Mindray se usa para el control de calidad
supervisando la exactitud y precision del
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray y la
capacidad de ensayo de laboratorio clinico en
la medicion cuantitativa de analitos de
marcador tumoral.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se
compone del analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo, calibradores y controles de Mindray.
El multicontrol de marcador tumoral de
Mindray puede servir para comprobar si los
resultados del control de calidad se ajustan al
intervalo especificado. Se usa con los
inmunoensayos  quimioluminiscentes  de
Mindray, como antigeno carcinoembrionario
(CLIA), alfa-fetoproteina (CLIA), antigeno de
cancer 125 (CLIA), antigeno de cancer 15-3
(CLIA), antigeno carbohidrato 19-9 (CLIA),
antigeno especifico prostético libre (CLIA),
antigeno especifico prostatico total (CLIA),
ferritina (CLIA), antigeno de céncer 72-4
(CLIA) y CYFRA 21-1 (CLIA).

Componentes

El multicontrol de marcador tumoral contiene
analitos de CEA, AFP, CA125, CA15-3,
CA19-9, PSA libre, PSA total, ferritina, CA
72-4 y CYFRA 21-1 con azida de sodio al 0,9 %
y ProClin 300 al 0,05 % como conservante.
Las actividades de los controles son
especificas del lote.

Advertencias y precauciones

1.  Exclusivo para uso diagndstico in vitro.

2. Los profesionales deben estar
capacitados para tomar las
precauciones necesarias durante la
manipulacion de reactivos de
laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes aparecen en hoja de
valores.

4. Los controles deben realizarse a diario
junto con las muestras del paciente, tras

cada calibracién, o tras el cambio del
lote de reactivos.

5. Realice las operaciones de
mantenimiento y rutinarias conforme a
la planificacion, incluidos la calibracién y
el andlisis del sistema para garantizar
los resultados de las mediciones.

6. Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos
VIH-1, VIH-2, HCV, sifilis TP y para
HBsAg. Los resultados son negativos.
Sin embargo, ya que ningin método de
ensayo puede descartar el riesgo
potencial de infecciéon con absoluta

certeza, este material debera
manipularse como riesgo bioldgico
potencial.

7. Si hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, péngase en contacto con el
servicio de atencion al cliente de
Mindray.

8. La hoja de datos de seguridad de los
materiales estd disponible previa
solicitud.

9. La eliminacion de los materiales de
residuo deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

10. Los valores objetivo y los intervalos del
multicontrol de marcador tumoral de
Mindray son solo de referencia. Cada
laboratorio puede establecer su propio
procedimiento de control de calidad y
configurar sus propios valores objetivo e
intervalos.

11. Siga todas las reglas para manipular los
reactivos de laboratorio y tome todas
las precauciones de seguridad
necesarias.

: Advertencia: Podria causar

una reaccion alérgica en la piel.

Evite respirar el polvo, los humos, los
gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones. Las ropas de trabajo
contaminadas no deben salir del lugar
de trabajo. Debe usar guantes
protectores, ropa de proteccion,
proteccion ocular, proteccién para el
rostro. STENTRA EN CONTACTO CON LA
PIEL: Lave con abundante agua. Si se
presenta irritacién o erupcion en la piel:
Busque atencién médica. Quitese la
ropa contaminada y lavela antes de
volver a usarla.

Método de ensayo

Los multicontroles de marcador tumoral
tienen componentes similares que las
muestras de ensayo. Por lo tanto, los
controles se pueden analizar con el mismo
procedimiento que las muestras,
seguidamente, los valores objetivo y los
intervalos se calculan y comparan para
comprobar si los controles cumplen con las

especificaciones.

Preparacion

1. Consulte el manual de funcionamiento
del sistema o al servicio de atencién al
cliente de Mindray para solicitar
informacion sobre el principio de control,
el uso del control y la evaluacién de la
validez del control.

2. Saque el frasco del refrigerador y deje
que se asiente hasta alcanzar la
temperatura ambiente durante unos 30
minutos.

3. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

4, Disponga el volumen necesario en el
vaso de muestra y, continuacion, realice
la prueba de control de calidad

solicitada, o analice igual que las
muestras del paciente.

Almacenamiento y estabilidad

El multicontrol de marcador tumoral es
estable hasta la fecha de caducidad indicada
en la etiqueta cuando se almacena en viales
sin abrir a 2~8 C y protegidos de la luz. Una
vez que se ha abierto, permanece estable
durante 30 dias en refrigerador a una
temperatura de 2-8 °C o durante 90 dias en
congelador a -20 °C.

Materiales necesarios pero no

suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits
de reactivo y los calibradores
compatibles de Mindray

2. Equipo de laboratorio general.

Valores de ensayo

Los valores del control (el valor objetivo y el
intervalo) determinados con el procedimiento
de medicién rutinario de Mindray se indican
en la hoja de valores objetivo. El valor
objetivo se ha obtenido con el sistema de
medicion de Mindray y el intervalo se ha
calculado como desviaciones estandar + 3 de
los valores objetivos. Los valores de control
son especificos del lote. Compruebe el
numero de lote de cada control antes de su
uso.

Control de calidad

Use los controles Mindray como las muestras
para supervisar el estado de cada calibracion.
Los valores de los calibradores son
especificos de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray. El resultado del control debe
ajustarse al intervalo definido, segun se
ilustra en la hoja de valores objetivo del

contaminaciéon del reactivo; posicion del
reactivo, posicion de la muestra en el
analizador; la configuracion de parametros
en el software; o estado de funcionamiento
del analizador. Cada laboratorio debe
establecer su propio sistema de control de
calidad interno y el procedimiento para las
acciones correctivas y preventivas.

Simbolos graficos

(€. &

Authorized

In Vitro

representative

Diagnostic Batch European inth Use-by
medical  Code  Conformity inthe date
device European
Community
(02 4 wl =
Consult  Biological Temperature Catalogue
Instructions  Risks Limit ~ Manufacturer o per
foruse
& T CONTROL
Caution  This way up Control
Referencias

1. Publicaciéon de HHS, 52 ed., diciembre
de 2009. Biosafety in Microbiological
and Biomedical Laboratories.

© 2013 Shenzhen Mindray Bio-Medical
Electronics Co., Ltd. Todos los derechos
reservados

Fabricante: Shenzhen Mindray Bio-Medical
Electronics Co., Ltd.

Direccion: Mindray Building, Keji 12th Road
South, High-tech Industrial Park, Nanshan,
Shenzhen 518057, P.R.China.
Direccion de correo
service@mindray.com

Sitio web: www.mindray.com
Tel.: +86-755-81888998
Fax: +86-755-26582680
Representante en CE: Shanghai
International Holding Corp. GmbH (Europa)
Direccion: EiffestraBe 80, Hamburgo 20537,
Alemania

Tel.: 0049-40-2513175
Fax: 0049-40-255726

electrénico:

MARING

harer

contral, S1 s ot A EY3E2068-APN-INPM#ANMAT

medicion y los reactivos deben comprobarse,
por ejemplo, la fecha de caducidad o las
condiciones de almacenamiento de los

P/N: 046-007074-00(6.0) Espafiol-4

1/1

calibradores, reactivo F/J corithogs"gfos'laes:L

2021-07



mindray

CA15-3

CA15-3
Antigeno de cancer 15-3 (CLIA)

Informacion parag
N.° de catalogo
105-004216-00
105-004243-00

Tamaiio del paquete

2 x 50 ensayos

2 x 100 ensayos

Uso previsto

El ensayo de CA15-3 serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLIA) para la determinacion cuantitativa
del antigeno de céncer 15-3 (CA15-3) en plasma o suero
humano. Estd disefiado para utilizarse como ayuda en el
monitoreo terapéutico de pacientes con cancer de mama.

Resumen

El antigeno CA15-3 es un epitopo en una gran glucoproteina
similar a la mucina, que es un producto de la mucina epitelial
polimérfica llamada MUC1, con un peso molecular de
aproximadamente 300 000 x 450 000 daltones. En el cancer de
mama, la mucina MUCT se vuelve glicosilada de manera
anormal, se sobreexpresa y se libera en la circulacion, como
consecuencia, se pueden detectar niveles elevados de
CA15-3." Los niveles elevados del antigeno CA15-3 también
pueden estar presentes en aquellos pacientes con afecciones
no malignas, como la cirrosis, la hepatitis, los trastornos
autoinmunes y las enfermedades benignas de ovario y las
mamas.?

El antigeno CA15-3 se ha convertido en un marcador de cancer
de mama ampliamente reconocido y ha demostrado ser mas
sensible que el CEA.? El ensayo de CA15-3 puede ser de valor
clinico para monitorear las afecciones de las pacientes con
cancer de mama sometidas a tratamiento, ya que los valores
en aumento y disminucién se correlacionan con la progresion y
la regresion de la enfermedad, respectivamente.*

El ensayo de CA15-3 no se recomienda como procedimiento de
andlisis para detectar cdncer en la poblacién general. Sin
embargo, el ensayo de CA15-3 se considera como una ayuda
para el tratamiento de las pacientes de cancer de mama.

Principio del ensayo

El ensayo de CA15-3 de la serie CL es un ensayo de tipo
séndwich para determinar el nivel de antigeno de cancer 15-3.
En la primera parte, se afiaden a la cubeta de reaccion la
muestra, la microparticula paramagnética recubierta con el
anticuerpo monoclonal anti-CA15-3 (ratén) y el anticuerpo
monoclonal anti-CA15-3 conjugado a la fosfatasa alcalina
(ratén). Tras la incubacién, el CA15-3 de la muestra se une
tanto a la microparticula recubierta con el anticuerpo
anti-CA15-3 como al anticuerpo anti-CA15-3 conjugado a la
fosfatasa alcalina para formar un complejo tipo sédndwich. La
microparticula se captura magnéticamente y las otras
sustancias sin unir se eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucidon de substrato se agrega a la
cubeta de reaccion. El anticuerpo anti-CA15-3 conjugado a la
fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la solucion en el
inmunocomplejo que queda en la microparticula. La reaccién
quimioluminiscente resultante se mide como unidades de luz
relativas (RLU) con un fotomultiplicador integrado en el
sistema. La cantidad de CA15-3 presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz (RLU) generadas durante la
reaccion. La concentracién de CA15-3 puede calcularse con la
curva de calibracién.

Componentes reactivos

Microparticulas paramagnéticas recubiertas conun
anticuerpo monoclonal anti-CA15-3 (ratén).
Concentracién minima: 0.5 g/l de sélidos.

Bufer TRIS?: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio
al 0,09 %.

Ra

Anticuerpo monoclonal anti-CA15-3 (ratén)
conjugado a la fosfatasa alcalina. Concentracion
minima: 0,4 mg/I.

Bufer TRIS: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio
al 0,09 %.

Rb

Bufer TRIS: 50 mmol/I.
Rc Conservante: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio
al 0,09 %.

a) TRIS = Tris(hidroximetil)-aminometano

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos CA15-3 (CLIA) es estable sin abrir hasta la
fecha de caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos CA15-3 (CLIA) puede almacenarse en el
analizador y usarse hasta 28 dias después de abierto si se
mantiene entre 2y 8 °C.

Preparacion del reactivo

Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar
que no se puede separar.

d

Materiales ios, pero no
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray.

N.° de cat. 105-004285-00: Calibradores CA15-3, 1 x 2,0 ml de
cada calibrador CO, C1y C2.

N.° de cat. 105-007385-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 1x50ml.

N.° de cat. 105-007381-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L),3x50ml.

N.° de cat. 105-007373-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 6x50ml.

N.° de cat. 105-007377-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 12x 50 ml.

N.° de cat. 105-007386-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 1x50ml.

N.° de cat. 105-007382-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 3% 5,0ml.

N.° de cat. 105-007374-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 6 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007378-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H),12x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 |.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.
N.° de cat. 105-004274-00: Solucién de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccién.

Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras
Tipos de muestras

* Para este ensayo, se recomienda que las muestras de suero
o de plasma humanos se obtengan en tubos con EDTA Kz,
EDTA Ks, heparina sédica y heparina de litio.

Los tubos de extraccion sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener diferentes materias primas y aditivos, lo
que podria afectar los resultados de las pruebas en algunos
casos. Mindray no evalué todos los tubos de todos los
fabricantes. Cada laboratorio
debe determinar la aceptabilidad de los tubos de extraccién
sanguinea y de los productos de separacion de suero y
plasma.

Condi

ones de las muestras

+ No utilizar:
- muestras inactivadas con calor;

- muestras muy hemolizadas;

- muestras con contaminacién microbiana evidente.

Para obtener resultados precisos, las muestras de suero y
plasma deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y otro
material particulado. Las muestras de suero de los
pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes o
tromboliticos podrian contener fibrina debido a la formacion
incompleta de codgulos.

Preparacion para el analisis

+ Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de
extraccion sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue las
muestras cuando finalice la formacion del codgulo. Antes
del andlisis, compruebe que la materia celular y fibrina
residual se han eliminado.

Para lograr unos resultados dptimos, inspeccione todas las
muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con
una pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben
mezclar bien después de descongelarse. Las muestras
descongeladas deben centrifugarse antes de usarse.

Si la muestra se cubrié con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio y
centrifugarse antes del ensayo. No transfiera la capa
lipidica. Manipule con cuidado para evitar la contaminacion
cruzada.

Al i de

Las muestras se deben analizar con la mayor brevedad
después de su obtencién. Si los ensayos no se finalizan en
8 horas, las muestras deberdn cerrarse bien y refrigerarse a
entre 2 y 8 °C. Si el ensayo se posterga durante mds de
7 horas, las muestras deben congelarse a -20 °C o a una
temperatura inferior. Las muestras se pueden almacenar a
una temperatura de -20 °C durante un méaximo de 90 dias.

La cantidad de congelaciones y descongelaciones repetidas
no debe superar las 5 veces.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados O6ptimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la conservacion
de las muestras, las precauciones de seguridad y el
mantenimiento. Prepare también todos los materiales
necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos de CA15-3 (CLIA) en la
maquina por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe
voltearse suavemente al menos 30 veces para volver a
suspender las microparticulas que se asentaron durante el
envio o almacenamiento. Inspeccione visualmente el frasco
para confirmar que las microparticulas estan suspendidas. Si
las microparticulas permanecen adheridas al frasco, contintie
voltedndolo hasta que se vuelvan a suspender por completo. Si
las microparticulas no se suspenden, se recomienda no usar
ese frasco de reactivo. Comuniquese con el servicio de
atencion al cliente de Mindray. No voltee los frascos de
reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 5 pl de muestra para un Unico
andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del
contenedor de la muestra. Si se realizan més andlisis de la
misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento del
sistema y el requisito especifico del ensayo para determinar el
volumen minimo de muestra.

Calibracion
El CA15-3 (CLIA) serie CL (CLIA) se ha estandarizado de

calibracion en cada lote de reactivos nuevo, cargue la curva
principal del ensayo por medio del escaneo del cédigo de
barras bidimensional en el paquete de reactivos. Cuando
realice la calibracién, escanee el cédigo de barras
bidimensional en el paquete calibrador y, a continuacion,
pruebe los calibradores de CA15-3 en tres niveles. Antes de
realizar algin ensayo de CA15-3, es necesario obtener la curva
de calibracion valida. Se recomienda repetir la calibracion cada
4 semanas, cuando se use un nuevo lote de reactivos o cuando
los controles de calidad no se ajusten al intervalo de valores
especificado. Para obtener instrucciones detalladas de la
calibracion, consulte el manual de funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de cada
calibracion. La frecuencia del control de calidad se debe
adaptar a los requisitos individuales de cada laboratorio. Los
dos niveles de controles de calidad recomendados para este
ensayo son: multicontrol de marcador tumoral (L) vy
multicontrol de marcador tumoral (H) de Mindray. Ademds, se
puede utilizar otro material de control adecuado.

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo  especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no seran vélidos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la calibracion.
Inspeccione el sistema de ensayo consultando el manual de
funcionamiento del sistema. Si los resultados de los controles
de calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
comuniquese con el servicio de atencion al cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras en la curva de calibracién principal, y segun el ajuste de
la curva obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) generadas a
partir de los calibradores de tres niveles de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran en
unidades de U/ml or kU/I (seleccionable).

Factores de conversion: U/ml x 1 = kU/I

Dilucién

Las muestras con concentraciones CA15-3 que sobrepasan el
limite superior se pueden diluir con el diluyente de muestra
Mindray. La dilucién recomendada es 1:5 (ya sea manualmente
o de forma automdtica mediante el analizador). La
concentracion de la muestra diluida debe ser >30 U/ml.
Después de la dilucién manual, multiplique el resultado por el
factor de dilucion. Después de que los analizadores realizan la
dilucién automdtica, el sistema automaticamente multiplica el
resultado por el factor de dilucion cuando calcula la
concentracion de la muestra.

Valores previstos
Un estudio extenso de una cohorte de 200 mujeres sanas

determind el intervalo de referencia del ensayo de CA15-3 serie
CL.

’ Limite superior del rango de
Categoria N referencia del 99 %
Mujer 200 32 U/ml

Debido a las diferencias de pardmetros geograficos, raza, sexo
y edad, es sumamente recomendable que cada laboratorio
establezca su propio intervalo de referencia.

Limitacion

acuerdo con un ensayo de CA15-3 comercial (CLnt,'2026'903&&@%&1?&%%&Nmﬂﬁ;:ﬁtfug:

La informacién especifica de la curva de calibracién principal
del kit de reactivos de CA15-3 (CLIA) se encuentra en el cédigo
de barras bidimensional del paquete de reactivos, el cual se
utiliza en combinacion con los calibradores de CA15-3 para la
calibracion del lote de reactivos especifico. Antes de iniciar la

determinarse en términos cuantitativos, mientras que la
muestra con una concentracién mayor que el limite superior se
registra como >500 U/ml o se diluyen las muestras con un
diluyente para muestras de Mindray.
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CA15-3
La concentracion de CA15-3 en una muestra concreta, d C acién de CA15-3 observado correlacién con aproximadamente 1137 muestras. Los datos ocular y facial.
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede tumoral reactante cruzado (U/ml) estadisticos obtenidos por regresién lineal se muestran en la P273 - Evite su derrame en el medioambiente.
. Intervalo de . : :
de los ensayos se usaran junto con otros datos, como CEA 1000 ng/ml 018 Lo Pendi Origen Coeflmen.t'ede {l-\dverltzen::la_syprecaumones diaansei . ‘ o
sintomas, resultados de otras pruebas, historia clinica, etc. CA19-9 1000 U/ml 0,19 (u/ml) correlacién : p;(gfzz:\cl’cr:alﬁzr;b;sa?oriolagnostlco i vitro. Para  uso
Las muestras de las personas expuestas a los anticuerpos PSA 100 ng/ml 012 1-500 0,8823 001794 0,995 2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
monoclonales de ratén pueden contener anticuerpos antirratéon FERR 1000 ng/ml 017 . . : laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
humanos (HAMA).5 Estas muestras pueden exhibir valores . necesarias.
*D; ; los resultados en pueden variar.

erroneos tanto elevados como bajos con los kits de ensayo
que usan anticuerpos monoclonales de raton.®’ Sin embargo,
en este ensayo no se han observado interferencias obvias de
HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Sensibilidad analitica/limite de deteccién

El kit de reactivos de CA15-3 (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de <1,0 U/ml. La sensibilidad analitica se define como
la concentraciéon mas baja de analitos que puede diferenciarse
de una muestra que no contiene analitos. Se define como la
concentracion de CA15-3 con las dos desviaciones estdndares
superiores al valor de RLU medio calculado con 20 mediciones
de una muestra sin analitos.

