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hGH-IRMA

INTENDED USE

Immunoradiometric assay kit for the in vitro quantitative measurement of human growth hormone
(hGH) in serum.

GENERAL INFORMATION
Proprietary name: DIAsource hGH-IRMA
Catalogue number : KIP1081: 96 tests

Manufactured by : DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

For technical assistance or ordering information contact :
Tel : +32(0)1084.99.11 Fax : +32(0)10 84.99.91

CLINICAL BACKGROUND

Biological activities of hGH

hGH is a polypeptide hormone (molecular weight 21,500 Da) produced by the acidophil cells of the anterior
pituitary under the control of two main substances from the median eminence : Growth-hormone Releasing
Factor (GRF) and an inhibitory agent, somatostatin. Dopaminergic, adrenergic and serotoninergic
neuroendocrine pathways also play an important role in the control of hGH secretion. Excitatory stimuli of
hGH secretion include hypoglycemia, exercise, fasting, meals with a high protein content, deep sleep, stress,
glucagon, L Dopa, amino acids, etc. Inhibitory stimuli include glucose, cortisol, hGH and free fatty acids.
Because of its short plasma hdf life (25 minutes) and of the frequent excitatory or inhibitory stimuli, hGH
displays frequent and large variations of concentration in serum.

One of the main physiological functions of hGH is to act on the liver and other tissues to produce
Somatomedins, which in turn induce growth by direct action on target tissues. In contrast to hGH, the
concentration of somatomedin in serum is kept stable by virtue of being largely bound to circulating plasma
proteins.

Clinical application of hGH-IRMA

Growth retardation

hGH hyposecretion is one of the various causes of small stature in children. Serum hGH measurement with
a highly sensitive assay, especidly following a provocative stimulus (absence of response), is an important
way to establish this diagnosis because this group of patients can be treated by administration of hGH.
Hypopituitarism

Serum hGH measurement is also an index of pituitary function when hypopituitarism (either idiopathic or
due to tumour and surgery) is suspected.

Gigantism and acromegaly

Serum hGH measurement, especialy following a provocative inhibitory test (absence of response), is an
important way to establish the diagnosis of hGH hypersecretion due to acidophilic pituitary tumour. This
resultsin gigantism in children and acromegaly in adults. Both of these disorders may be treated by surgery
or radiation.



V.

PRINCIPLES OF THE METHOD

The DIAsource hGH-IRMA is an immunoradiometric assay based on coated-tube

separation.

Mab 1 - the capture antibody is attached to the lower and inner

surface of the plastic tube. Calibrators or samples added to the tubes will at first
show low affinity for Mab 1. Addition of Mab 2, the signal antibody |abeled
with *?|, will complete the system and trigger the immunological reaction. After
washing, the remaining radioactivity bound to the tube reflects the antigen

concentration.
V. REAGENTS PROVIDED
Reagents 96 Test Kit | Colour Recongtitution
Code
Tubes coated with anti 2x48 white Ready for use
hGH (monoclona
antibodies)
Ab 125) 1via red Ready for use
55ml
350 kBq
TRACER: ®lodine labeled anti -
hGH (monoclonad antibodies) in
phosphate buffer with bovine
serum abumin, azide (< 0.1%)
and aninert red dye.
CAL 1via yellow | Add 2 ml distilled water
Zero caibraor (0 piU/mi) in | YoPhilized
human serum with thymol
6vids | yellow | Add05mi distilled
. lyophilized water
CdibraorshGH N=1t06
(see exact vdues on vid labels) in
human serum with thymol
1via green Dilute 20 x with
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CoNe ‘ 40ml distilled water (use a
magnetic stirrer).
Wash solution (NaCl, Tween 20)
2vids silver Add 0.5 ml distilled
| CONTROL | N | lyophilized water
Controls-N =1or 2
in human serum with thymol

Note: Usethe zero calibrator for sampledilutions.

VI.

1 pIU of the calibrator preparation is equivalent to 1 plU NIBSC 2™ IS
98/574.

SUPPLIESNOT PROVIDED

The following material isrequired but not provided in thekit:

1.
2.

Nookrw

VII.