Intervalo de medicién

De 1,0 a 500 U/ml (se define por el limite de deteccion y el
limite maximo de la curva principal). Los valores inferiores al
limite de deteccion se observan como <1,00 U/ml. Los valores
superiores al intervalo de medicion se observan
como >500 U/ml (o hasta 2500 U/ml para las muestras
diluidas con 5 dimensiones).

Especificidad analitica

Los niveles de hemoglobina de hasta 500 mg/dl, de bilirrubina
de hasta 20 mg/dl, de triglicéridos de hasta 3000 mg/dI, de
proteina total de hasta 10 g/dl, de factores reumatoideos de
hasta 1500 IU/ml y del anticuerpo antinuclear no interferirdn
en el ensayo de CA15-3 de la serie CL. Criterio: Recuperacion
dentro de +10 % del valor inicial.

Se realizaron pruebas in vitro en 14 farmacos utilizados
habitualmente. No se observaron interferencias de estas

Efecto gancho de dosis alta

Para el ensayo de CA15-3 de la serie CL, no se observd un
efecto gancho de dosis alta cuando se analizaron las muestras
que contenian aproximadamente hasta 20 000 U/ml de
CA15-3.

Exactitud

Para confirmar la exactitud de este ensayo, se realizé la prueba
de recuperacion con respecto al enriquecimiento de la muestra.
Se enriquecieron dos muestras diferentes con niveles altos de
CA15-3 en una muestra basica que presenta un nivel bajo de
CA15-3 con una proporcion de volumen de 1:9,
respectivamente. Los resultados mostraron que este ensayo
tuvo una recuperacion media de 100 + 15 %. Los resultados se
indican en la siguiente tabla*.

Valor de CA15-3 sin Valor de CA15-3 | Recuperacion
diluir (U/ml) enriquecido (U/ml) media
Nivel bajo: 23,20
43,30 94,73 %
Nivel alto: 236,59

*Dat los resultados en pueden variar.

Precision

La precision se determiné segun el protocolo EP5-A2 del
Clinical and Laboratory Standards Institute (Instituto de
Estandares Clinicos y de Laboratorio, CLSI).? Se analizaron dos
niveles de controles de calidad en duplicado, en dos series
independientes por dia, durante un total de 20 dias, con un lote
Unico de reactivos y una curva de calibracion Unica. Los datos
de precision se resumen en la siguiente tabla*.

3. La concentracion de CA15-3 en una muestra concreta,
determinada mediante ensayos de distintos fabricantes,
puede variar debido a las diferencias en los métodos de
ensayo y a la especificidad de los reactivos. Los resultados
que informa el laboratorio al médico deben incluir la
identidad del ensayo de CA15-3 utilizado. Los valores
obtenidos con diferentes métodos de ensayo no se pueden
utilizar indistintamente. Si, durante el monitoreo de un
paciente, se cambia el método de ensayo utilizado para
determinar los valores de CA15-3, se deben realizar
pruebas secuenciales adicionales para confirmar los
valores iniciales.

4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad vencida.

5. Nouse reactivos mezclados de distintos lotes.

6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicion
vertical para garantizar que no se pierdan microparticulas
antes de su uso.

7. No serecomienda usar paquetes de reactivos abiertos mas
de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

9. Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos bioldgicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se manipularan
conforme a las normativas y directrices locales.

10. La hoja de datos de seguridad de los materiales (MSDS)
estd disponible previa solicitud.

11. Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo. No
utilice los reactivos con paquetes dafados.

12. Si los reactivos se abren accidentalmente antes de que se
utilicen, se deben utilizar lo antes posible.

13. Cualquier incidente grave que haya ocurrido en relacion

sustancias en los niveles que se indican a continuacion. Valordela
: Enla Entrela EnelCV i iti i i
Criterio: Recuperacién dentro de +10 % del valor inicial. Muestra | Mediade ejecucién | ejecucion del del con e_I dispositivo se debg informar al fabricante y a la
- — CA15-3 del CV oV dispositivo autoridad local correspondiente.

Sustancia Concentracion (U/ml) P 14. Se debe sospechar de inestabilidad o deterioro si hay
Paracetamol 200 pg/ml 1 34,51 134% 0.74 % 246 % signos visibles de fugas, turbiedad, precipitados o
Metotrexato T ma/dl - - - crecimiento microbiano.

9 2 14035 1,48 % 0,90 % 271% 15. No congelar. Los resultados no se pueden garantizar
Ciclofosfamida 8,38 mg/dl *D; ; los resultados en pueden variar. cuando los reactivos se almacenan en condiciones
Clorhidrato de doxorrubicina 6,6 pg/ml Linealidad inadec_uadas,_ . -
» 16. Este kit contiene componentes clasificados como se indica
5-fluorouracilo 9,76 mg/dl Una muestra de CA153 de concentracion alta a continuacién de conformidad con el Reglamento (CE) n.°
Aspir 500 pg/m (aproximadamente de 500 U/ml) se mezclé con una muestra 1272/2008:
Spirina Hg/m de concentracion baja (<1,0 U/ml) en diferentes proporciones,
Folinato célcico 200 pg/ml lo que genera una serie de diluciones. El CA15-3 de cada
Ibuprofeno 200 pg/ml di!ucién se calculd u§ando eI_ ensayo de CA1 5-3 serig CL de
- - Mindray. Se demostré que la linealidad se ajustaba al intervalo
Clorhidrato de mitoxantrona 150 pg/di de 1,0U/ml a 500U/ml. El coeficiente de correlacién r es -
i i 20,9900. Los datos de linealidad se resumen en la siguiente Advertencia
Vinblasting 12190 ;at;la ) H317 - Podria causar una reaccion alérgica en la piel.
Estradiol 6,7 pg/ml - " " H412 - Nocivo para la flora y fauna marina con efectos
- - Muestra Valor previsto de Valor medido de duraderos.

Cisplatino 66,7 pg/ml CA15-3 (U/ml) CA15-3 (U/ml) Prevencion:

Testosterona 33,0 pg/ml 1 0,00 0,00 P261 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio, los

Megestrol 39,6 pg/ml 2 107,00 102,54 vapores y las pulverizaciones.

9 Ha/ P272 - La ropa de trabajo contaminada no se debe usar fuera del
No se observé reactividad cruzada cuando el calibrador CO de 3 214,01 204,51 lugar de trabajo.
CA15-3 de Mindray se enriquecié con otros marcadores 4 321,01 310,14 P280 - Debe usar guantes y ropa protectores, y proteccion
tumorales en niveles especificos que se indican en la siguiente 5 428,02 22930
tabla. Criterio: Valor observado de CA15-3 <10,0 U/ml. Los . .
resultados se resumen en la siguiente tabla*. 6 53502 53502 I F'2026'90362068‘A PN' I N PM #A N M AT
i Ci acion de CA15-3 observado *D: ; 10s resultados en pueden variar.
(U/ml) Comparacion de métod
AFP 1000 ng/ml 021 El ensayo de CA15-3 serie CL de Mindray se comparé con un
kit de diagnéstico disponible comercialmente en un estudio de ]
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P302 +P352 - SIENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave con
abundante agua.

P333 + P313 - Si experimenta irritacién o erupciones cutaneas:
Busque atencion o asesoria médica.

P362 + P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes de
usarla nuevamente.

Eliminacién:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el
reglamento local.

Simbolos graficos

VD] [ec[rer] [ ]3] CE...

Dispositivo Representante
e ) Consultelas .
médico para  autorizadoenla . N Conformidad
A N instrucciones
diagnéstico Comunidad deuso europea
in vitro Europea
Numero de Limite de Fabricant Fecha de
catalogo temperatura abricante vencimiento
Identificador
” - Estelado -
Precaucion Cddigo de lote haci b unico del
aciaarriba dispositivo
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Calibradores de

CA 15-3
Informacién para pedidos
NUmero de Tamaiio de
catalogo envase
C0:1x2,0 ml/vial
CA15-3211 C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial
C0:1x1,2 ml/vial
CA15-3212 C1:1x1,0 ml/vial
C2:1x1,0 ml/vial

Uso previsto

Los calibradores de CA 15-3 de
Mindray (CA15-3 CAL) estan
disefiados para calibrar el ensayo
cuantitativo de antigeno de cancer
15-3 (CA 15-3) en el analizador de
inmunoensayos por quimioluminis-
cencia de la serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray

CL consta del analizador de
inmunoensayos por quimioluminis-
cencia de la serie CL, kits de reactivos,
calibradores y controles de Mindray.
Los calibradores de CA 15-3
contienen el analito de antigeno de
cancer 15-3 (CA 15-3). La relacion
matematica entre la medicién de la
emision de luz quimioluminiscente y
la concentracion conocida de analito
establece la curva de calibracién.
Esta curva se utiliza para convertir las
unidades relativas de luz (RLU)
medidas a partir de una muestra,
en concentracidn de analito
cuantitativa.

Componentes

CO0: albumina de suero
bovino (BSA) en
tampon;
C1-C2: CA 15-3 con
dos niveles de
concentracion

co,C1,C2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico
in vitro.

2. Los profesionales deben estar
capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias para el
manejo de reactivos de
laboratorio.

3. Los valores de los calibradores
son especificos de cada lote y
se relacionan con los valores
listados en la tarjeta de
calibracion.

4. Se recomienda realizar la
calibracion después de cada
cambio de lote de reactivo,

10.

11.

mantenimiento especifico o
procedimiento para resolver
algln problema.

No mezcle calibradores de
diferentes lotes.

Realice el mantenimiento y
operaciones de rutina segun lo
planeado, incluidos la calibracién
y el andlisis, para asegurar el
desempefio del sistema de
medicion.

Vuelva a calibrar el sistema
cuando los controles no se

encuentren dentro del intervalo
especificado.

Los calibradores se han probado
con kits de aprobacién CE para
anticuerpos contra VIH-1, VIH-2,
HCV, Sifilis TP y para HBsAg.
Todos los resultados fueron
negativos. No obstante, ningln
método de prueba puede
descartar con total certeza, el
riesgo potencial de infeccion, por
lo que el material debe tratarse
como potencialmente
infeccioso!.

Si hubiera algun indicio de
contaminacion microbiana o una
turbidez excesiva en el producto,
deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de
los materiales esta disponible
bajo peticidn.

El desecho de todos los
materiales se debe realizar
conforme a las directrices
locales.

Método de prueba

1.

Consulte el manual de
funcionamiento del sistema de
Mindray o pongase en contacto
con el departamento de Atencion
al cliente para obtener
informacion sobre el principio
de calibracion, el uso de los
calibradores y la validez de los
datos de los calibradores.

Con cuidado, invierta el vial un
minimo de 10 veces antes de su
uso para mezclar el contenido.
Evite la formacion de burbujas.
Se proporcionan tres niveles de
calibradores de CA 15-3: 0,~50 y
~250 U/ml. Pruebe CO tres veces
y C1 y C2 dos veces para la
calibracion.

Consulte la tarjeta de calibracidn
para obtener informacién
detallada sobre la concentracion
de CA 15-3 especifica de cada lote.

Preparacion

1. Saque el vial del frigorifico y
déjelo reposar durante, al menos,
30 minutos hasta que alcance
la temperatura ambiente.

2. Segun el procedimiento de
calibracion descrito en el
manual del instrumento, utilice
el valor especifico de lote de
los calibradores para definir
los parametros de calibracién.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen
estables hasta la fecha de caducidad
indicada en la etiqueta siempre que
se conserven en un vial sin abrir a
una temperatura de entre 2y 8 °Cy
protegidos de la luz. Una vez que se
ha abierto, permanece estable
durante 30 dias en refrigerador a una
temperatura de 2-8 °C o durante 90
dias en congelador a -20 °C.

Materiales necesarios pero no

incluidos

1. Analizador de inmunoensayos
por quimioluminiscencia de la
serie CL de Mindray, kits de
reactivos y controles.

2. Equipo de laboratorio general.

Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad se basa
en la norma EN ISO 17511:2003,2
el analito que puede medirse en los
calibradores es rastreable en una
prueba de CA 15-3 comercial (CLA).
La concentracién de los calibradores
es especifica para cada lote en el
analizador de inmunoensayos por
quimioluminiscencia de la serie CL
de Mindray. No se pueden utilizar
sistemas o métodos diferentes,

ya que pueden existir diferencias
entre ellos y ademas no se podria
garantizar la precision de los
calibradores de Mindray. Los
detalles sobre la trazabilidad

estan disponibles bajo peticion.

Control de calidad

Utilice los controles de Mindray como
muestras para verificar el estado

de cada calibracién. El resultado
del control debe estar dentro del
intervalo definido que aparece en

la hoja de valores del control. Si los
controles no se encuentran dentro
del intervalo especificado, debe
revisarse el sistema de medicién.

configuracion de parametros en
el software o el desempefio del
analizador. El valor asignado de
los calibradores se ajusta en el
analizador de inmunoensayos por
quimioluminiscencia de la serie
CL de Mindray y es especifico
para cada lote.
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CA125

CA125
Antigeno de cancer 125 (CLIA)

Aid,

Informacién para p

unidades de luz relativas (RLU) con un fotomuftiplicador
integrado en el sistema. La cantidad de CA125 presente en
la muestra es proporcional a las unidades de luz relativas
(RLU) generadas durante la reaccion. La concentracion de
CA125 puede calcularse con la curva de calibracion.

N.° de catal Tamaiio del
105-004215-00 2 x 50 ensayos
105-004242-00 2 x 100 ensayos

Uso previsto

El ensayo de CA125 de la serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente  (CLIA) para la  determinacion
cuantitativa del antigeno de cancer 125 (CA125) en plasma
o en suero humanos. Este ensayo se puede utilizar como
ayuda en el diagndstico y el monitoreo de la evolucion de la
enfermedad en el transcurso de esta y el tratamiento de
pacientes con carcinoma ovdrico.

Resumen

El antigeno de céncer 125 es un tipo de glucoproteina
heterogénea similar a la mucina de gran tamafio, con un
peso molecular de aproximadamente 1000 kd. El CA125
consta de galactosa. La N-acetilglucosamina y las cadenas
laterales de carbohidrato de N-acetilgalactosamina se
pueden detectar mediante el anticuerpo monoclonal OC

125.2 Se descubrid que el CA125 existe en el epitelio
celémico de la embriogénesis y desaparece varias horas
después del nacimiento. Se observan niveles de CA125 que
se sobreexpresan en la célula de carcinoma ovarico. Por lo
general, el CA125 no puede estar involucrado en la
circulacion de la sangre, por lo que su nivel es bajo en
personas sanas y en personas con enfermedades benignas.
Los valores elevados de CA125 se encuentran en el
desarrollo tumoral y en la metdstasis, especialmente en el
carcinoma ovdrico debido a su participacion en la
circulacion de la sangre. Los niveles séricos de CA125
aparentemente aumentan en pacientes con carcinoma
ovarico.3*

Los niveles de CA125 en suero se pueden utilizar para
detectar el efecto terapéutico en pacientes con carcinoma
epitelial de ovarios. Si el valor del nivel de CA125 aumenta
de manera continua puede estar asociado con la progresion
de la enfermedad. El aumento continuo de los niveles de
CA125 indican una respuesta deficiente al tratamiento,
mientras que la disminucién de los niveles de CA125 puede
indicar una buena respuesta terapéutica. Un valor por
debajo del valor de corte no muestra la ausencia de céncer
residual. 5

Se encuentran niveles elevados de CA125 en muchas
pacientes con carcinoma epitelial de ovarios. También los
niveles pueden ser elevados en enfermedades distintas al
carcinoma epitelial de ovarios, como la endometriosis, el
embarazo, el cancer de pulmén y otras afecciones no
cancerosas.

El ensayo de CA125 serie CL estd disefiado principalmente
para monitorear el tratamiento y el progreso de las
pacientes con carcinoma ovarico Seroso, pero no se
recomienda como herramienta en el diagnéstico y la
deteccién temprana de tumores.

Principio del ensayo

El ensayo de CA125 de la serie CL es un ensayo de tipo
sandwich para determinar el nivel de CA125.

En el primer paso, se afiaden a una cubeta de reaccion la
muestra, la microparticula paramagnética recubierta con el
anticuerpo monoclonal anti-CA125 (ratén) y el anticuerpo
monoclonal anti-CA125 conjugado a la fosfatasa alcalina
(raton). Tras la incubacion, el CA125 de la muestra se une a
la microparticula recubierta con el anticuerpo anti-CA125 y
al anticuerpo anti-CA125 conjugado a la fosfatasa alcalina
para formar un complejo de sandwich. La microparticula se
captura magnéticamente y las otras sustancias sin unir se
eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se agrega a la
cubeta de reaccion. Esta solucién se cataliza en el
anticuerpo anti-CA125 (ratén) conjugado a la fosfatasa
alcalina del inmunocomplejo que queda en la microparticula.
La reaccion quimioluminiscente resultante se mide como

C

Microparticulas paramagnéticas recubiertas
con un anticuerpo monoclonal anti-CA125
(raton). Concentracion minima: 0,5 g/l de

Ra sélidos.

Bufer TRIS?: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de
sodio al 0,09 %.

Anticuerpo monoclonal anti-CA125 (ratén)
conjugado a la fosfatasa alcalina.
Concentracion minima: 0,2 mg/ml.

Bufer PBSY: 10 mmol/L.

Conservantes: ProClin 300 al 0,05 %y azida de
sodio al 0,09 %.

Rb

a) TRIS = Tris(hidroximetil)aminometano
b)  PBS=Bufer fosfato salino
Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos CA125 (CLIA) es estable sin abrir hasta la
fecha de caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos CA125 (CLIA) puede almacenarse en el
analizador y usarse hasta 56 dias después de abierto si se
mantiene a una temperatura de entre 2y 8 °C.

Preparacion del reactivo

Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para
usar que no se puede separar.

d

Materiales ios, pero no

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia
serie CL de Mindray.

N.° de cat. 105-004284-00: Calibradores CA125, 1 x 2,0 ml
de cada calibrador C0O, C1y C2.

N.° de cat. 105-007385-00: Multicontrol de marcador
tumoral (L), 1 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007381-00: Multicontrol de marcador
tumoral (L), 3 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007373-00: Multicontrol de marcador
tumoral (L), 6 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007377-00: Multicontrol de marcador
tumoral (L), 12 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007386-00: Multicontrol de marcador
tumoral (H), 1 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007382-00: Multicontrol de marcador
tumoral (H), 3 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007374-00: Multicontrol de marcador
tumoral (H), 6 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007378-00: Multicontrol de marcador
tumoral (H), 12 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 |.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.
N.° de cat. 105-004274-00: Solucién de substrato,
4x115ml.

Cubeta de reaccion.

Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia
serie CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras

Tipos de muestras

+ Para este ensayo, se recomienda que las muestras de
suero o de plasma humanos se tomen con los
anticoagulantes EDTA Kz, EDTA K3, la heparina sddica y la
heparina de litio.

+ Los tubos de extraccion sanguinea de distintos
fabricantes pueden contener diferentes materias primas
y aditivos, lo que podria afectar los resultados de las
pruebas en algunos casos. Mindray no evalud todos los
tubos de todos los fabricantes. Cada laboratorio
debe determinar la aceptabilidad de los tubos de
extraccion sanguinea y de los productos de separacion
de suero y plasma.

Condiciones de las muestras
*+ No utilizar:
- muestras inactivadas con calor;
- muestras muy hemolizadas;
- muestras con contaminacién microbiana evidente.

- Para obtener resultados precisos, las muestras de suero
y plasma deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y
otro material particulado. Las muestras de suero de los
pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes o
tromboliticos podrian contener fibrina debido a la
formacién incompleta de coagulos.

Preparacion para el analisis

+ Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de
extraccion sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue
las muestras cuando finalice la formacion del codgulo.
Antes del andlisis, compruebe que la materia celular y
fibrina residual se han eliminado.

« Para lograr unos resultados dptimos, inspeccione todas
las muestras para ver si hay burbujas. Elimine las
burbujas con una pipeta antes del andlisis. Las muestras
se deben mezclar bien después de descongelarse. Las
muestras descongeladas deben centrifugarse antes de
usarse.

+ Si la muestra se cubrié con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio y
centrifugarse antes del ensayo. No transfiera la capa
lipidica. Manipule con cuidado para evitar la
contaminacién cruzada.

Al i de

+ Las muestras se deben analizar con la mayor brevedad
después de su obtencion. Si los ensayos no se finalizan
en 8 horas, las muestras deberdn cerrarse bien y
refrigerarse a entre 2 y 8 °C. Si el ensayo se posterga
durante mas de 5 horas, las muestras deben congelarse a
-20 °C o a una temperatura inferior. Las muestras se
pueden almacenar a una temperatura de -20 °C durante
un méximo de 90 dias.

+ La cantidad de congelaciones y descongelaciones
repetidas no debe superar las 5 veces.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados optimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la
conservacion de las muestras, las precauciones de
seguridad y el mantenimiento. Prepare también todos los
materiales necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos CA125 (CLIA) en el
analizador por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir
debe volcarse suavemente al menos 30 veces para volver a
suspender las microparticulas que se han asentado durante
el envio o almacenamiento. Inspeccione visualmente el
frasco para confirmar que las microparticulas estan
suspendidas. Si las microparticulas permanecen adheridas
al frasco, continte volteandolo hasta que se vuelvan a
suspender por completo. Si las microparticulas no se
suspenden, se recomienda no usar ese frasco de reactivo.
Comuniquese con el servicio de atencion al cliente de
Mindray. No voltee los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 10 pl de muestra para un
unico andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto
del contenedor de la muestra. Si se realizan més andlisis de
la misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento
del sistema y el requisito especifico del ensayo para
determinar el volumen minimo de muestra.

Calibracién

EI CA125 (CLIA) serie CL (CLIA) se ha estallgﬁgg%@-9036

acuerdo con un ensayo de CA125 comercial (CLIA).

La informacién especifica de la curva de calibracion
principal del kit de reactivos de CA125 (CLIA) se encuentra
en el cédigo de barras bidimensional del paquete de

calibradores de CA125 para la calibracion del lote de
reactivos especifico. Antes de iniciar la calibracién en cada
lote de reactivos nuevo, cargue la curva principal del ensayo
por medio del escaneo del cédigo de barras bidimensional
en el paquete de reactivos. Cuando realice la calibracién,
escanee el codigo de barras bidimensional en el paquete
calibrador y, a continuacién, pruebe los calibradores de
CA125 en tres niveles. Antes de realizar algin ensayo de
CA125, es necesario obtener la curva de calibracién vélida.
Se recomienda repetir la calibracion cada 4 semanas,
cuando se use un nuevo lote de reactivos o cuando los
controles de calidad no se ajusten al intervalo de valores
especificado. Para obtener instrucciones detalladas de la
calibracion, consulte el manual de funcionamiento del
sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de
cada calibracién. La frecuencia del control de calidad se
debe adaptar a los requisitos individuales de cada
laboratorio. Los dos niveles de controles de calidad
recomendados para este ensayo son: multicontrol de
marcador tumoral (L) y multicontrol de marcador tumoral (H)
de Mindray. Ademds, se puede utilizar otro material de
control adecuado.

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo  especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no serdn validos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la
calibracion. Inspeccione el sistema de ensayo consultando
el manual de funcionamiento del sistema. Si los resultados
de los controles de calidad siguen sin ajustarse al intervalo
especificado, comuniquese con el servicio de atencion al
cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracién de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras en la curva de calibracién principal, y segln el ajuste
de la curva obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) generadas a
partir de los calibradores de tres niveles de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran en
unidades de U/ml or kU/I (seleccionable).

Factores de conversién: U/ml x 1 = ku/I
Valores previstos
En un estudio extenso de una cohorte de 454 mujeres sanas

se determind el intervalo de referencia del ensayo de CA125
de la serie CL.

Categoria N Percentil 97,5°
Mujer 454 35 U/ml

Por las diferencias de parametros geograficos, raza, sexo y
edad, es muy recomendable que cada laboratorio establezca
su propio intervalo de referencia.

Limitacién

El limite superior de este ensayo es 5000 U/ml. Una muestra
con una concentracion de CA125 inferior al limite superior
puede determinarse en términos cuantitativos, mientras que

la muestra con una concentracién mayor al limite superior
se notificard como >5000 U/ml.

La concentracion de CA125 en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo, la
calibracion y la especificidad de los reactivos. Los
resultados de los ensayos se usardn junto con otros datos,
como sintomas, resultados de otras pruebas, historia clinica,
etc.

Las muestras de las personas expuestas a los anticuerpos
monoclonales de ratén pueden contener anticuerpos

iraton Ig&a(po &ﬁmﬁ Est esjras pueden
2@&-&& 6rf #&WA%@S con los
kits de ensayo que usan anticuerpos monoclonales de

raton.®® Sin embargo, en este ensayo no se han observado
interferencias obvias de HAMA.

Caracteristicas de rendimiento
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Sensibilidad analitica/limite de deteccién

El kit de reactivos de CA125 (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de <1 U/ml. La sensibilidad analitica se define
como la concentracion mds baja de analitos que puede
diferenciarse de una muestra que no contiene analitos. Se
define como la concentracion de CA125 con las dos
desviaciones estandares superiores al valor de RLU medio
calculado con 20 mediciones de una muestra sin analitos.
Intervalo de medicion

De 1 a 5000 ng/ml (se define por el limite de deteccion y el
limite superior de la curva principal). Los valores inferiores
al limite de deteccidén se observan como <1,00 U/ml. Los
valores que estan por encima del intervalo de medicién se
observan como >5000 U/ml.

Especificidad analitica

Los niveles de hemoglobina de hasta 500 mg/dl, de
bilirrubina de hasta 20 mg/dl, de triglicéridos de hasta
1800 mg/dl, de proteina total de hasta 10 g/dl, de factores
reumatoideos de hasta 800 IU/ml y del anticuerpo
antinuclear no interferiran en el ensayo de CA125 de la serie
CL. Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial.
Se realizaron pruebas in vitro en 8 farmacos utilizados
cominmente. No se observaron interferencias de estas
sustancias en los niveles que se indican a continuacion.
Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial.

Precision

La precision se determind segun el protocolo EP5-A2 del
Clinical and Laboratory Standards Institute (Instituto de
Estandares Clinicos y de Laboratorio, CLSI)."® Se analizaron
dos niveles de controles de calidad en duplicado, en dos
series independientes por dia, durante un total de 20 dias,
con un lote Unico de reactivos y una curva de calibracién
Unica. Los datos de precision se resumen en la siguiente

tabla*.
Val‘:;_dz la| Dentro Entrela Dentro
Muestra| Mediade | dela | qocucion del|del CV del
CMM25 | ejecucion cv dispositivo
U/ml) | “delcy P

1 29,78 1,34 % 1,83 % 2,28%

2 493,05 1,36 % 1,05 % 2,04 %
*Datos ;los pueden variar.
Linealidad
Una muestra de CA125 de concentracion alta

(aproximadamente de >5000 U/ml) se mezclé con una
muestra de concentracién baja (<1 U/ml) en diferentes
proporciones, lo que generé una serie de diluciones. El
CA125 de cada dilucion se calculéd usando el ensayo de
CA125 serie CL de Mindray. Se demostré que la linealidad se
ajustaba al intervalo de 1 U/ml a 5000 U/ml. El coeficiente

Sustancia Concentracion de correlacién r es de 20,9900. Los datos de linealidad se
Clorhidrato de doxorrubicina 100 pg/ml resumen en la siguiente tabla™. -

Metotrexato 500 pg/ml Muestra Vﬂ:‘&ﬁ‘g?o Valor medido de
Ciclofosfamida 25 mg/dl (U/ml) CA125 (U/mi)
5-fluorouracilo 100 pg/ml 1 000 0,00

Cisplatino 1000 pg/ml 2 1051,91 962,97

Aspirina 500 pg/ml 3 2103,82 1909,53

Biotina 50 ng/ml 4 315572 277478

Paracetamol 200 pg/ml 5 4207,63 3917,90

No se observo reactividad cruzada cuando el calibrador CO 6 5259,54 5259,54
de CA125 de Mindray se enriquecié con otros marcadores *Datos los pueden variar.

tumorales en niveles especificos que se indican en la
siguiente tabla. Criterio: Valor observado de CA125
<10,0 U/ml. Los resultados se resumen en la siguiente
tabla*.

Concentraciénde | CA125observado
| (U/ml)
AFP 1000 ng/ml 8,05
CEA 1000 ng/ml 0,02
CA15-3 100 U/ml 812
CA19-9 1000 U/ml 027
PSA 100 ng/ml 0,05
FERR 1000 ng/ml 7,06
*Datos ;los pueden variar.

Efecto gancho de dosis alta

Para el ensayo de CA125 de la serie CL, no se observé un
efecto gancho de dosis alta cuando se analizaron las

Comparacién de métodos
El ensayo de CA125 serie CL de Mindray se comparé con un
kit de diagndstico disponible comercialmente en un estudio
de correlacion con aproximadamente 1398 muestras. Los

datos estadisticos obtenidos por

regresi

i6n lineal se

muestran en la siguiente tabla.
Intervalo de N . Coeficiente de
concentracion Pendiente Origen .
correlacion
(U/ml)
1-5000 1,015 -0,092 0,995

Advertencias y precauciones
1.  Exclusivo para uso diagnéstico in vitro. Para uso

profesional de laboratorio.
2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
las precauciones de

laboratorio 'y

tome todas

seguridad necesarias.

Ad

microparticulas antes de su uso.

No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos
mas de 56 dias.

La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos biolégicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se
manipularan conforme a las normativas y directrices
locales.

La hoja de datos de seguridad de los materiales
(MSDS) esta disponible previa solicitud.

Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo.
No utilice los reactivos con paquetes dafiados.

Si los reactivos se abren accidentalmente antes de que
se utilicen, se deben utilizar lo antes posible.

Cualquier incidente grave que haya ocurrido en
relacion con el dispositivo se debe informar al
fabricante y a la autoridad local correspondiente.

Se debe sospechar de inestabilidad o deterioro si hay
signos visibles de fugas, turbiedad, precipitados o
crecimiento microbiano.

No congelar. Los resultados no se pueden garantizar
cuando los reactivos se almacenan en condiciones
inadecuadas.

Este kit contiene componentes clasificados como se
indica a continuacién de conformidad con el
Reglamento (CE) n.° 1272/2008:

vertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica en la piel.
H412 - Nocivo para la flora y fauna marina con efectos

du

raderos.

Prevencion:

P2

61 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio,

los vapores y las pulverizaciones.

P2

72 - La ropa de trabajo contaminada no se debe usar

fuera del lugar de trabajo.

P2
oc!
P2
Re:
P3
col
P3:

80 - Debe usar guantes y ropa protectores, y proteccion
ular y facial.

73 - Evite su derrame en el medioambiente.

spuesta:

02 +P352 - S| ENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave
n abundante agua.

33+P313 - Si experimenta irritacion o erupciones

cutaneas: Busque atencion o asesoria médica.

P3
de

62 +P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes
usarla nuevamente.

Eliminacién:

PS5

01 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el

reglamento local.
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CA125 CAL

Calibradores de CA125

Informacién para pedidos

N.° de catalogo | Tamaiio del paquete

C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

105-004284-00

Uso previsto

Los calibradores de CA125 (CA125 CAL) de
Mindray estan indicados para calibrar el ensayo
cuantitativo del antigeno de cancer 125 (CA125)
con el analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,
los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores de
CA125 contienen antigeno de cancer 125
(CA125). La relacion matematica entre las
respuestas medidas y las concentraciones de
analitos conocidas establece la curva de
calibracién. Se utiliza para convertir las
unidades de luz relativas (RLU) de las muestras
en una concentracién de analitos cuantitativa.

Componentes

CO: Albimina sérica bovina
(BSA) en bufer con ProClin 300
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes;

C1-C2: CA125 con dos niveles,
de concentracion con
ProClin 300 al 0,05 % vy azida
de sodio al 0,09 % como
conservantes en suero humano

co,c1,c2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales de laboratorio deben
estar capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias durante la
manipulaciéon de reactivos de laboratorio.
No utilice reactivos después de su fecha de
caducidad.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracién
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibraciéon y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de

10.

11.

12.

13.

14.

15.

valores especificados.

Se analizaron los calibradores con los kits
aprobados por la CE para anticuerpos
contra el VIH-1/2, anticuerpos contra el
VHC, anticuerpos contra la treponema
pallidum y contra la HBsAg. Todos los
resultados son negativos. Sin embargo, ya
que ningin método de ensayo puede
descartar el riesgo potencial de infeccion
con absoluta certeza, este material deberd

manipularse como riesgo  bioldgico
potencial.!
Si  hay signos de contaminacion

microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.
La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.
Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacién con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes clasificados
como se indica a continuacion de
conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica
en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccidn ocular y facial.
P273 - Evite su derrame en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutaneas: Busque atencion o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencion al cliente para
informarse  sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de CA125: 0, ~100 y ~2000
U/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos
veces durante la calibracion.

4. Consulte en la tarjeta de calibracion la

informacion exacta sobre la concentracion
de CA125 especifica del lote.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y déjelo
reposar a temperatura ambiente durante
al menos 30 minutos.

2. De acuerdo con el procedimiento de
calibraciéon descrito en el manual del
instrumento, utilice los valores especificos
de cada lote de los calibradores para
configurar los parametros de calibracién.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen estables hasta la
fecha de caducidad que se indica en la etiqueta
cuando se almacenan en un vial sin abrir a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. Una vez abiertos,
permanecen estables durante 30 dias a una
temperatura de entre 2 y 8 °C o por 90 dias a
-20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.
Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad cumple con la norma
EN ISO 17511,2, el mensurando (analito) de los
calibradores es trazable para un ensayo de
CA125 comercial (CLIA). Las concentraciones
de los calibradores son especificas de cada lote
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
no se pueden utilizar en el otro sistema o
método, ya que puede producirse un sesgo
entre los diferentes sistemas y métodos. Los
detalles sobre la trazabilidad estan disponibles
previa peticidn.

Control de calidad

el sistema de medicién. Por ejemplo, la fecha de
caducidad o las condiciones de almacenamiento
de los calibradores, reactivos y controles, la
contaminacion de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra colocada en el analizador,
la configuracion de parametros del software o el
funcionamiento del analizador. Los valores
asignados de calibradores se adaptan al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y

son especificos del lote.

Simbolos graficos
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Advertencia
Referencias
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Biosafety in Microbiological and

Biomedical Laboratories.

2. ISO 17511:2020 In vitro diagnostic
medical devices — Requirements for
establishing metrological traceability of
values assigned to calibrators, trueness
control materials and human samples.
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CA19-9

CA19-9

Antigeno de carbohidrato 19-9 (CLIA)
Informacién para pedids

Componentes reactivos

Microparticulas paramagnéticas recubiertas con un
anticuerpo monoclonal anti-CA19-9 (ratén).
Concentracién minima: 0,5 g/l de sdlidos.

Ra .
< = Bufer TRIS?: 50 mmol/I.
o

N.° de catélogo Tamafio del paquete Conservantes: ProClin 300 al 0,05 %y azida de

105-004217-00 2 x 50 ensayos sodio al 0,09 %.

105-004244-00 2 x 100 ensayos Anticuerpo monoclonal anti-CA19-9 (ratén)

Uso previsto colnj.ugado alafosfatasa alcalina. Concentracion

Rb minima: 0,15 mg/I.

El ensayo de CA19-9 serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLIA) para la determinacion cuantitativa
del antigeno carbohidrato 19-9 (CA19-9) en plasma o suero
humano. Este ensayo se debe utilizar como ayuda en el
monitoreo terapéutico de pacientes con cdncer pancreatico.
Resumen

El antigeno de carbohidrato 19-9 (CA19-9) es un antigeno
asociado al tumor que se manifiesta en el suero como una
glucoproteina rica en carbohidratos de alto peso molecular
conocida como mucina. La mucina se encuentra en los
epitelios gastrico fetal, intestinal y pancredtico, y pueden
reaccionar con el anticuerpo monoclonal 1116-NS-19-9."2 Muy
poco del antigeno se encuentra en la sangre de los pacientes
normales o de aquellos con trastornos benignos.