Distilled water

Pipettes for delivery of: 50 ul, 500 pl and 2 ml (the use of accurate pipettes
with disposabl e plastic tips is recommended)

Vortex mixer

Magnetic stirrer

5 ml automatic syringe (Cornwall type) for washing

Aspiration system (optional)

Any gamma counter capable of measuring *°I may be used (minimal yield
70%).

REAGENT PREPARATION

Calibrators : Recongtitute the zero calibrator with 2.0 ml distilled water
and other calibrators with 0.5 ml distilled water.

Controls: Reconstitute the controls with 0.5 ml ditilled water.

Wor king Wash solution : Prepare an adequate volume of Working Wash
solution by adding 19 volumes of ditilled water to 1 volume of Wash
Solution (20x). Use a magnetic stirrer to homogenize. Discard unused
Working Wash solution at the end of the day.

VIII.

10.

11.

XI.

STORAGE AND EXPIRATION DATING OF REAGENTS

Before opening or reconstitution, all kits components are stable until the
expiry date, indicated on thelabel, if kept at 2 to 8°C.

After recongtitution, calibrators and controls are stable for one week at 2
to 8°C. For longer storage periods, aliquots should be made and kept at —
20°C for 3 months. Avoid successive freezing and thawing.

Freshly prepared Working Wash solution should be used on the same day.

After its first use, tracer is stable until expiry date, if kept in the original
well closed vial at 2 to 8°C.

Alterations in physical appearance of kit reagents may indicate instability
or deterioration.

SPECIMEN COLLECTION AND PREPARATION

Serum samples must be kept at 2-8°C.
If the test is not run within 24 hrs., storage at -20°C isrecommended.
Avoid success ve freezing and thawing.

PROCEDURE

Handling notes

Do not use the kit or components beyond expiry date. Do not mix
materials from different kit lots. Bring al the reagents to room
temperature prior to use.

Thoroughly mix all reagents and samples by gentle agitation or swirling.
In order to avoid cross-contamination, use a clean disposable pipette tip
for the addition of each reagent and sample.

High precision pipettes or automated pipetting equipment will improve the
precision. Respect the incubation times.

Prepare a calibration curve for each run, do not use data from previous
runs.

Procedure
Label coated tubesin duplicate for each calibrator, sample, and control. For
the determination of total counts, label 2 normal tubes
Briefly vortex calibrators, controls and samples and dispense 50ul of each
into respective tubes.
Dispense 50 pl of *|odine labeled anti-hGH into each tube, including the
uncoated tubes for total counts.
Shake the tube rack gently by hand.
Incubate for 2 hours at room temperature.
Aspirate (or decant) the content of each tube (except total counts). Be sure
that the plastic tip of the aspirator reaches the bottom of the coated tube in
order toremoveall theliquid.
Wash tubes with 3 ml Working Wash solution (except total counts). Avoid
foaming during the addition of the Working Wash solution.
Aspirate (or decant) the content of each tube (except total counts).
Wash tubes again with 3 ml Wash solution (except total counts) and
aspirate (or decant).
After the last washing, let the tubes stand upright for two minutes and
aspirate theremaining drop of liquid.
Count tubes in a gamma counter for 60 seconds.

CALCULATION OF RESULTS

Calculate the mean of duplicate determinations.

On semilogarithmic or linear graph paper plot the c.p.m. (ordinate) for
each calibrator againgt the corresponding concentration of hGH (abscissa)
and draw a calibration curve through the calibrator points, reect the
obviousoutliers.

Read the concentration for each control and sample by interpolation on the
calibration curve.

Computer asssted data reduction will smplify these calculations. If
automatic result processing is used, a 4 parameter logistic function curve
fitting is recommended.



XIl.  TYPICAL DATA

The following data are for illustration only and should never be used instead of
thereal time calibration curve.

hGH-IRMA cpm B/T (%)
Total count 126065
Cdibraor Oplu/ml 241 0.19
LOpIU/mi 1254 0.99
2.4 plU/ml 2743 218
8.0 ulU/ml 7817 6.20
25.5plu/ml 19515 15.48
59.1 plU/ml 34310 27.22
119.9 plU/ml 49965 39.63

XI1l1. PERFORMANCE AND LIMITATIONS

A. Detection limit
Twenty zero calibrators were assayed along with a set of other calibrators.
The detection limit, defined as the apparent concentration two standard
deviations above the average counts at zero binding, was 0.04 plU/ml.