El valor del ensayo de CA19-9 suele ser elevado en el suero de
los sujetos con diversas neoplasias gastrointestinales, tales
como carcinomas pancredticos, colorrectales, gastricos y
hepéticos. También se ha observado un aumento en los
valores del ensayo de CA19-9 en el suero de los pacientes con
metdstasis y en afecciones no malignas, como la hepatitis, la
cirrosis, la pancreatitis y la enfermedad gastrointestinal no
maligna.z®

Los valores del ensayo de CA19-9 pueden ser Utiles para
monitorear a los sujetos diagnosticados con las neoplasias
malignas que se mencionaron anteriormente. Un constante
valor elevado en el ensayo de CA19-9 después del tratamiento
puede ser indicativo de una metastasis distal. Un valor que
aumenta constantemente en el ensayo de CA19-9 puede estar
asociado con enfermedades malignas progresivas y con una
respuesta terapéutica deficiente. Un valor que disminuye en el
ensayo de CA19-9 puede indicar un prondstico favorable y una
buena respuesta al tratamiento.”®

Los valores del ensayo de CA19-9 pueden ayudar en el
diagnéstico diferencial y en el monitoreo de los pacientes. El
ensayo de CA19-9 no es adecuado para la deteccién temprana
de carcinomas ni para utilizarse como procedimiento de
deteccion en la poblacion general.

Principio del ensayo

El ensayo de CA19-9 de la serie CL es un ensayo de tipo
sandwich para determinar el nivel de antigeno carbohidrato
19-9.

En el primer paso, se afiaden a una cubeta de reaccion la
muestra, la microparticula paramagnética recubierta con el
anticuerpo monoclonal anti-CA19-9 (ratén) y el anticuerpo
monoclonal anti-CA19-9 conjugado a la fosfatasa alcalina
(ratén). Tras la incubacion, el CA19-9 de la muestra se une
tanto a la microparticula recubierta con el anticuerpo
anti-CA19-9 como al anticuerpo anti-CA19-9 conjugado a la
fosfatasa alcalina para formar un complejo tipo séandwich. La
microparticula se captura magnéticamente y las otras
sustancias sin unir se eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucidon de substrato se agrega a la
cubeta de reaccién. El anticuerpo anti-CA19-9 conjugado a la
fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la solucién en el
inmunocomplejo que queda en la microparticula. La reaccién
quimioluminiscente resultante se mide como unidades de luz
relativas (RLU) con un fotomultiplicador integrado en el
sistema. La cantidad de CA19-9 presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativas (RLU) generadas
durante la reacciéon. La concentracion de CA19-9 puede
calcularse con la curva de calibracion.

Bufer MES®: 50 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,048 % y azida de
sodio al 0,09 %.

Bufer TRIS: 50 mmol/I.
Rc Conservante: ProClin 300 al 0,05 %y la azida de
sodio al 0,09 %.

a) TRIS = Tris(hidroximetil)aminometano

b) MES= 4cido 2-(N-morfolino) etanosulfénico
Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos CA19-9 (CLIA) es estable sin abrir hasta la
fecha de caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos CA19-9 (CLIA) puede almacenarse en el
analizador y usarse hasta 56 dias después de abierto si se
mantiene entre 2y 8 °C.

Preparacion del reactivo

Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar
que no se puede separar.
Materiales ios, pero no
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray

N.° de cat. 105-004286-00: Calibradores de CA19-9 de
Mindray, 1 x 2,0 ml para cada calibrador CO, C1y C2.

N.° de cat. 105-007385-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 1x50ml.

N.° de cat. 105-007381-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L),3x50ml.

N.° de cat. 105-007373-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L),6x50ml.

N.° de cat. 105-007377-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 12x50ml.

N.° de cat. 105-007386-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 1% 5,0ml.

N.° de cat. 105-007382-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 3% 5,0ml.

N.° de cat. 105-007374-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 6 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-007378-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 12x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 |.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.
N.° de cat. 105-004274-00: Solucién de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccion.

Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras

Tipos de muestras

* Para este ensayo, se recomienda que las muestras de suero
o de plasma humanos se tomen con los anticoagulantes
EDTA Kz, EDTA K3, la heparina sédica y la heparina de litio.

+ Los tubos de extraccion sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener diferentes materias primas y aditivos, lo
que podria afectar los resultados de las pruebas en algunos
casos. Mindray no evalué todos los tubos de todos los
fabricantes. Cada laboratorio debe determinar Ila
aceptabilidad de los tubos de extraccién sanguinea y la de
los productos de separacién de plasma.

Condiciones de las muestras

+ No utilizar:

- muestras inactivadas con calor;
- muestras muy hemolizadas;
- muestras con contaminacién microbiana evidente.

- Para obtener resultados precisos, las muestras de suero y
plasma deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y otro
material particulado. Las muestras de suero de los
pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes o
tromboliticos podrian contener fibrina debido a la formacion
incompleta de coagulos.

Preparacion para el analisis

+ Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de
extraccion sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue las
muestras cuando finalice la formacién del codgulo. Antes
del andlisis, compruebe que la materia celular y fibrina
residual se han eliminado.

+ Para lograr unos resultados 6ptimos, inspeccione todas las
muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con
una pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben
mezclar bien después de descongelarse. Las muestras
descongeladas deben centrifugarse antes de usarse.

+ Si la muestra se cubri6 con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio y
centrifugarse antes del ensayo. No transfiera la capa
lipidica. Manipule con cuidado para evitar la contaminacion
cruzada.

Al i de

+ Las muestras se deben analizar con la mayor brevedad
después de su obtencion. Si los ensayos no se finalizan en
8 horas, las muestras deberan cerrarse bien y refrigerarse a
entre 2 y 8 °C. Si el ensayo se posterga durante mas de
7 horas, las muestras deben congelarse a -20 °C o a una
temperatura inferior. Las muestras se pueden almacenar a
una temperatura de -20 °C durante un méximo de 90 dias.

La cantidad de congelaciones y descongelaciones repetidas
no debe superar las 5 veces.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados Optimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la conservacion
de las muestras, las precauciones de seguridad y el
mantenimiento. Prepare también todos los materiales
necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos de CA19-9 (CLIA) en la
maquina por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe
voltearse suavemente al menos 30 veces para volver a
suspender las microparticulas que se asentaron durante el
envio o almacenamiento. Inspeccione visualmente el frasco
para confirmar que las microparticulas estdn suspendidas. Si
las microparticulas permanecen adheridas al frasco, continte
voltedndolo hasta que se vuelvan a suspender por completo. Si
las microparticulas no se suspenden, se recomienda no usar
ese frasco de reactivo. Comuniquese con el servicio de
atencion al cliente de Mindray. No voltee los frascos de
reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 15 pl de muestra para un dnico
andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del
contenedor de la muestra. Si se realizan més andlisis de la
misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento del
sistema y el requisito especifico del ensayo para determinar el
volumen minimo de muestra.

Calibracién

El CA19-9 (CLIA) serie CL (CLIA) se ha estandarizado de
acuerdo con un ensayo de CA19-9 comercial (CLI

La informacién especifica de la curva de Ca|IbIL#GI'2Q’21@T903

del kit de reactivos de CA19-9 (CLIA) se encuentra en el cédigo
de barras bidimensional del paquete de reactivos, el cual se
utiliza junto con calibradores de CA19-9 para la calibracién del
lote de reactivos especifico. Antes de iniciar la calibracion en

ensayo por medio del escaneo del codigo de barras
bidimensional en el paquete de reactivos. Cuando realice la
calibracion, escanee el cédigo de barras bidimensional en el
paquete calibrador y, a continuacién, pruebe los calibradores
de CA19-9 en tres niveles. Antes de realizar algin ensayo de
CA19-9, es necesario obtener la curva de calibracién valida. Se
recomienda repetir la calibracién cada 4 semanas, cuando se
use un nuevo lote de reactivos o cuando los controles de
calidad no se ajusten al intervalo de valores especificado. Para
obtener instrucciones detalladas de la calibracion, consulte el
manual de funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de cada
calibracion. La frecuencia del control de calidad se debe
adaptar a los requisitos individuales de cada laboratorio. Los
dos niveles de controles de calidad recomendados para este
ensayo son: multicontrol de marcador tumoral (L) y
multicontrol de marcador tumoral (H) de Mindray. Ademas, se
puede utilizar otro material de control adecuado.

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo  especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no seran validos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la calibracion.
Inspeccione el sistema de ensayo consultando el manual de
funcionamiento del sistema. Si los resultados de los controles
de calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
comuniquese con el servicio de atencion al cliente de Mindray.
Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracién de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras en la curva de calibracién principal, y segun el ajuste de
la curva obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) generadas a
partir de los calibradores de tres niveles de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran en
unidades de U/ml o kU/I (seleccionable).

Factores de conversion: U/ml x 1 =kU/I

Dilucién

Las muestras con concentraciones CA19-9 que sobrepasan el
limite superior se pueden diluir con el diluyente de muestra
Mindray. La dilucién recomendada es de 1:10 (ya sea manual o
automatica mediante el analizador). La concentracion de la
muestra diluida debe ser >50 U/ml. Después de la dilucién
manual, multiplique el resultado por el factor de dilucion.
Después de que los analizadores realizan la dilucion
automatica, el sistema autométicamente multiplica el
resultado por el factor de dilucion cuando calcula la
concentracion de la muestra.

Valores previstos

Mediante un extenso estudio en una cohorte de 588 personas
sanas (334 hombres y 254 mujeres) se determiné el rango de
referencia del ensayo de CA19-9 de la serie CL.

Categoria N Percentil 97,5°

Hombre 334 26 U/ml
Mujer 254 35 U/ml
Total 588 30 U/ml

Debido a las diferencias de pardmetros geograficos, raza, sexo
y edad, es sumamente recomendable que cada laboratorio
establezca su propio intervalo de referencia.

Limitacion
El limite superlor de este ensayo es 2000 U/ml. Una muestra

B20BBAPNNPNHANMAT: swer

e determmarse en términos cuantitativos, mientras que la
muestra con una concentracién mayor que el limite superior se
registra como >2000 U/ml o se diluyen las muestras con un
diluyente para muestras de Mindray.

cada lote de reactivos nuevo, cargue la curva j el oncentracion de CA19-9 en una muestra concreta,
¢ Paﬁrﬁd 39 de;siﬂinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
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variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo, la
calibracion y la especificidad de los reactivos. Los resultados
de los ensayos se usardn junto con otros datos, como
sintomas, resultados de otras pruebas, historia clinica, etc.

Las muestras de las personas expuestas a los anticuerpos
monoclonales de ratén pueden contener anticuerpos antirratéon
humanos (HAMA).° Estas muestras pueden exhibir valores
erroneos tanto elevados como bajos con los kits de ensayo
que usan anticuerpos monoclonales de ratén.'®'" Sin embargo,
en este ensayo no se han observado interferencias obvias de
HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Sensibilidad analitica/limite de deteccién

El kit de reactivos de CA19-9 (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de <1,0 U/ml. La sensibilidad analitica se define como
la concentracién mas baja de analitos que puede diferenciarse
de una muestra que no contiene analitos. Se define como la
concentracion de CA19-9 con las dos desviaciones estandares
superiores al valor de RLU medio calculado con 20 mediciones
de una muestra sin analitos.

Intervalo de medicion

De 1,0 a 2000 U/ml (se define por la sensibilidad analitica y el
limite méaximo de la curva de calibracién principal). Los valores
inferiores a la sensibilidad analitica se observan como
<1,00 U/ml. Los valores superiores al intervalo de medicién se
observan como >2000 U/ml (o hasta 20000 U/ml para las
muestras diluidas 10 veces).

Especificidad analitica

Los niveles de hemoglobina de hasta 200 mg/dl, de bilirrubina
de hasta 20 mg/dl, de triglicéridos de hasta 1000 mg/dl, de
proteina total de hasta 10 g/dl, de factores reumatoideos de
hasta 800 IU/ml y del anticuerpo antinuclear no interferiran en
el ensayo de CA19-9 de la serie CL. Criterio: Recuperacion
dentro de +10 % del valor inicial.

Se realizaron pruebas in vitro en 8 farmacos utilizados
habitualmente. No se observaron interferencias de estas
sustancias en los niveles que se indican a continuacion.
Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial.

efecto gancho de dosis alta cuando se analizaron las muestras
que contenian aproximadamente hasta 800 000U/ml de

CA19-9.
Exactitud

Para confirmar la exactitud de este ensayo, se realizé la prueba
de recuperacion con respecto al enriquecimiento de la muestra.
Se enriquecieron dos muestras diferentes con niveles altos de
CA19-9 en una muestra basica que presenta un nivel bajo de

CA19-9 con wuna

proporciéon  de

volumen de 19,

respectivamente. Los resultados mostraron que este ensayo
tuvo una recuperacién media de 100 + 15 %. Los resultados se

indican en la siguiente tabla*.
Valor de
Valor de CA19-9 sin CA19-9 Recuperacion
diluir (U/ml) enriquecido media

(U/ml)

Nivel bajo: 21,08
39,32 95,76 %

Nivel alto: 212,47

*Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales

pueden variar.
Precision

La precision se determiné segin el protocolo EP5-A2 del

Clinical

and Laboratory Standards

Institute (Instituto de

Estandares Clinicos y de Laboratorio, CLSI)."? Se analizaron
dos niveles de controles de calidad en duplicado, en dos series
independientes por dia, durante un total de 20 dias, con un lote
Unico de reactivos y una curva de calibracién Unica. Los datos
de precision se resumen en la siguiente tabla*.

Valordela Dentro
. Entrela Dentro
mediade dela ) "
Muestra . s Ejecucién |del CV del
CA19-9 | ejecucién delcv [dispositivo
Um | delcv P
1 347 2,09 % 1,03 % 3,00 %
2 132,23 3,48 % 3,58 % 6,42 %

*Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales

pueden variar.

Linealidad
Sustancia Concentracion
- Una muestra de CA19-9 de concentracién alta
5-fluorouracilo 228 pg/ml (aproximadamente de 2000 U/ml) se mezcld con una muestra
Ciclofosfamida 208 pg/ml de concentracjén baja (<. 1,0 U/rpl) en diferentes proporciones,
lo que generé una serie de diluciones. El CA19-9 de cada
Metotrexato 8,6 ug/ml dilucién se calcul6é usando el ensayo de CA19-9 serie CL de
Doxorrubicina 6,4 pg/ml Mindray. Se demostré que la linealidad se ajustaba al intervalo
- - de 1,0U/ml a 2000 U/ml. El coeficiente de correlacion r es de
Citarabina 4,28 pg/ml 20,9900. Los datos de linealidad se resumen en la siguiente
Estreptozocina 28 mg/dl tabla*.
Cisplatino 57 pg/ml Valor previsto de Valor medido de
_ Muestra CA19-9 (U/ml) CA19-9 (U/ml)
Acido folinico 114,3 pg/ml
1 0,00 0,00
No se observé reactividad cruzada cuando el calibrador CO de 2 305,19 307,01
CA19-9 de Mindray se enriquecié con otros marcadores 3 610,09 604,53
tumoraleg en r.1iveles especificos que se indican en la siguiente 7 976,48 897,80
table|1i grlterlo. Valor obslervgdq dte (CAb|19*g <10,0 U/ml Los 5 122076 1796,87
resultados se resumen en la siguiente tabla*. 3 152505 503,76
| 0 C acion t!e CA19-9 observado 7 183114 1853,20
(U/mi) 8 213633 213633
AFP 1000 ng/ml 0,00 * Datos representativos; los resultados en laboratorios
CA125 1000 U/ml 019 individuales pueden variar.
C ion de métod
CA15-3 100 U/ml 778 i . . .
d El ensayo de CA19-9 serie CL de Mindray se comparé con un
CEA 1000 ng/ml 0,06 kit de diagnéstico disponible comercialmente en un estudio de
PSA 100 ng/ml 006 correlacién con aproximadamente 1257 muestras. Los datos
4 estadisticos obtenidos por regresion lineal se muestran en la
FERR 1000 ng/ml 0,00 siguiente tabla.
* Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales Intervalo de Coeficiente
pueden variar. i6! Pendi Origen de
Efecto gancho de dosis alta (U/ml) correlacién
Para el ensayo de CA19-9 de la serie CL, no se observd un 1-2000 0,991 0,076 0,993

Advertencias y precauciones

o

Exclusivo para uso diagndstico in vitro. Para uso
profesional de laboratorio.

Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
necesarias.

La concentracion de CA19-9 en una muestra concreta,
determinada mediante ensayos de distintos fabricantes,
puede variar debido a las diferencias en los métodos de
ensayo y a la especificidad de los reactivos. Los
resultados que informa el laboratorio al médico deben
incluir la identidad del ensayo de CA19-9 utilizado. Los
valores obtenidos con diferentes métodos de ensayo no
se pueden utilizar indistintamente. Si, durante el
monitoreo de un paciente, se cambia el método de ensayo
utilizado para determinar los valores de CA19-9, se deben
realizar pruebas secuenciales adicionales para confirmar
los valores iniciales.

No use kits de reactivos con la fecha de caducidad
vencida.

No use reactivos mezclados de distintos lotes.

Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicién
vertical para garantizar que no se pierdan microparticulas
antes de su uso.

No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos
mas de 56 dias.

La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos bioldgicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se manipularan
conforme a las normativas y directrices locales.

La hoja de datos de seguridad de los materiales (MSDS)
esta disponible previa solicitud.

Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo. No

Simbolos graficos
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utilice los reactivos con paquetes dafiados.

12. Silos reactivos se abren accidentalmente antes de que se

utilicen, se deben utilizar lo antes posible.
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con el dispositivo se debe informar al fabricante y a la
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15. No congelar. Los resultados no se pueden garantizar
cuando los reactivos se almacenan en condiciones
inadecuadas.

16. Este kit contiene componentes clasificados como se
indica a continuacion de conformidad con el Reglamento
(CE) n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccién alérgica en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina con efectos
duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio, los
vapores y las pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no se debe usar fuera
del lugar de trabajo.

P280 - Debe usar guantes y ropa protectores, y proteccion
oculary facial.

P273 - Evite su derrame en el medioambiente.

Respuesta:

P302 +P352 - SIENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave con
abundante agua.

P362 +P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes de
usarla nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el
reglamento local.
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CA19-9 CAL

Calibradores de CA19-9

Informacion para pedidos

N.° de catalogo | Tamaiio del paquete

C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

105-004286-00

Uso previsto

Los calibradores de CA19-9 (CA19-9 CAL) de
Mindray estan indicados para calibrar el ensayo
cuantitativo del antigeno carbohidrato 19-9
(CA19-9) con el analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,
los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores CA19-9
contienen antigeno carbohidrato 19-9 (CA19-9).
La relacion matematica entre las respuestas
medidas vy las concentraciones de analitos
conocidas establece la curva de calibracién. Se
utiliza para convertir las unidades de luz
relativas (RLU) de las muestras en una
concentracién de analitos cuantitativa.

Componentes

CO: Albimina sérica bovina
(BSA) en bufer con ProClin 300,
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes;

C1-C2: CA19-9 con dos niveles,
de concentracion con
ProClin 300 al 0,05 % vy azida
de sodio al 0,09 % como
conservantes en suero humano

co,c1,c2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales de laboratorio deben
estar capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias durante la
manipulaciéon de reactivos de laboratorio.
No utilice reactivos después de su fecha de
caducidad.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracién.

4. Se recomienda realizar una calibracién
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibraciéon y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los

10.

11.

12.

13.

14.

15.

controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

Se analizaron los calibradores con los kits
aprobados por la CE para anticuerpos
contra el VIH-1/2, anticuerpos contra el
VHC, anticuerpos contra la treponema
pallidum y contra la HBsAg. Todos los
resultados son negativos. Sin embargo, ya
que ningin método de ensayo puede
descartar el riesgo potencial de infeccion
con absoluta certeza, este material deberd

manipularse como riesgo  bioldgico
potencial.!
Si  hay signos de contaminacion

microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.

La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafiados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.

Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacion con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes clasificados
como se indica a continuacion de
conformidad con el Reglamento (CE)
n.© 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica
en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccion ocular y facial.
P273 - Evite su derrame en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutadneas: Busque atencién o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atenciéon al cliente para
informarse  sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de CA19-9: 0, ~90 y ~900
U/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos
veces durante la calibracion.

4. Consulte en la tarjeta de calibracion la
informacion exacta sobre la concentracion
de CA19-9 especifica del lote.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y déjelo
reposar a temperatura ambiente durante
al menos 30 minutos.

2. De acuerdo con el procedimiento de
calibraciéon descrito en el manual del
instrumento, utilice los valores especificos
de cada lote de los calibradores para
configurar los parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen estables hasta la
fecha de caducidad que se indica en la etiqueta
cuando se almacenan en un vial sin abrir a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. Una vez abiertos,
permanecen estables durante 30 dias a una
temperatura de entre 2 y 8 °C o por 90 dias a
-20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados
1. El analizador para inmunoensayo de

quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.
Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad cumple con la norma
I1SO 17511,2 el mensurando (analito) de los
calibradores es trazable para un ensayo de
CA19-9 comercial (CLIA). Las concentraciones
de los calibradores son especificas de cada lote
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
no se pueden utilizar en el otro sistema o
método, ya que puede producirse un sesgo
entre los diferentes sistemas y métodos. Los
detalles sobre la trazabilidad estan disponibles
previa peticidn.

Control de calidad

Utilice los controles de Mindray como muestras
para monitorear el rendimiento del sistema. El

resultado del control d E msaeg ‘362
intervalo definido que aE re 9

calculo de control. Si los controles no se ajustan
al intervalo especificado, se deberd comprobar
el sistema de medicion. Por ejemplo, la fecha de

caducidad o las condicionpégflﬁa:ﬂimaléOS:L

de los calibradores, reactivos y controles, la
contaminacion de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra colocada en el analizador,
la configuracion de parametros del software o el
funcionamiento del analizador. Los valores
asignados de calibradores se adaptan al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
son especificos del lote.
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TPSA

Antigeno prostatico especifico total (CLIA)
Informacion para pedidos

Numero de catalogo Tamaiio de envase
TPSA111 2 x 50 pruebas
TPSA112 2 x 100 pruebas
TPSA113 2 x 30 pruebas

Uso previsto

El ensayo de TPSA de la serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLIA) para la determinacion
cuantitativa de antigeno prostatico especifico total (PSA
total, TPSA) en suero humano.

El ensayo de PSA total de la serie CL puede utilizarse
como una prueba complementaria para contribuir al
tratamiento de pacientes con cancer de prostata.
Ademas, se puede utilizar como una ayuda en la
deteccion del cancer de prostata cuando se usa en
conjunto con un examen rectal digital (ERD). Se requiere
una biopsia prostatica para realizar el diagndstico de
cancer.

Resumen

El cancer de prostata es el cancer mas comun entre los
hombres. La deteccion precoz es muy importante para el
tratamiento médico de pacientes con cancer de prdstata
y requiere una prueba simple, segura y econémica para
la enfermedad® % 3,

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una
glicoproteina de cadena Unica producida en el epitelio
glandular de la préstata. Se secreta en el liquido seminal
en alta concentracién?. EI PSA es una serin proteasa con
actividad similar a la quimotripsina. Una funcién
principal del PSA es la segmentacion proteolitica de las
proteinas Iy II que gelifican el liquido seminal, cuyo
resultado es la licuefaccion del gel seminal y una mayor
motilidad del esperma. Se encuentran bajos niveles de
PSA en la sangre como resultado de la pérdida de PSA de
la glandula de la proéstata. El aumento de los niveles de
PSA en suero estd asociado a estados patoldgicos de la
prostata (prostatitis, hiperplasia benigna o carcinoma).
El PSA existe en tres formas principales en la sangre:
PSA libre, PSA complejo con inhibidor de serin proteasa,
alfa-1-antiquimotripsina (PSA-ACT), y PSA complejo con
alfa-2-macroglobulina al que le falta reaccién inmune* *
6. Solo el PSA libre y el PSA-ACT se pueden detectar en el
inmunoensayo actual y se definen conjuntamente como
PSA total’. Los niveles de PSA en suero en hombres
sanos son bajos, normalmente inferiores a 4 ng/ml.
Unos niveles elevados de PSA en suero pueden indicar
la posibilidad de cancer de préstata®.

El PSA tiene un valor considerable para la deteccion del
cancer de prostata. La prueba de nivel de PSA en suero
ha desempefiado un papel importante en la supervision
del estado de pacientes con cédncer de prostata y en la
evaluacion de la eficacia del tratamiento médico de esta
enfermedad® .

Principio del ensayo

El ensayo de TPSA de la serie CL es un ensayo de tipo
sandwich con dos anticuerpos para determinar el nivel
de PSA total (PSA libre y PSA-ACT de forma compleja).

En el primer paso, la muestra, la microparticula
paramagnética recubierta de anticuerpo anti-PSA
monoclonal (ratén) y el conjugado de anticuerpos
anti-PSA monoclonales (raton) y fosfatasa alcalina se
afiaden a un recipiente de reaccion. Tras la incubacién, el
PSA total presente en la muestra se fija a la
microparticula recubierta de anticuerpo anti-PSA y al

conjugado marcado de anticuerpos anti-PSA y fosfatasa
alcalina para formar un complejo de sandwich. La
microparticula se captura magnéticamente. Las
sustancias no fijadas se eliminan mediante el lavado.

En el segundo paso, se afiade la solucién de sustrato al
recipiente de reaccion. Se cataliza mediante el
conjugado de anticuerpos anti-PSA (ratén) y fosfatasa
alcalina en el inmunocomplejo retenido en la
microparticula. La reaccién quimioluminiscente
resultante se mide como unidades de luz relativa (RLU)
mediante un fotomultiplicador integrado en el sistema.
La cantidad de PSA total presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativa (RLU)
generadas durante la reaccidn. La concentracion de PSA
total se puede determinar mediante una curva de
calibracion.

Componentes del reactivo

Microparticulas paramagnéticas recubiertas
Ra con anticuerpo anti-PSA monoclonal (ratdn)
en tampodn de TRIS con conservador

Conjugado de anti-PSA anti-LH (ratén)

Rb y fosfatasa alcalina en tampdn de PBS con
conservador

La posicidn de los componentes del reactivo se muestra
en la siguiente figura (vista frontal a la izquierda y vista
superior a la derecha):

Ra Rb

©felcle

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de TPSA (CLIA) sin abrir se mantiene
estable hasta la fecha de caducidad indicada si se
almacena a una temperatura de entre 2 y 8 °C.

El kit de reactivos de TPSA (CLIA) se puede almacenar en
el dispositivo y utilizar durante un maximo de 28 dias
después de la apertura a una temperatura de entre 2 y
8 °C.

Preparacion del reactivo

Ra: Listo para su utilizacion

Rb: Listo para su utilizacion

Materiales necesarios pero no incluidos

Analizador de inmunoensayo por quimioluminiscencia de
la serie CL de Mindray.

N.° cat. TPSA211: calibradores de PSA total de Mindray,
1x2,0 ml para cada calibrador CO, C1 y C2.

N.° cat. TPSA212: calibradores de PSA total de Mindray,
1x1,2ml CO, 1x1,0mI Cly 1x1,0 ml C2.

N.° cat. TML311/TML312/TML313/TML314: multicontrol
de marcadores tumorales (L) de Mindray,

6x5,0 ml/12x5,0 ml/1x5,0 ml/3x5,0 ml.

N.° cat. TMH311/TMH312/TMH313/TMH314:
multicontrol de marcadores tumorales (H) de Mindray,
6x5,0 ml/12x5,0 ml/1x5,0 ml/3x5,0 ml.

N.° cat. TML321/TML322/TML323/TML324: multicontrol
de marcadores tumorales (L) de Mindray,

1x5,0 ml/3x5,0 ml/6x5,0 ml/12x5,0 ml.

N.° cat. TMH321/TMH322/TMH323/TMH324:
multicontrol de marcadores tumorales (H) de Mindray,
1x5,0 ml/3x5,0 ml/6x5,0 ml/12x5,0 ml.

N.° cat. WB411: tampdn de lavado de Mindray, 1 x 10 I.

N.° cat. CS511/CS512: solucidn de sustrato de Mindray,
4x115 ml/4x75 ml.

Recipientes de reaccion de Mindray.
Instrumento aplicable

Analizador de inmunoensayo por quimioluminiscencia de
la serie CL de Mindray.

Recogida y preparacion de muestras

Para este ensayo se recomienda el uso de plasma o suero
humano recogido en tubos de EDTA, heparina sddica y
heparina de litio.

Centrifugue las muestras después de que se complete la
formacion del coagulo. Transfiera los sobrenadantes a
tubos para el almacenamiento o pruebas en un plazo de
dos horas posteriores a la centrifugacion.

Las muestras se deben probar tan pronto como sea
posible tras la recogida de muestras. Si las pruebas no se
completan en un plazo de 8 horas, las muestras se deben
cerrar de forma hermética y refrigerar a entre 2 y 8 °C.
Si las pruebas se van a posponer mas de 72 horas, las
muestras se deben congelar a un minimo de -20 °C.

Evite los ciclos de congelado y descongelado.
Procedimiento del ensayo

Para un rendimiento 6ptimo del ensayo, los operadores
deben leer detenidamente el manual de funcionamiento
del sistema antes de su uso para obtener suficiente
informacién como instrucciones de funcionamiento,
manejo y conservacion de muestras, precauciones de
seguridad y mantenimiento. Prepare también todos los
materiales necesarios para el ensayo.

Antes de cargar el kit de reactivos de TPSA (CLIA) en la
maquina por primera vez, se debe invertir suavemente el
frasco de reactivos sin abrir para volver a suspender las
microparticulas asentadas durante el envio o el
almacenamiento. Realice una inspeccion visual del frasco
para garantizar que las microparticulas se han vuelto a
suspender. Si las microparticulas siguen adheridas al
frasco, siga invirtiéndolo hasta que se vuelvan a
suspender por completo. Si las microparticulas no se
pueden volver a suspender, no se recomienda el uso del
frasco de reactivos. Pdngase en contacto con Atencion al
cliente de Mindray para obtener ayuda. No invierta un
frasco de reactivos abierto.

El ensayo requiere 15 pl de muestra para una sola
prueba. En este volumen no se incluye el volumen
muerto del contenedor de muestras. A la hora de realizar
pruebas adicionales de la misma muestra, es necesario
un volumen adicional. Los operadores deben consultar el
manual de funcionamiento del sistema y los requisitos
especificos del ensayo para determinar el volumen
minimo de la muestra.

Calibracion

El TPSA de la serie CL (CLIA) se ha estandarizado de
acuerdo con el estandar internacional de la OMS de
antigeno prostatico especifico (90:10) (cddigo NIBSC:
96/670).

La informacion especifica de la curva de calibracion
principal del kit de reactivos de TPSA (CLIA) esta
almacenada en el cédigo de barras bidimensional
adherido al paquete de reactivos. Se utiliza con
calibradores para la calibracién del lote de reactivo
especifico. Al realizar la calibracién, escanee primero la
informacién de la curva de calibracién prian_lmg@_
codigo de barras en el sistema. A continuacion, s
calibradores a tres niveles. Se requiere una curva de
calibracion valida antes de cualquier prueba de TPSA. Se
recomienda una recalibraciéon cada 4 semanas, cuando
se utilice un nuevo lote de reactivos o los controles de

calidad no se encuentren dentro de los intervalos
especificados. Para obtener informacion detallada sobre
la calibracién, consulte el manual de funcionamiento del
sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de
cada calibracion. La frecuencia del control de calidad se
debe adaptar a los requisitos individuales de cada
laboratorio. Los dos niveles recomendados de controles
de calidad para este ensayo son multicontrol de
marcadores tumorales (L) y multicontrol de marcadores
tumoral (H) de Mindray.

Los resultados del control de calidad deben estar dentro
de los intervalos aceptables. Si un control no se
encuentra dentro del intervalo especificado, los
resultados de la prueba asociados no son validos y las
muestras se deben probar de nuevo. Es posible que sea
necesaria una recalibracién. Examine el sistema de
ensayo. Para ello, consulte el manual de funcionamiento
del sistema. Si los resultados del control de calidad aun
no se encuentran dentro del intervalo especificado,
pdngase en contacto con Atencidn al cliente de Mindray
para obtener ayuda.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion
de analitos de cada muestra en la curva de calibracion
principal leida del cédigo de barras y un ajuste de la
curva logistica de 4 parametros (4PLC) con las unidades
de luz relativa (RLU) generadas por calibradores de tres
niveles de valores de concentracion definidos.

Los resultados se muestran en ng/ml.

Factores de conversion: ng/ml x 1 = pg/|

Dilucion

Las muestras con concentraciones t-PSAque sobrepasan
el limite superior se pueden diluir con el diluyente de
muestra Mindray. El diluyente recomendado es 1:12 (ya
sea manualmente o de forma automatica mediante el
analizador). La concentracién de la muestra diluida debe
ser >2 ng/ml. Después de la diluciéon manual,
multiplique el resultado por el factor de dilucién.
Después de que los analizadores realizan la dilucién
automatica, el sistema automaticamente multiplica el
resultado por el factor de dilucién cuando calcula la
concentracion de la muestra.

Valores esperados

Un estudio exhaustivo de una poblacién de 504 hombres
aparentemente sanos ha determinado el intervalo de
referencia del ensayo de TPSA de la serie CL.

limite superior del 95%

Categoria N intervalo central

Varon 504 4,0 ng/ml

Debido a la variacidon de geografia, raza, sexo y edad, se
recomienda encarecidamente que cada laboratorio
establezca su propio intervalo de referencia, que puede
ser Unico para la poblaciéon que atiende.

Limitacion
El limite superior del ensayo es de 100 ng. Las muestras
con una concentracién de PSA total inferior al limite

superior se pueden determinar de forma cuantitativa,
mientras que las muestras con una concentracion

90362068-AFPNRIPM HANMAT

como >100 ng/ml o diluir las muestras con el diluyente
de muestras de Mindray.

La concentracién de PSA total en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede

PaCII na 42 de ‘51ar debido a diferencias en los métodos de ensayo,
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calibracion y especificidad de los reactivos. Los
resultados del ensayo se deben utilizar junto con otros
datos, como sintomas, resultados de otras pruebas,
historia clinica, etc.

Las muestras de personas expuestas a anticuerpos
monoclonales de ratones pueden contener anticuerpos
humanos anti-raton (HAMA). Estas muestras pueden
mostrar valores falsamente elevados o bajos con kits de
ensayo que utilicen anticuerpos de ratones monoclonales.
Sin embargo, no se observaron interferencias evidentes
de HAMA en este ensayo.

Caracteristicas de rendimiento
Sensibilidad analitica y limite de deteccion

El kit de reactivos de TPSA (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de < 0,008 ng/ml. La sensibilidad analitica se
define como la menor concentracion de analitos que se
puede diferenciar de una muestra que no contiene
analitos. Se define como la concentracién de PSA total en
dos desviaciones estandar por encima de la RLU media
de 20 mediciones de una muestra sin analitos.

Intervalo posible

El intervalo posible se define mediante la sensibilidad
analitica y el limite superior de la curva de calibracion
principal. El intervalo posible del kit de reactivos de TPSA
(CLIA) es de 0,008 a 100 ng/ml (o el limite superior llega
hasta los 1200 ng/ml para las muestras diluidas de 12
dimensiones).

Especificidad

Los niveles de hemoglobina de hasta 500 mg/dl,
bilirrubina de hasta 20 mg/dl, triglicéridos de hasta
1500 mg/dl y proteinas totales de hasta 10,0 g/dl no
interferiran en el ensayo de TPSA de la serie CL. Estas
sustancias muestran menos del 10% de interferencias
con la concentracién indicada.

No se observaron interferencias evidentes del factor
reumatoide de hasta 800 UI/ml ni del anticuerpo
antinuclear de hasta 2000 U/I.

Se llevaron a cabo pruebas de sustancias de interferencia
en 10 farmacos utilizados habitualmente. Estos
compuestos mostraron una interferencia inferior al 10%
en el ensayo de TPSA de la serie CL con los niveles
indicados a continuacion.

de sustancia de
Compuesto probado interferencia

Concentracion
Acetato de leuprorelina 100 pg/mi
Ciclofosfamida 700 pg/ml
Finasterida 370 ng/ml
Megestrol 2.4 mg/dl
Metopterina 30 pg/ml
Flutamida 10 pg/ml
Clorhidrato de doxorubicina 16 pg/mi
Aspirina 0.5 mg/ml
Biotina 50 ng/ml

Diethyl oestrodiene 2 pg/ml

El calibrador de PSA total CO de Mindray se complementd
con otros marcadores tumorales, como alfafetoproteina
(PSA), antigeno de cancer 125 (CA 125), antigeno de
cancer 15-3 (CA 15-3), antigeno de carbohidrato 19-9
(CA 19-9), antigeno carcinoembrionario (CEA) y ferritina
(FERR) con los niveles especificos indicados en la tabla
siguiente. No se observd ninguna reactividad cruzada
evidente ya que todos los resultados fueron <1,0 ng/ml.
Los resultados se indican en la siguiente tabla.

Concentracion TPSA Criterios
N'I:arcadorl de notificado de
umora Concentracion | (ng/ml) | aceptacion
AFP 1000 ng/ml 0,00
CA 125 1000 U/ml 0,00
CA15-3 100 U/ml 0,01 TPSA
notificado
CA 19-9 1000 U/ml 0,00 <1,0 ng/ml
CEA 1000 ng/ml 0,01
FERR 1000 ng/ml 0,01

Gancho a altas dosis

Para el ensayo de TPSA de la serie CL, no se observd
ningln efecto gancho de alta dosis al examinar muestras
con hasta aproximadamente 10 000 ng/ml de TPSA.