B. Specificity
Cross-reactive hormones were added to a low and to a high hGH value
calibrator. The apparent hGH response was measured.

RECOVERY TEST

Sample added hGH Recovered Recovered
(HIU/mI) hGH (%)
(HIU/ml)

Serum 1 5 51 102%
10 95 95%

25 247 99%

50 537 107%

Serum 2 60 63 105%
40 46.8 117%

20 2.1 111%

10 10.2 102%

5 48 96%

E. Time delay between last calibr ator and sample dispensing
As shown hereafter, assay results remain accurate even when a sampleis
dispensed 30 minutes after the calibrator has been added to coated tubes.

TIME DELAY
Serum o 15 30
(uIU/ml)
Serum 1 44 45 48
Serum 2 18.8 18.1 19.3
Serum 3 27.6 26.2 27.0
Serum 4 36.5 36.8 36.6

hGH CAL 1 hGH CAL 5

added Hor mone ulu/ml ulu/ml
- 0.60 65
hCG 300000 mi U/ml 0.63 63
hPL 50000 ng/ml 069 68
PRL 2000 ng/ml 135 63

Note: thistable shows the cross-reactivity for the hGH-IRMA.

C. Precision

INTRA-ASSAY INTER-ASSAY
Serum N <X>=*SD CcVv Serum N <X>+SD CcVv
(UIU/ml) %) (u1U/ml) %)
A 6 6.7+03 4.4% A 20 38+ 0.3 8.1%
B 6 19.0+02 | 1.0% B 20 179+ 1.2 6.7%

SD : Standard Deviation; CV: Coefficient of variation

D. Accur acy
DILUTION TEST

Sample Dilution Theoretical Measured
Concent. Concent.
(u1U/ml) (u1U/ml)
Serum 1 1 : 5.6
12 17.8 17.4
V4 89 838
/8 45 5.0
116 22 24
1/32 11 12

Sample was diluted with the zero calibrator.

Conversion factor:
1plU hGH-IRMA Calibrator = 0.33 ng

F. Hook effect
A sample spiked with hGH up to 4000 plU/ml gives a signal above the
highest calibrator concentration.

XIV. LIMITATIONS

- Specimens from patients who have received preparations of mouse
monoclonal antibodies for diagnosis or therapy may contain human anti-
mouse antibodies (HAMA). Such specimens may show either falsdy
eevated or depressed values when tested with assay kits which employ
mouse monoclonal antibodies.

- Heterophilic antibodies in human serum can react with reagent
immunoglobulins, interfering with in vitroimmunoassays.

Patients routinely exposed to animals or animal serum products can be
prone to this interference and anomalous values may be observed in case
of the presence of heterophelic antibodies. Carefully evaluate the results
of patients suspected of having these antibodies.
If results are not consstent with other clinical observations, additional
information should be required before diagnosis.

XV. INTERNAL QUALITY CONTROL

- If the results obtained for Control 1 and/or Control 2 are not within the
range specified on the via label, the results cannot be used unless a
satisfactory explanation for the discrepancy has been given.

- If desirable, each laboratory can make its own pools of control samples,
which should be kept frozen in aliquots.

- Acceptance criteria for the difference between the duplicate results of the
samples should rely on Good Laboratory Practices.

XVI. REFERENCE INTERVALS

These values are given only for guidance; each laboratory should establish its
own normal range of values.

In normal subjects, growth hormone (hGH) secretion is pulsatile. During day-
time, hGH concentrations range from <0.2-10 plU/ml. During deep, hGH
concentrationsincrease consistently (+ 30 plU/ml).

hGH secretion is greatly stimulated by exercise and stress (venous puncture,
hypoglycemia, ...), but is decreased by hyperglycemia

In normal subjects (n=34), two hours after oral glucose load (75 gin adults), hGH
levels were lower than 10 ulU/ml and the hGH response to stimulation tests
(insulin, arginine, glucagon administration) exceeded 20 ulU/ml.

hGH levels were elevated (even after glucose load) in acromegaly (> 10 plU/ml).

In hGH deficiency, the response to stimulation test is absent or blunted (short
stature by hGH deficiency; hypopituitarism from various origins).