A continuacion, se detallan los datos de rendimiento
representativos sobre los analizadores CL-2000i. En
relacion con la precision, se brindan los datos de
rendimiento de CI-2000i y CL-1000i.

Precision
Se utilizé una muestra del estandar internacional de la
OMS de antigeno prostatico especifico (90:10) (codigo

NIBSC: 96/670) con un valor definido y rastreable para
comprobar la precision del ensayo. Los resultados

mostraron que la desviacion relativa era inferior a £10%.

Los resultados se muestran en la siguiente tabla.

TPSA Valor de
Muestra medido TPSA |Desviacién
medido medido | relativa
(ng/ml) (ng/ml)
PSA de la OMS 38,98 38,96 0,06%
Precision

El ensayo de TPSA de la serie CL esta disefiado para
tener una precision de <10% (CV dentro del dispositivo).
La precision se determind mediante el protocolo EP5-A2
del Comité Nacional de Estandares de Laboratorio Clinico
(NCCLS). Se probaron dos niveles de controles de
calidad por duplicado en dos series independientes por
dia, durante un total de 20 dias. Se utilizé un lote de
reactivos y una curva de calibracién. Los datos

de precision se resumen en la siguiente tabla.

Datos de rendimiento de CL-2000i

cv
TPSI_\ CVdela| entre CVdela
Muestra | medio R | N .
(ng/ml) series as dispositivo
series
1 3,63 2,40 % (3,21 % 5,89 %
2 33,30 | 2,36 % |2,62 % 4,60 %

Datos de rendimiento de CL-1000i

cv
TPSA |y dela| entre | CVdela
Muestra | medio - " .
(ng/mi) series las dispositivo

9 series
1 3,60 2,32 % (3,13 % 5,15 %
2 32,90 2,23% (2,67 % 4,87 %

Linealidad

Se mezclé una muestra con alta concentracion de TPSA
(aproximadamente 100 ng/ml) con una muestra con
baja concentracion (<0,008 ng/ml) con distintas
proporciones, generando una serie de diluciones. El PSA
total de cada dilucidén se determiné mediante el ensayo
de TPSA de la serie CL de Mindray.

La linealidad se demostrd en el intervalo de 0,016 ng/ml

a 100 ng/ml, el coeficiente de correlacién r es 20,9900.
Los datos de linealidad se resumen en la tabla siguiente.

Concen-
tracion 1 2 3 4 5 6
(ng/ml)
TPSA
esperado
TPSA
medido

0,0007| 21,08 | 42,16 | 63,24 | 84,32 | 105,40

0,0007| 22,26 | 45,93 | 64,99 | 85,16 | 105,40

Comparaciéon de métodos

El ensayo de TPSA de la serie CL de Mindray se compar
con un kit de diagnostico disponible en el mercado en un
estudio de correlacioén con aproximadamente 40
muestras. Los datos estadisticos obtenidos mediante el
modo informético de Deming se muestran en la siguiente
tabla.

Intervalo de Coeficiente
concen Pendiente | Intercepto de
tracién »
(ng/ml) correlacion
0,01-100 0,9988 0,0018 0,9979

Advertencias y precauciones
1.  Exclusivo para uso diagnostico in vitro.

2. Respete las normas de utilizacién de reactivos de
laboratorio y tome las medidas de seguridad
necesarias.

@ Advertencia: Podria causar una reaccion
alérgica en la piel.

Evite respirar el polvo, los humos, los gases, el
rocio, los vapores y las pulverizaciones. Las ropas
de trabajo contaminadas no deben salir del lugar de
trabajo. Debe usar guantes protectores, ropa de
proteccion, proteccion ocular, proteccion para el
rostro. STENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave
con abundante agua. Si se presenta irritacion o
erupcion en la piel: Busque atencion médica.
Quitese la ropa contaminada y lavela antes de
volver a usarla.

3. Debido a las diferencias de metodologia
y especificidad de anticuerpos, los resultados de las
pruebas de la misma muestra pueden diferir al
utilizar kits de reactivos de distintos fabricantes en
el sistema de Mindray o al utilizar kits de reactivos
de Mindray en otros sistemas.

4. No utilice kits de reactivos después de la fecha de
caducidad.

5. No utilice reactivos mezclados de distintos lotes de
reactivos.

6. Mantenga el kit de reactivos en posicion vertical
para garantizar que no se pierdan microparticulas
antes del uso.

7. No se recomienda el uso de un kit de reactivos que
haya estado abierto durante mas de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no
se puede garantizar si no se siguen las
instrucciones del prospecto.

9. Todas las muestras y residuos de reaccion se deben

considerar como potencialmente infeccj ‘sjé. L
manipulacion de muestras y residuos E}é&s-903

deben realizarse de acuerdo con las normativas y
directrices

10. La hoja de datos de seguridad de los materiales
(MSDS) esté disponible bajo peticion.
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mindray

t-PSA CAL

Calibradores de

PSA total

Informacién para pedidos

Tamaiio del paquete
C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

N.° de catalogo

105-004288-00

Uso previsto

Los calibradores de PSA total (t-PSA CAL) de
Mindray estan disefiados para calibrar el
ensayo cuantitativo del antigeno especifico
prostatico total (t-PSA) con el analizador para
inmunoensayo quimioluminiscente de la
serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,
los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores de PSA
total contienen el antigeno especifico prostatico
(PSA). La relacion matematica entre la emision
de luz de quimioluminiscencia medida y la
concentracidn conocida de analitos establece la
curva de calibracién. Se utiliza para convertir
las unidades de luz relativas (RLU) de las
muestras en una concentracion de analitos
cuantitativa.

Componentes

PSA en alblimina sérica bovina
(BSA, por sus siglas en inglés)
amortiguada con tres niveles
de concentracién, con azida de|
sodio al 0,09 % y ProClin 300
al 0,05 % como conservantes.

o, C1, C2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales deben estar capacitados
para tomar todas las precauciones
necesarias durante la manipulacion de
reactivos de laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracién
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibracién y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

10.

11.

12,

13.

14.

15.

Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos
VIH-1, VIH-2, VHC, sifilis TP y para HBsAg.
Todos los resultados son negativos. Sin
embargo, ya que ningun método de
ensayo puede descartar el riesgo
potencial de infeccién con certeza
absoluta, este material debe manipularse
como un posible riesgo bioldgico.!

Si  hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.

La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.

Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacidon con el dispositivo se

debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.
Este kit contiene componentes

clasificados como se indica a continuacion
de conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una
alérgica en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

reaccion

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccidn ocular y facial.
P273 - Evite su en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutaneas: Busque atencioén o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

derrame

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencion al cliente para
informarse  sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de t-PSA, los cuales son los
valores aproximados de 0 ng/ml, 2 ng/ml
y 60 ng/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2
dos veces durante la calibracion.

4. Consulte la tarjeta de calibracién para
obtener informacidn exacta acerca de la
concentracion de t-PSA especifica del lote.

Preparacion

1. Saque el vial del frigorifico y deje que se
asiente hasta alcanzar la temperatura
ambiente durante al menos 30 minutos.

2. Conforme al procedimiento de calibracion
descrito en el manual del instrumento, use
el valor especifico del lote de los
calibradores para configurar los
parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores son estables hasta la fecha de
caducidad indicada en la etiqueta cuando se
almacenan en viales sin abrir a 2~8°C y
protegidos de la luz. Una vez abierto, se
mantiene estable durante 30 dias si se refrigera
a una temperatura de 2~8 °C o 90 dias si se
congela a una temperatura de -20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados
1. El analizador  para inmunoensayo

quimioluminiscente de la serie CL y los
kits de reactivos y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.
Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad se adhiere a la
norma EN ISO 17511.2. El mensurando (analito)
de los calibradores es trazable conforme al
estdndar internacional para el antigeno
especifico prostético, (90:10) 96/670, de la
OMS. La concentracién de calibradores es
especifica de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL
de Mindray. No se puede usar otro sistema o
método, ya que podria producirse un sesgo
entre los diferentes métodos y sistemas. Y no
se puede garantizar la precision de los
calibradores de Mindray. Los detalles sobre la

célculo de control. Si los controles no se ajustan
al intervalo especificado, se debera comprobar
el sistema de medicién. Por ejemplo, la fecha
de caducidad o las condiciones de
almacenamiento de los calibradores, reactivos
y controles, la contaminacion de los reactivos,
la posicion del reactivo o la muestra en el
analizador; la configuracion de parametros del
software; o el correcto funcionamiento del
analizador. El valor asignado de calibradores se
adapta al analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray y es
especifico del lote.
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FPSA

FPSA
Antigeno prostatico especifico libre (CLIA)

Aid,

Informacién para p

N.° de catal Tamaiio del
105-004218-00 2 x 50 ensayos
105-004245-00 2 x 100 ensayos

Uso previsto

El ensayo de FPSA de la serie CL es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLIA) para la determinacién cuantitativa
del antigeno prostético especifico libre Free PSA (PSA libre,
FPSA) en plasma o en suero humanos. El ensayo de PSA libre
serie CL estd disefiado para utilizarse en conjunto con el
ensayo de PSA total serie CL en hombres de 50 afios o mas
con valores de PSA total de entre 4y 10 ng/ml para determinar
el valor en porcentaje del PSA libre. El valor en porcentaje del
PSA libre puede utilizarse como ayuda en la diferenciacién
entre céncer de prostata y enfermedad benigna.

Resumen

El céncer de préstata es uno de los canceres mas comunes en
hombres. La deteccion temprana es muy importante para el
tratamiento médico de pacientes con céncer de préstata y
requiere una prueba simple, segura y econdmica para la
enfermedad."%®

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glucoproteina
de cadena Unica producida en el epitelio glandular de la
prostata. Se secreta en el liquido seminal en alta
concentracion.? El PSA es una serina proteasa con actividad
similar a la quimotripsina. Una funcién importante del PSA es
la escision proteolitica de las proteinas formadoras de geles |
y Il en el liquido seminal, lo que causa la licuefaccion del gel
seminal y una mayor movilidad del esperma. Normalmente, la
concentracion de PSA en esperma es alta, mientras que en
suero es muy baja*. El aumento de los niveles de PSA en suero
se asocia con afecciones patoldgicas de la prostata (p. €j., la
prostatitis, la hiperplasia benigna de prostata o el cancer
prostatico).

El PSA existe en tres formas principales en la sangre: el PSA
libre, el PSA compuesto con el inhibidor de serina proteasa,
alfa-1-antiquimotripsina (PSA-ACT); y el PSA compuesto con
alfa-2-macroglobulina  que es la falta de reaccion
inmunitaria.>¢’ Solamente el PSA libre y el PSA-ACT se
detectan en el inmunoensayo actual y se definen juntos como
PSA total.® Por lo general, cuanto menor es la proporcion de
PSA libre o PSA total en suero, mayor es la posibilidad de que
se manifiesten enfermedades prostéticas en los hombres.”®

Principio del ensayo

El ensayo de FPSA de la serie CL es un ensayo de tipo
sandwich para determinar el nivel de PSA libre.

En el primer paso, se afiaden a una cubeta de reaccion la
muestra, la microparticula paramagnética recubierta con el
anticuerpo monoclonal anti-PSA libre (ratén) y el anticuerpo
monoclonal anti-PSA conjugado a la fosfatasa alcalina (ratén).
Después de la incubacion, el PSA libre presente en la muestra
se une tanto a la microparticula recubierta con el anticuerpo
anti-PSA como al anticuerpo anti-PSA conjugado a la fosfatasa
alcalina para formar un complejo tipo séandwich. La
microparticula se captura magnéticamente y las otras
sustancias sin unir se eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se agrega a la
cubeta de reaccién. El anticuerpo anti-PSA conjugado a la
fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la solucion en el
inmunocomplejo que queda en la microparticula. La reaccién
quimioluminiscente resultante se mide como unidades de luz
relativas (RLU) con un fotomultiplicador integrado en el
sistema. La cantidad de PSA libre presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativas (RLU) que se
generaron durante la reaccion. La concentracién de PSA libre

puede calcularse mediante una curva de calibracion.

Componentes reactivos

Microparticulas paramagnéticas recubiertas con
anticuerpo monoclonal anti-PSA libre (ratén).
Concentracion minima: 0.5 g/ de sélidos.

Ra | Bfer TRIS¥: 50 mmol/!.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 %y azida de
sodio al 0,09 %.
Anticuerpo monoclonal anti-PSA (ratén) conjugado
a la fosfatasa alcalina. Concentracién minima:
0,59/l

Rb

Bufer MES®: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,048 %y azida de
sodio al 0,09 %.

a) TRIS = Tris(hidroximetil)aminometano

b) MES= &cido 2-(N-morfolino) etanosulfénico

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de FPSA (CLIA) sin abrir es estable hasta la
fecha de caducidad indicada si se almacena a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. El kit de reactivos de FPSA (CLIA)
puede almacenarse en el analizador y usarse hasta un
maximo de 28 dias después de abierto si se mantiene a una
temperatura de 2 a 8 °C.

Preparacion del reactivo

Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar
que no se puede separar.

Materiales ios, pero no

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray.

N.° de cat. 105-004287-00: Calibradores de PSA libre,
1 x 2,0 ml para cada calibrador CO, C1y C2.

N.° de cat. 105-007385-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 1x50ml.

N.° de cat. 105-007381-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 3% 50 ml.

N.° de cat. 105-007373-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L), 6 x50 ml.

N.° de cat. 105-007377-00: Multicontrol de marcador tumoral
(L),12x50ml.

N.° de cat. 105-007386-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 1x5,0ml.

N.° de cat. 105-007382-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 3 x 5,0ml.

N.° de cat. 105-007374-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 6 x50 ml.

N.° de cat. 105-007378-00: Multicontrol de marcador tumoral
(H), 12 x 5,0 ml.

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 I.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.
N.° de cat. 105-004274-00: Solucion de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccion.

Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray.

Preparacion y obtencién de muestras

Tipos de muestras

* Para este ensayo, se recomienda que las muestras de suero
o de plasma humanos se obtengan en tubos con EDTA Ky,
EDTA K3, heparina sddica y heparina de litio.

Los tubos de extraccién sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener diferentes materias primas y aditivos, lo
que podria afectar los resultados de las pruebas en algunos
casos. Mindray no evalué todos los tubos de todos los
fabricantes. Cada laboratorio
debe determinar la aceptabilidad de los tubos de extraccion
sanguinea y de los productos de separacién de suero y
plasma.

Condiciones de las muestras

+ No utilizar:

- muestras inactivadas con calor;

- muestras muy hemolizadas;

- muestras con contaminacién microbiana evidente.

Para obtener resultados precisos, las muestras de suero y
plasma deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y otro
material particulado. Las muestras de suero de los
pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes o
tromboliticos podrian contener fibrina debido a la
formacién incompleta de coagulos.

Preparacion para el analisis

+ Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de
extraccion sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue
las muestras cuando finalice la formacion del codagulo.
Antes del analisis, compruebe que la materia celular y
fibrina residual se han eliminado.

Para lograr unos resultados dptimos, inspeccione todas las
muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con
una pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben
mezclar bien después de descongelarse. Las muestras
descongeladas deben centrifugarse antes de usarse.

Si la muestra se cubrié con una capa lipidica tras la
centrifugacién, debe transferirse a un tubo limpio y
centrifugarse antes del ensayo. No transfiera la capa
lipidica. Manipule con cuidado para evitar la contaminacion
cruzada.

Al i de

Las muestras se deben analizar con la mayor brevedad
después de su obtencién. Si los ensayos no se finalizan en
8 horas, las muestras deberan cerrarse bien y refrigerarse a
entre 2 y 8 °C. Si el ensayo se posterga durante mas de
3 horas, las muestras deben congelarse a -20 °C o a una
temperatura inferior. Las muestras se pueden almacenar a
una temperatura de -20 °C durante un maximo de 90 dias.

La cantidad de congelaciones y descongelaciones
repetidas no debe superar las 5 veces.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados Optimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la conservacion
de las muestras, las precauciones de seguridad y el
mantenimiento. Prepare también todos los materiales
necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos de FPSA (CLIA) en la
maquina por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe
voltearse suavemente al menos 30 veces para volver a
suspender las microparticulas que se asentaron durante el
envio o almacenamiento. Inspeccione visualmente el frasco
para confirmar que las microparticulas estan suspendidas. Si
las microparticulas permanecen adheridas al frasco, continte
voltedndolo hasta que se vuelvan a suspender por completo.
Si las microparticulas no se suspenden, se recomienda no
usar ese frasco de reactivo. Comuniquese con el servicio de
atencién al cliente de Mindray. No voltee los frascos de
reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 10 pl de muestra para un dnico
andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del
contenedor de la muestra. Si se realizan mas anélisis de la
misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento del
sistema y el requisito especifico del ensayo para determinar el
volumen minimo de muestra.

Calibracion

utiliza en combinacion con los calibradores de FPSA para la
calibracion del lote de reactivos especifico. Antes de iniciar la
calibracién en cada lote de reactivos nuevo, cargue la curva
principal del ensayo por medio del escaneo del cédigo de
barras bidimensional en el paquete de reactivos. Cuando
realice la calibracion, escanee el cédigo de barras
bidimensional del paquete del calibrador y, a continuacion,
pruebe los calibradores de FPSA en tres niveles. Antes de
realizar cualquier prueba de FPSA, es necesario obtener una
curva de calibracion vélida. Se recomienda repetir la
calibraciéon cada 4 semanas, cuando se use un nuevo lote de
reactivos o cuando los controles de calidad no se ajusten al
intervalo de valores especificado. Para obtener instrucciones
detalladas de la calibracion, consulte el manual de
funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de cada
calibraciéon. La frecuencia del control de calidad se debe
adaptar a los requisitos individuales de cada laboratorio. Los
dos niveles de controles de calidad recomendados para este
ensayo son: multicontrol de marcador tumoral (L) y
multicontrol de marcador tumoral (H) de Mindray. Ademas, se
puede utilizar otro material de control adecuado.

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo  especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no seran validos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la calibracion.
Inspeccione el sistema de ensayo consultando el manual de
funcionamiento del sistema. Si los resultados de los controles
de calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
comuniquese con el servicio de atencion al cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracién de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras en la curva de calibracién principal, y segun el ajuste de
la curva obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) generadas a
partir de los calibradores de tres niveles de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran en
unidades de ng/ml o pg/I (seleccionable).

Factores de conversién: ng/mlx 1= ug/I

Valores previstos

En un estudio extenso de una cohorte de 304 hombres sanos
se determind el intervalo de referencia del ensayo de FPSA de
la serie CL.

Percentil 97,5°
1,0 ng/ml

Categoria N
Hombre 304

Por las diferencias de pardmetros geograficos, raza, sexo y
edad, es muy recomendable que cada laboratorio establezca
su propio intervalo de referencia.
Limitacion
El limite superior de este ensayo es de 30 ng/ml. Una muestra
con una concentracion de PSA libre inferior al limite superior
se puede determinar de manera cuantitativa, mientras la
muestra con una concentracién mayor que el limite superior
se observara como >30 ng/ml.
La concentracién de PSA libre en una muestra concreta,
determinada mediante ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo, la
calibracion y la especificidad de los reactivos. Los resultados
tos, como

El FPSA de la serie CL (CLIA) se ha estandarkﬁeza%l-90362%8;2{2&Jﬁm%mmrai ica, etc.

esténdar internacional de la OMS para el antigeno prostatico
especifico libre (codigo NIBSC: 96/668).

La informacion especifica de la curva de calibracion principal
del kit de reactivos de FPSA (CLIA) se encuentra en el codigo

Las muestras de las personas expuestas a los anticuerpos
monoclonales de ratéon pueden contener anticuerpos
antirratén humanos (HAMA).® Estas muestras pueden exhibir
valores erréneos tanto elevados como bajos con los kits de
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FPSA
ensayo que usan los anticuerpos monoclonales de raton.'*! especifico (codigo del NIBSC: 96/668) para verificar la diferentes métodos de ensayo no se pueden utilizar
Sin embargo, en este ensayo no se han observado exactitud de este ensayo. Los resultados demostraron que la indistintamente. Si, durante el monitoreo de un paciente, -
interferencias obvias de HAMA. desviacién relativa se encontraba dentro del rango de +10 %. se cambia el método de ensayo utilizado para determinar
Caracteristicas de rendimiento Los resultados se indican en la siguiente tabla*. los valores del FPSA, se deben realizar pruebas Nimero de Limite de Fabricante Fechade
secuenciales adicionales para confirmar los valores 4 imi
Sensibilidad analitica/limite de deteccion ValordeFPSA | ValordeFPSA | |\ o i6n o P catdlogo temperatura vencimiento
) ) ) . Muestra medido definido " iniciales.
El kit de reactivos de FPSA (CLIA) tiene una sensibilidad (ng/ml) (ng/ml) relativa 4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad m
analitica de <0,01 ng/ml. La sensibilidad analitica se define p 100 101 114% vencida.
como la concentracion mas baja de analitos que puede . . S 5. No use reactivos mezclados de distintos lotes. - Identificador
diferenciarse de una muestra que no contiene analitos. Se 2 11,67 11,72 -0,44 % 6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicion ” Codigo Este lado -
defi I tracion de PSA lib las d tical i jerd Precaucion de lot haciaarriba  Unicode!
efine como la concentracién de ibre en las dos *Datos ; fos resuftados en pueden variar, vertical para garantizar que no se pierdan e lote dispositivo
desviaciones estandares superiores al valor medio de la RLU L microparticulas antes de su uso. )
Precision 7. No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos Referencias

calculado a partir de 20 mediciones de una muestra sin
analitos.

Intervalo de medicién

De 0,01 a 30 ng/ml (se define por la sensibilidad analitica y el
limite maximo de la curva de calibracién principal). Los
valores inferiores a la sensibilidad analitica se observan como
<0,01 ng/ml. Los valores superiores al intervalo de medicién
se observan como >30 ng/ml.

Especificidad analitica

Los niveles de hemoglobina de hasta 500 mg/d|, de bilirrubina
de hasta 20 mg/dl, de triglicéridos de hasta 1500 mg/dl, de
proteina total de hasta 10 g/dl, de factores reumatoideos de
hasta 400 IU/ml y del anticuerpo antinuclear no interferirdn en
el ensayo de FPSA de la serie CL. Criterio: Recuperacién dentro
de +10 % del valor inicial.

Se realizaron pruebas in vitro en 10 farmacos utilizados
cominmente. No se observaron interferencias de estas
sustancias en los niveles que se indican a continuacion.
Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial.

La precision se determind segun los estandares del protocolo
EP5-A2 del Clinical and Laboratory Standards Institute
(Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio, CLSI)'? Se
analizaron dos niveles de controles de calidad en duplicado en
dos series independientes por dia, durante un total de 20 dias,
con un Unico lote de reactivos y una curva de calibracion Unica.
Los datos de precision se resumen en la siguiente tabla*.

Valor medio Enla Entre la
. - . .. | EnelCVdel
Muestra deFPSA | ejecucion | ejecucion di it
(ng/ml) delcv | delcy | Gispositive
1 1,05 1,61 % 2,09 % 2,64 %
2 9,10 182 % 1,05 % 318%
*Dat ; los resultados en pueden variar.
Linealidad

Se mezclé una muestra de concentracién alta del FPSA
(aproximadamente de 30 ng/ml) con una muestra de
concentracion baja (<0,01 ng/ml) en diferentes proporciones,
lo que generé una serie de diluciones. El PSA libre de cada

Sustancia Concentracién dilucién se calculé mediante el uso del ensayo de FPSA de la
Acetato de leuprorelina 100 pg/ml serie CL de Mindray. Se demostré que la linealidad se ajustaba
clofosfamid | al intervalo de 0,01 ng/ml a 30 ng/ml. El coeficiente de
Ciclofosfamida 700 pg/mi correlaciéon r es de 20,9900. Los datos de linealidad se
Finasterida 370 ng/ml resumen en la siguiente tabla*.
Valor esperado del Valores medidos del
Megestrol 24 mg/d Muestra FPSA (ng/ml) FPSA (ng/ml)
Metotrexato 30 pg/ml 1 0,00 0,00
Flutamida 10 pg/ml 2 588 577
Clorhidrato de doxorrubicina 16 pg/ml 3 11,77 11,62
Aspirina 0,5 mg/ml 4 17,65 17,90
Biotina 50 ng/ml 5 2351 2282
P— I I 6 29,39 29,04
Dietilestilbestro 2 pg/ml 7 3526 3532
No se observo reactividad cruzada cuando el calibrador CO de 8 41,14 41,14
PSA libre de Mindray se enriquecié con otros marcadores *Dat . los resultados en pueden variar

tumorales en niveles especificos que se indican en la siguiente
tabla. Criterio: Valor observado de FPSA <0,5 ng/ml. Los
resultados se resumen en la siguiente tabla*.

Marcador Concentracién de Valor observado de
| d FPSA (ng/ml)
AFP 1000 ng/ml 001
CA125 1000 U/ml 0,02
CA15-3 100 U/ml 0,00
CA19-9 1000 U/ml 0,03
CEA 1000 ng/ml 0,05
FERR 1000 ng/ml 0,00

*Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales pueden variar.

Efecto gancho de dosis alta

Para el ensayo de FPSA de la serie CL, no se observé un efecto
gancho de dosis alta cuando se analizaron las muestras que
contenian aproximadamente hasta 50 000 ng/ml de PSA libre.
Exactitud

Dos controles de veracidad con valores definidos trazables al
estandar internacional de la OMS, sin antigeno prostatico

Comparacién de métodos

Se compard el ensayo de FPSA serie CL de Mindray con un kit
de diagndstico disponible en el mercado en un estudio de
correlacion con, aproximadamente, 1182 muestras. Los datos
estadisticos obtenidos por regresién lineal se muestran en la
siguiente tabla.

Intervalo de .
- e " . Coeficiente de
concentracion Pendiente Origen iz
(ng/ml) correlacién
0,01-30 0,715 0,174 0,995

Advertencias y precauciones

1.  Exclusivo para uso diagndstico in vitro. Para uso
profesional de laboratorio.

2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de

laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
necesarias.
La concentraciéon de FPSA en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo
y la especificidad de los reactivos. Los resultados que
informa el laboratorio al médico deben incluir la identidad
del ensayo de FPSA utilizado. Los valores obtenidos con

mas de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

9. Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos bioldgicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se
manipulardn conforme a las normativas y directrices
locales.

10. La ficha de datos de seguridad de los materiales (MSDS)
esta disponible si se solicita.

11. Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo. No
utilice los reactivos con paquetes dafiados.

12. Si los reactivos se abren accidentalmente antes de que
se utilicen, se deben utilizar lo antes posible.

13. Cualquier incidente grave que haya ocurrido en relacién
con el dispositivo se debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

14. Se debe sospechar de inestabilidad o deterioro si hay
signos visibles de fugas, turbiedad, precipitados o
crecimiento microbiano.

15. No congelar. Los resultados no se pueden garantizar
cuando los reactivos se almacenan en condiciones
inadecuadas.

16. Este kit contiene componentes clasificados como se
indica a continuacion de conformidad con el Reglamento
(CE) n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccién alérgica en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina con efectos
duraderos.

Prevencién:

P261 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio, los
vapores y las pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no se debe usar fuera
del lugar de trabajo.

P280 - Debe usar guantes y ropa protectores, y proteccion
oculary facial.

P273 - Evite su derrame en el medioambiente.

Respuesta:

P302 +P352 - SI ENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave
con abundante agua.

P333 +P313 - Si experimenta irritacion o erupciones cutdneas:
Busque atencion o asesoria médica.

P362 +P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes de
usarla nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el
reglamento local.
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FPSA CAL

Calibradores de
PSA libre

Informacion para pedidos

N.° de catalogo | Tamafio del paquete
C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial

C2:1x2,0 ml/vial

105-004287-00

Uso previsto

Los calibradores de PSA libre (FPSA CAL) de
Mindray estan disefiados para calibrar el
ensayo cuantitativo del antigeno especifico
prostatico libre (FPSA) con el analizador para
inmunoensayo quimioluminiscente de la
serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,
los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores de
PSA libre contienen el antigeno especifico
prostatico (PSA). La relacién matematica entre
la emision de luz de quimioluminiscencia
medida y la concentraciéon conocida de analitos
establece la curva de calibracién. Se utiliza para
convertir las unidades de luz relativas (RLU) de
las muestras en una concentracién de analitos
cuantitativa.

Componentes

PSA libre en albimina sérica
bovina (BSA, por sus siglas en
inglés) amortiguada con tres,
CO, C1, C2 |niveles de concentracién, con
azida de sodio al 0,09 % vy
ProClin 300 al 0,05 % como
conservantes.

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales deben estar capacitados
para tomar todas las precauciones
necesarias durante la manipulacién de
reactivos de laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracién.

4. Se recomienda realizar una calibracién
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibraciéon y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

10.

11.

12,

13.

14.

15.

Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos
VIH-1, VIH-2, VHC, sifilis TP y para HBsAg.
Todos los resultados son negativos. Sin
embargo, ya que ningin método de
ensayo puede descartar el riesgo
potencial de infeccion con certeza
absoluta, este material debe manipularse
como un posible riesgo bioldgico.!

Si  hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.
La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafiados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.
Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacidon con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes
clasificados como se indica a continuacion
de conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccién
alérgica en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccidn ocular y facial.
P273 - Evite su
medioambiente.
Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutdneas: Busque atencién o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

derrame en el

Eliminacion:
P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencion al cliente para
informarse sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de FPSA: 0, ~2 y ~15 ng.
Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos veces
durante la calibracion.

4. Consulte la tarjeta de calibracion para
obtener informacién exacta acerca de la
concentracion de FPSA especifica del lote.

Preparacion

1. Saque el vial del frigorifico y deje que se
asiente hasta alcanzar la temperatura
ambiente durante al menos 30 minutos.

2. Conforme al procedimiento de calibracién
descrito en el manual del instrumento, use
el valor especifico del lote de los
calibradores para configurar los
parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores son estables hasta la fecha de
caducidad indicada en la etiqueta cuando se
almacenan en viales sin abrir a una
temperatura aproximada de entre 2 °Cy 8 °C
y protegidos de la luz. Una vez abierto, se
mantiene estable durante 30 dias si se refrigera
a una temperatura de 2~8 °C o 90 dias si se
congela a una temperatura de -20 °C.

Materiales
suministrados

necesarios, pero no

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.

Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad se adhiere a la
norma EN ISO 175112, El mensurando (analito)
de los calibradores es trazable conforme al
estandar internacional para el antigeno
especifico prostatico libre, 96/668, de la OMS.
La concentracion de calibradores es especifica
de cada lote del analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL de Mindray. No
se puede usar otro sistema o método, ya que
podria producirse un sesgo entre los diferentes
métodos y sistemas. La precision de los
calibradores Mindray no puede garantizarse.
Los detalles sobre la trazabilidad estan
disponibles previa peticion.

Control de calidad

el sistema de medicidén. Por ejemplo, la fecha
de caducidad o las condiciones de
almacenamiento de los calibradores, reactivos
y controles, la contaminacién de los reactivos,
la posicion del reactivo o la muestra colocada
en el analizador, la configuracién de parametros
del software o el funcionamiento del analizador.
El valor asignado de calibradores se adapta al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray y es
especifico del lote.

Simbolos graficos
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AFP

AFP
Alfafetoproteina (CLIA)

Informacién para pedidos

N.° de catalogo
105-004214-00
105-004241-00

Tamaiio del paquete

2 x 50 ensayos

2 x 100 ensayos

Uso previsto
El ensayo de AFP serie CL es un inmunoensayo quimioluminiscente
(CLIA) para la determinacion cuantitativa de la alfa-fetoproteina
(AFP) en plasma o suero humano.
Este ensayo estd diseflado para su uso en las siguientes
aplicaciones:
] Una ayuda en el diagnéstico del carcinoma hepatocelular
(HCC).
] Una ayuda en el diagnéstico y el control de la
progresiéon de la enfermedad en el transcurso de esta y el
tratamiento de pacientes con tumores de células germinales no
seminomatosos.
Resumen
La alfafetoproteina (AFP) es una alfa globulina especifica del
embrién y una Unica glucoproteina de cadena polipeptidica con un
peso molecular de aproximadamente 70 000 daltones. Es la proteina
principal en la circulacion fetal al igual que la albimina. La sintesis
de la AFP ocurre principalmente en el saco vitelino, el higado y en el
tracto gastrointestinal del feto." Se secreta en el suero fetal y se
puede detectar en la circulacion fetal desde los 30 dias después de
la gestacion. Alcanza un maximo aproximadamente a las
13 semanas de gestacion y disminuye de manera gradual a partir de
ese entonces®®. Posteriormente, los niveles elevados de AFP en
suero aparecen nuevamente durante el embarazo y en conjunto con
diversas neoplasias malignas®*.
Se pueden detectar niveles elevados de AFP en suero en
aproximadamente el 80 % de los pacientes con carcinoma hepatico y
en el 50 % de los pacientes con tumores de células germinales.
También se puede detectar en otros pacientes, como los pacientes
con tumor gastrointestinal. La sintesis de la AFP es obviamente
elevada en el carcinoma hepético, aunque el cuerpo carcinoso sea
muy pequefio. Por lo tanto, el carcinoma hepatico se puede detectar
lo antes posible mediante la deteccion de la AFP, junto con otras
pruebas.®® También se ha descubierto que la AFP en suero es
elevada durante el embarazo, en enfermedades como la hepatitis
viral aguda, en la hepatitis cronica activa y en la cirrosis, pero no tan
elevada como en el carcinoma hepatico. El nivel de la AFP en suero
en pacientes con cirrosis generalmente se encuentra entre 25 y
200 ng/ml, y disminuye de manera gradual a medida que los
pacientes mejoran de su enfermedad dentro de 2 meses. Un nivel
elevado de AFP en suero generalmente lo acompaiia un nivel elevado
de transaminasa. Si el nivel de la AFP en suero es alto, mientras que
el nivel de la transaminasa es bajo, o si el nivel de la AFP en suero
supera los 500 ng/ml, es altamente posible que sea carcinoma
hepético.®”
No se recomienda la prueba de la AFP como procedimiento de
analisis para detectar cancer en la poblacion general.
Principio del ensayo
El ensayo de AFP serie CL es un ensayo de dos partes tipo sandwich
para determinar el nivel de AFP.
En el primer paso, se afiaden a una cubeta de reaccién la muestra,
las microparticulas paramagnéticas recubiertas con el anticuerpo
monoclonal de raton anti-AFP y el anticuerpo monoclonal de ratén
anti-AFP conjugado a la fosfatasa alcalina. Tras la incubacion, la
AFP presente en la muestra se une a las microparticulas recubiertas
con el anticuerpo monoclonal de ratén anti-AFP. Mientras tanto, el
anticuerpo monoclonal de ratén anti-AFP conjugado a la fosfatasa
alcalina se une a otro lugar de reaccién de la AFP para formar un
complejo tipo sandwich. Las microparticulas se capturan
magnéticamente y las sustancias sin unir se eliminan por lavado.
En el segundo paso, la solucién de substrato se agrega a la cubeta
de reaccion. El anticuerpo monoclonal de ratdn anti-AFP conjugado a
la fosfatasa alcalina cataliza la solucién en el inmunocomplejo que
queda en la microparticula. La reaccion quimioluminiscente
resultante se mide como unidades de luz relativas (RLU) con un
fotomultiplicador integrado en el sistema. La cantidad de AFP

presente en la muestra es proporcional a las unidades de luz

relativas (RLU) que se generaron durante la reaccién. La
concentraciéon de AFP puede calcularse mediante una curva de
calibracion.

Componentes reactivos

Los componentes en diferentes lotes de kit de reactivos no se
pueden intercambiar:

Microparticulas paramagnéticas recubiertas con
anticuerpo monoclonal anti-AFP (ratén). Concentracion
minima: 0,5 g/l de sélidos.

Bufer TRIS?: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio al
0,09 %.

Ra

Anticuerpo monoclonal anti-AFP (ratén) conjugado a la
fosfatasa alcalina. Concentracion minima: 0,5 g/I.

Rb Bufer MES®: 50 mmol/I.

Conservantes: ProClin 300 al 0,048 % y azida de sodio al
0,09 %.

Bufer TRIS: 50 mmol/I.

Re Conservante: ProClin 300 al 0,05 %y azida de sodio al

0,09 %.
a) TRIS = Tris(hidroximetiljaminometano
b) MES= &cido 2-(N-morfolino) etanosulfénico

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de AFP (CLIA) es estable sin abrir hasta la fecha de
caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos de AFP (CLIA) puede almacenarse en el analizador
y usarse hasta 56 dias después de abierto si se mantiene a 2-8 °C.

Preparacion del reactivo

Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar que
no se puede separar.

Materiales necesarios, pero no suministrados

Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL de
Mindray

N.° cat. 105-004283-00: Calibradores de AFP 1 x2,0 ml para cada
calibrador C0O, C1y C2.

N.° de cat. 105-007385-00: Multicontrol de marcador tumoral (L),
1x50ml.

N.° de cat. 105-007381-00: Multicontrol de marcador tumoral (L),
3x50ml

N.° de cat. 105-007373-00: Multicontrol de marcador tumoral (L),
6x5,0ml.

N.° de cat. 105-007377-00: Multicontrol de marcador tumoral (L),
12x5,0ml.

N.° de cat. 105-007386-00: Multicontrol de marcador tumoral (H),
1x50ml.