XVII. PRECAUTIONS AND WARNINGS

Safety

For in vitro diagnostic use only.

This kit contains I (half-life: 60 days) ,emitting ionizing X (28 keV) and y
(35.5 keV) radiations.

This radioactive product can be transferred to and used only by authorized
persons; purchase, storage, use and exchange of radioactive products are subject
to the legidation of the end user's country. In no case the product must be
administered to humans or animals.

The human blood components included in this kit have been tested by European
approved and/or FDA approved methods and found negative for HBsAg, anti-
HCV, anti-HIV-1 and 2. No known method can offer complete assurance that
human blood derivatives will not transmit hepatitis, AIDS or other infections.
Therefore, handling of reagents or serum specimens should be in accordance with
local safety procedures.

All animal products and derivatives have been collected from healthy animals.
Bovine components originate from countries where BSE has not been reported.
Nevertheless, components containing animal substances should be treated as
potentially infectious.

Avoid any skin contact with reagents (sodium azide as preservative). Azidein
this kit may react with lead and copper in the plumbing and in this way form
highly explosive metal azides. During the washing step, flush the drain with a
large amount of water to prevent azide build-up.

Do not smoke, drink, eat or apply cosmeticsin the working area. Do not pipette
by mouth. Use protective clothing and disposable gloves. All radioactive
handling should be executed in a designated area, away from regular passage. A
log book for receipt and storage of radioactive materials must be kept in the lab.
Laboratory equipment and glassware, which could be contaminated with
radioactive substances should be segregated to prevent cross contamination of
different radioi sotopes.

Any radioactive spills must be cleaned immediately in accordance with the
radiosafety procedures. The radioactive waste must be disposed of following the
local regulations and guidelines of the authorities holding jurisdiction over the
laboratory. Adherence to the basic rules of radiation safety provides adequate
protection.
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XIX. SUMMARY OF THE PROTOCOL
TOTAL CALIBRATORS SAMPLE(S)
COUNTS CONTROLS
ml ml ml

Cdibrators (0 to 6) - 0.05 -
Samples, controls - - 0.05
Tracer 0.05 0.05 0.05
Incubation 2 hours & room temperature
Separation - aspirate (or decant)
Working Wash solution - 3.0
Separation - aspirate (or decant)
Working Wash solution - 3.0
Separation - aspirate (or decant)
Counting Count tubes for 60 seconds

DlAsource Catdogue Nr : P.I. Number : Revisionnr :
KIP1081 1700469/en 110218/1

Revision date : 2011-02-18
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Lire entiérement le protocole avant utilisation.

hGH-IRMA

BUT DU DOSAGE

Trousse de dosage radio-immunométrique pour la mesure quantitative in vitro de I’hormone de
croissance (hGH) dansle sérum humain.

INFORMATIONS GENERALES
Nom du produit : DIAsource hGH-IRMA kit
Numérode catalogue: KIP108l: 96 tests

Fabriqué par : DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

Pour une assistance technique ou uneinformation sur une commande :
Tel : +32(0)1084.99.11 Fax : +32(0)10 84.99.91

CONTEXTE CLINIQUE

Activités biologiques dela hGH

La hGH est une hormone pol ypeptide (poids moléculaire 21,500 Da) produite par les cellules acidophiles de
I” hypophyse antérieure sous contrdle de deux substances principales : le facteur de libération de I’hormone
de croissance (GRF) et un agent inhibiteur, |a somatostatine. Les voies neuro-endocrines dopaminergiques,
adrénergiques et sératoninergiques jouent également un role important dans le controle de la sécrétion de la
hGH. Les stimulus excitateurs de la sécrétion en hGH sont provoqués par I hypoglycémie, le sport, le jeline,
des repas hautement protéiques, le sommeil profond, le stress, le glucagon, la L Dopa, les acides aminés, etc.
Les stimuli inhibiteurs sont provoqués par le glucose, le cortisol, lahGH et les acides gras libres. Du fait de
sa courte demi-vie (25 minutes) et de la fréquence des stimuli excitateurs ou inhibiteurs, la concentration
delahGH varie fréguemment de fagon irréguliere dansle sérum.