N.° de cat. 105-007382-00: Multicontrol de marcador tumoral (H),
3x50ml

N.° de cat. 105-007374-00: Multicontrol de marcador tumoral (H),
6x50ml.

N.° de cat. 105-007378-00: Multicontrol de marcador tumoral (H),
12x5,0ml.

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 I.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.

N.° de cat. 105-004274-00: Solucién de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccion.

Instrumento aplicable

Analizador parainmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL de
Mindray

P iény iénde
Tipos de muestras
+ Para este ensayo, se recomienda que las muestras de suero o de
plasma humanos se obtengan en tubos con EDTA K, EDTA Ks,
heparina sédica y heparina de litio.

Los tubos de extraccion sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener diferentes materias primas y aditivos, lo que
podria afectar los resultados de las pruebas en algunos casos.
Mindray no evalué todos los tubos de todos los fabricantes. Cada
laboratorio debe determinar la aceptabilidad
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plasma.
Condiciones de las muestras

No utilizar:

- muestras inactivadas con calor;

- muestras muy hemolizadas;

- muestras con contaminacién microbiana evidente.

+ Para obtener resultados precisos, las muestras de suero y plasma
deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y otro material
particulado. Las muestras de suero de los pacientes que reciben
tratamiento con anticoagulantes o tromboliticos podrian contener
fibrina debido a la formacién incompleta de coagulos.

Preparacion para el analisis

- Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de extraccion
sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue las muestras cuando
finalice la formacién del coagulo. Antes del analisis, compruebe
que la materia celular y fibrina residual se han eliminado.

« Para lograr unos resultados optimos, inspeccione todas las
muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con una
pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben mezclar bien
después de descongelarse. Las muestras descongeladas deben
centrifugarse antes de usarse.

+ Sila muestra se cubre con una capa lipidica tras la centrifugacion,
debe transferirse a un tubo limpio y centrifugarse antes del ensayo.
No transfiera la capa lipidica. Manipule con cuidado para evitar la
contaminacién cruzada.

Almacenamiento de muestras

+ Las muestras se deben analizar con la mayor brevedad después de
su obtencion. Si los ensayos no se finalizan en 24 horas, las
muestras deberdn cerrarse bien y refrigerarse a entre 2y 8 °C. Si el
ensayo se posterga durante mas de 7 horas, las muestras deben
congelarse a -20 °C o a una temperatura inferior. Las muestras se
pueden almacenar a una temperatura de -20 °C durante un maximo
de 90 dias.

La cantidad de congelaciones y descongelaciones repetidas no
debe superar las 5 veces.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados 6ptimos con este ensayo, los operadores
deben leer detenidamente el manual del operador del sistema para
informarse bien sobre las instrucciones de funcionamiento, el control
y la conservacion de las muestras, las precauciones de seguridad y el
mantenimiento. Prepare también todos los materiales necesarios para
el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos de AFP (CLIA) en la maquina por
primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe voltearse suavemente
al menos 30 veces para volver a suspender las microparticulas que se
asentaron durante el envio o almacenamiento. Inspeccione
visualmente el frasco para confirmar que las microparticulas estén
suspendidas. Si las microparticulas permanecen adheridas al frasco,
continte volteandolo hasta que se vuelvan a suspender por completo.
Si las microparticulas no se suspenden, se recomienda no usar ese
frasco de reactivo. Comuniquese con el servicio de atencién al cliente
de Mindray. No voltee los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 15 pl de muestra para un Unico
andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del contenedor de
la muestra. Si se realizan mas andlisis de la misma muestra, se
necesita un volumen adicional. Los operadores deben consultar el
manual del operador del sistema y el requisito especifico del ensayo
para determinar el volumen minimo de las muestras.

Calibracién

La AFP de la serie CL (CLIA) se ha estandarizado segun el estandar
internacional de la OMS para la alfafetoproteina (codigo NIBSC:  AFP).
La informacidn especifica de la curva de calibracion principal del kit de
reactivos de AFP (CLIA) se encuentra en el coédigo de barras
bidimensional del paquete de reactivos, el cual se utiliza en
combinacién con los calibradores de AFP para la calibracién del lote
PMI#A NlMchﬁ cada lote de
reactivos nuevo, cargue la curva principal del ensayo por medio del
escaneo del cddigo de barras bidimensional en el paquete de
reactivos. Cuando realice la calibracion, escanee el cédigo de barras
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bidimensional del paquete del calibrador y, a continuacion, pruebe
los calibradores de AFP en tres niveles. Antes de realizar cualquier
prueba de AFP, es necesario obtener una curva de calibracion
vélida. Se recomienda repetir la calibracién cada 4 semanas,
cuando se use un nuevo lote de reactivos o cuando los controles
de calidad no se ajusten al intervalo de valores especificado. Para
obtener instrucciones detalladas de la calibracién, consulte el
manual del usuario del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten cada 24
horas si las pruebas estan en uso o después de cada calibracion.
La frecuencia del control de calidad se debe adaptar a los
requisitos individuales de cada laboratorio. Los dos niveles de
controles de calidad recomendados para este ensayo son:
multicontrol de marcador tumoral (L) y multicontrol de marcador
tumoral (H) de Mindray. Ademas, se puede utilizar otro material de
control adecuado.

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a los
intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su intervalo
especificado, los resultados del ensayo correspondiente no seran
validos y las muestras deberan volver a analizarse. Podria ser
necesario repetir la calibracion. Inspeccione el sistema de ensayo
consultando el manual del operador del sistema. Si los resultados
de los controles de calidad siguen sin ajustarse al intervalo
especificado, comuniquese con el servicio de atencidn al cliente de
Mindray.

Calculo

El analizador calcula autométicamente la concentracién de analitos
de cada muestra en la curva de calibracion principal, a partir de la
lectura del cédigo de barras; y calcula el ajuste de la curva logistica
de 4 parametros (4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) que
se generan a partir de calibradores de tres niveles de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran en unidades
de ng/ml o IU/ml (seleccionable).
Factores de conversién: ng/ml x 0,83 = IU/ml

1U/mlx 1,21 = ng/ml

Dilucién

Las muestras con concentraciones de AFP sobre el limite superior
se pueden diluir con el diluyente de muestras de Mindray. La
dilucion recomendada es de 1:40 (ya sea manual o automatica
mediante el analizador). La dilucion manual maxima es de 1:400.
La concentracion de la muestra diluida debe ser de >10 ng/ml.
Después de la dilucién manual, multiplique el resultado por el
factor de dilucién. Después de que los analizadores realizan la
dilucion automatica, el sistema multiplica automaticamente el
resultado por el factor de dilucién cuando calcula la concentracion
de la muestra.

Valores previstos

En un estudio extenso de una cohorte de 509 personas
sanas (277 hombres y 232 mujeres) se determing el intervalo de
referencia del ensayo de AFP de la serie CL.

[categoria [ N ] til 95" | til 97,57 til99° |
| Sano | 509 | 7ng | 8ng | 10 ng |
Por las diferencias de pardmetros geograficos, raza, sexo y edad,

es muy recomendable que cada laboratorio establezca su propio
intervalo de referencia.

Limitacién

Este kit NO esta disefiado para utilizarse en la evaluacién de riesgo
de la trisomia 21.

El limite superior de este ensayo es de 1210 ng/ml. Las muestras
con una concentracion de AFP inferior al limite superior se pueden
determinar cuantitativamente, a la vez que las muestras con una
concentracion de AFP superior al limite superior se pueden
registrar como >1210 ng/ml. De forma alternativa, se pueden diluir
con diluyente de muestras de Mindray.

La concentracion de AFP en una muestra concreta, determinada
con ensayos de distintos fabricantes, puede variar debido a las
diferencias en los métodos de ensayo, la calibracion y la
especificidad de los reactivos. Los resultados de los ensayos se
usaran junto con otros datos, como sintomas, resultados de otras
pruebas, historia clinica, etc.

Las muestras de los individuos expuestos a anticuerpos
monoclonales de raton podrian contener anticuerpos antirraton
humanos (HAMA).® Estas muestras podrian dar
valores
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AFP

erréneamente elevados o bajos con los kits de ensayo que usan
anticuerpos monoclonales de ratén.'® " Sin embargo, en este ensayo
no se han observado interferencias obvias de HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Limites inferiores de medicion

El kit de reactivos de AFP (CLIA) tiene un limite de blanco (LoB)
<0,2 ng/ml, un limite de deteccién (LoD) <0,5 ng/ml y un limite de
cuantificacion (LoQ) <0,5 ng/ml (con un total de error relativo
admisible <25 %).

Intervalo de medicién

De 0,5 a 1210 ng/ml (se define por el limite de deteccion y por el
limite superior de la curva principal). Los valores inferiores al limite
de deteccion se observan como <0,50 ng/ml. Los valores superiores
al intervalo de medicién se observan como >1210 ng/ml (o hasta
484000 ng/ml para las muestras diluidas 400 veces).

Especificidad analitica

Los niveles méximos de hemoglobina de hasta 3500 mg/dl, de
bilirrubina de hasta 70 mg/dl, de triglicéridos de hasta 3500 mg/dl,
de proteina total de hasta 15 g/dl, de biotina de hasta 5000 ng/ml, de
factores reumatoideos de hasta 1500 IU/ml y del anticuerpo
antinuclear no interferirdn en el ensayo de AFP de la serie CL. Criterio:
Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial.

No se observé reactividad cruzada significativa cuando el calibrador
CO de AFP se enriquecié con la gonadotropina coriénica humana

No se observ6 reactividad cruzada cuando el calibrador CO de AFP
de Mindray se enriquecié con otros marcadores tumorales en niveles
especificos que se indican en la siguiente tabla. Criterio: Valor
observado de AFP <50 ng/ml. Los resultados se resumen en la
siguiente tabla*.

Marcador tumoral Concentracion de Valor observado
reactante cruzado de AFP (ng/ml)
PSA 100 ng/ml 0,00
CA125 1000 U/ml 001
CA15-3 100 U/ml 0,00
CA19-9 1000 U/ml 0,00
CEA 1000 ng/ml 0,00
FERR 1000 ng/ml 213

* Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales
pueden variar.

Efecto gancho de dosis alta

Para el ensayo de AFP de la serie CL, no se observé un efecto
gancho de dosis alta cuando se analizaron las muestras que
contenian hasta 2 000 000 ng/ml de AFP.

Veracidad

Se usaron dos controles de veracidad con valores definidos
certificados por el estandar internacional de la OMS, sin antigeno

Se comparo el ensayo de AFP de |a serie CL de Mindray con un kit de
diagndstico disponible en el mercado en un estudio de correlacién
con, aproximadamente, 1287 muestras. Los datos estadisticos
obtenidos por regresion lineal se muestran en la siguiente tabla.

Eliminacion:
P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el
reglamento local.

Intervalo de Coeficiente de
concentracion Pendiente Origen .
(ng/ml)
0,605-1210 0,949 0,115 0,996

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro. Para uso profesional
de laboratorio.

2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
necesarias.

3. La concentracion de AFP en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo y la
especificidad de los reactivos. Los resultados que informa el
laboratorio al médico deben incluir la identidad del ensayo de
AFP utilizado. Los valores obtenidos con diferentes métodos
de ensayo no se pueden utilizar indistintamente. Si, durante el
monitoreo de un paciente, se cambia el método de ensayo
utilizado para determinar los valores del AFP, se deben realizar
pruebas secuenciales adicionales para confirmar los valores
iniciales.
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Fenilbutazona 400 pg/ml Linealidad 3 : and prevention. Clin Chem 2002, 48:613-621.
Doxiciclina 50 pg/ml Se mezcld una muestra de concentracion alta del AFP 12.  CLSL. EP5-A2: Vol. 24 No. 25, Evaluation of Precision
Acido acetilsalicilico 1000 pg/ml (aproximadamente de 1210 ng/ml) con una muestra de Pe{fo:{nance of QuaEmAnAanve Measurement Method; Approved
Rifampicina 60 pg/ml concentracion baja (<0,5 ng/ml) en diferentes proporciones, lo que Guideline - Second Edition.
Paracetamol 200 pg/m gener6 una serie de diluciones. La AFP de cada dilucién se calculé . 5 X X X
HY, usando el ensayo de AFP serie CL de Mindray. Se demostré que la Advenencua' 5 N ) ©2013-2023 Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co., Ltd.
Ibuprofeno 500 pg/ml linealidad se ajustaba al intervalo de 0,5 ng/ml a 1210 ng/ml. El H317-P0d‘na causarl;na reafccmn alergma enlafplel. Todos los derechos reservados
Teofilina 100 pg/ml coeficiente de correlacion r es de 20,9900. Los datos de linealidad se :412 'N_[”C'VD para la floray fauna marina con efectos duraderos.
L resumen en la siguiente tabla*. revencion: 0123
Doxorubicina 75 mg/ - P261 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio, los Fabricante: Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co., Ltd.
y - Valor esperado Valores medidos izaci . . . i " .
Ciclofosfamida 1000 mg/! Muestra del AFP (ng/ml) del AFP (ng/ml) vapores y las pulverlzacl.ones. . Direccién: Mindray Building, Keji 12th Road South, High-tech
Cisplatino 225 mg/l Ipz72[;L? ’Ep? de trabajo contaminada no se debe usar fuera del Industrial Park, Nanshan, Shenzhen 518057, P.R.China.
5-fluorouracilo 500 mg/I ! 000 000 ;3835 -EeI:e ?soa;r uantes y ropa protectores, y proteccion ocular Direccion de correo electrénico: service@mindray.com
TY—— prr— 2 298,12 288,18 facial 9 yropap "y P y Sitio web: www.mindray.com
etotrexato mg - .
Tamoxifeno s0ma/ 3 596,25 594,04 P273 - Evite su derrame en el medioambiente. Tel: +86'7555'81 888998
Mitomicina <25 mg/| 4 89437 86216 Respuesta: | F'2026'903621Q5$TM%MM#A% Corp. GmbH
= g P302 +P352 - SI ENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave con " N
Carboplatino 1000 mg/l 5 119249 118826 abundante agua. (E.urop(.e? )
Etopésido 200 mg/! 6 1490,62 1490,62 P333+P313 - Si experimenta irritacién o erupciones cuténeas: Direccién: Eiffestrae 80, Hamburg 20537, Germany
— *Datos repi ivos; los Itados en lab ios individuales Busque atencion o asesoria médica. Tel.: 0049-40-2513175
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re Pagina 50 de 51
Taxol 55mg/l c ionde nuevamente. agina 50 de
P/N:046-023626-00 (2.0) Espafiol-4 2023-06



mindray

AFP CAL

Calibradores de AFP

Informacién para pedidos

N.° de catalogo | Tamaiio del paquete

C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

105-004283-00

Uso previsto

Los calibradores de AFP (AFP CAL) de Mindray
estan diseflados para calibrar el ensayo
cuantitativo de alfa-fetoproteina (AFP) con el
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray,
los kits de reactivo, los calibradores y los
controles de Mindray. Los calibradores de AFP
contienen analito de alfa-fetoproteina (AFP). La
relacion matemética entre las respuestas
medidas y las concentraciones de analitos
conocidas establece la curva de calibracién. Se
utiliza para convertir las unidades de luz
relativas (RLU) de las muestras en una
concentracién de analitos cuantitativa.

Componentes

CO: Albimina sérica bovina
(BSA) en bufer con ProClin 300
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes;
C1-C2: AFP con dos niveles de
concentracién con ProClin 300
al 0.05% y azida de sodio al
0.09% como conservantes en
suero humano

co,C1,C2

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales de laboratorio deben
estar capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias durante la
manipulaciéon de reactivos de laboratorio.
No utilice reactivos después de su fecha de
caducidad.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracion
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibraciéon y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicién.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

Se analizaron los calibradores con los kits
aprobados por la CE para anticuerpos
contra el VIH-1/2, anticuerpos contra el
VHC, anticuerpos contra la treponema
pallidum y contra la HBsAg. Todos los
resultados son negativos. Sin embargo, ya
que ningin método de ensayo puede
descartar el riesgo potencial de infeccion
con absoluta certeza, este material deberd

manipularse como riesgo  bioldgico
potencial.!
Si  hay signos de contaminacion

microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.

La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafiados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.

Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacién con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes clasificados
como se indica a continuacién de
conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica
en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccidn ocular y facial.
P273 - Evite su derrame en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutaneas: Busque atencion o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

Eliminaci6n:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente

de acuerdo con el reglamento local.
Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencion al cliente para
informarse sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la
validez de los datos de los calibradores.

2. Mezcle bien volcando el vial al menos 10
veces antes de su uso. Evite que se
formen burbujas.

3. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de AFP: 0, ~5 y ~500 ng.
Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos veces
durante la calibracion.

4. Consulte la tarjeta de calibracién para
obtener informacién exacta acerca de la
concentracion de AFP especifica del lote.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y déjelo
reposar a temperatura ambiente durante
al menos 30 minutos.

2. De acuerdo con el procedimiento de
calibraciéon descrito en el manual del
instrumento, utilice los valores especificos
de cada lote de los calibradores para
configurar los parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen estables hasta la
fecha de caducidad que se indica en la etiqueta
cuando se almacenan en un vial sin abrir a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. Una vez abiertos,
permanecen estables durante 30 dias a una
temperatura de entre 2 y 8 °C o por 90 dias a
-20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados
1. El analizador para inmunoensayo de

quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.
Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad cumple con la norma
EN ISO 17511,% el mensurando (analito) de los
calibradores es trazable conforme al estandar
internacional de alfafetoproteina de la OMS. Las
concentraciones de los calibradores son
especificas de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia de la
serie CL de Mindray y no se pueden utilizar en el
otro sistema o método, ya que puede
producirse un sesgo entre los diferentes
sistemas y métodos. Los detalles sobre la
trazabilidad estan disponibles previa peticion.

Control de calidad

Utilice los controles de Mindray como muestras
para monitorear el rendnH‘EnéQ

resultado del control debe estar dentro del
intervalo definido que aparece en la hoja de
calculo de control. Si los controles no se ajustan
al intervalo especificado, se deberd comprobar

el sistema de medicion. PP@'hﬂa I5ELCG@€51

600362068

caducidad o las condiciones de almacenamiento
de los calibradores, reactivos y controles, la
contaminacion de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra colocada en el analizador,
la configuracién de parametros del software o el
funcionamiento del analizador. Los valores
asignados de calibradores se adaptan al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y
son especificos del lote.

Simbolos graficos

(T3] CE..

Dispositivo Representante c ite |
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Advertencia
Referencias

1. HHS Publication, 5th ed., December 2009.
Biosafety in Microbiological and
Biomedical Laboratories.

2. ISO 17511:2020 In vitro diagnostic
medical devices — Requirements for
establishing metrological traceability of
values assigned to calibrators, trueness
control materials and human samples.
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