Une des principal es fonctions physiologiques de lahGH est d' agir sur le foie et d’ autres tissus pour produire
la Somatomédine, qui induit aors la croissance par action directe sur les tissus cibles. En contraste avec la
hGH, la concentration de somatomédine dans le sérum reste stable car la grande partie est liée aux protéines
plasmati ques circul antes.

Application cliniqguedela hGH-IRMA

Retard de croissance

L’ hyposécrétion en hGH est une des causes différentes de la petite taille chez les enfants. Le dosage de la
hGH sérique avec un test hautement sensible, particulierement aprés un stimulus provocateur (absence de
réponse), est important pour établir ce diagnostic car ce groupe de patients peut &re traité par administration
de hGH.

Hypopituitarisme

Le dosage en hGH <érique est également un index de la fonction pituitaire lorsque I” hypopituitarisme est
suspecté (soit idiopathique ou d( a une tumeur ou une chirurgie).

Gigantisme et acromégalie

Le dosage en hGH sérique, particulierement aprés un test dinhibition (absence de réponse), est important
pour établir le diagnostic de I hypersécrétion en hGH due a une tumeur pituitaire acidophilique. Ceci résulte
en un gigantisme chez les enfants et une acromégalie chez les adultes. Les deux disfonctionnements peuvent
étre traités par chirurgie ou radiation.

I



IV.  PRINCIPE DU DOSAGE

La trousse DIAsource hGH-Irma est une trousse de dosage radio-
immunométrique basée sur la séparation en tube recouvert d'anticorps. Mabsl,
les anticorps de capture, sont attachés sur la surface basse et interne du tube
plagtic. Les calibrateurs ou les échantillons ajoutés dans les tubes présenteront
dans un premier temps une faible affinité pour Mabsl. L’addition de Mab2,
I'anticorps signal marqué avec ', complétera le systéme et déclenchera la
réaction immunologique. Suite au lavage, la radioactivité restante liée au tube
reflétera la concentration del’ antigéne.

V. REACTIFS FOURNIS

Reactifs 96 tests Code Reconstitution
Kit Couleur
Tubes recouverts 2x48 Blanc Prét al’emploi
avec |’anti hGH
(anticorps
monocl onal)

1 flacon Rouge Prét al’emploi
TRACEUR: anti - hGH marquée 55ml

a1"*®| odine (anticorps 350kBq
monocl onaux) dans un tampon
phosphate avec de |'d bumine
bovine, de |’ azide de sodium
(<0,1%) et un col orant rouge
inactif
CAL n 1 flacon Jaune Ajouter 2ml d’eau
lyophilisé distillée
Cdibrateur zéro dans du sérum
humain avec du thymol
CAL 6 flacons Jaune Ajouter 0,5ml d’eau
lyophilisés distillée
Cdibraeur N=12a6
(cfr. Vaeurs exactes sur chague
flacon) dans du sérum humain
avec du thymol
|WASH| SOLN |CONC| 1flacon Vert Diluer 20 x avec de
40 ml I’eau distillée (utiliser
Solution de Lavage un agl}gteur
(NaCl, Tween 20) magnétique).

- 2 flacons Gris Ajouter 0,5ml d'eau
lyophilisés digtillée

Contréles- N = 1 ou 2 dans du
sérum humain avec du thymol

Note: 1. Utiliser le calibrateur zéro pour ladilution des échantillons.
2. 1 plU de la préparation du calibrateur est équivalent a 1 plU
NIBSC 2™ 1S 98/574.

VI. MATERIEL NON FOURNI

Le matériel mentionné ci-dessous est requis mais non fourni avec la trousse:

1. Eau ditillée

2. Pipettes pour distribuer: 50 pl, 500 ul e 2 ml (I'utilisation de pipettes
précises et de pointes en plastique est recommandée)

Agitateur vortex

Agitateur magnétique

Seringue automatique de 5 ml (type Cornwall) pour leslavages

Systéme d' aspiration (optionnel)

Tout compteur gamma capable de mesurer |
(rendement minimum 70%).

Nooksw

18] peut &re utilisé

VIl. PREPARATION DESREACTIFS

A. Calibrateurs : Reconstituer le calibrateur zéro avec 2,0 ml d eau distillée
et les autres calibrateursavec 0,5 ml d' eau ditillée.

B. Controles: Recongtituer les controlesavec 0,5 ml d' eau ditillée.

C. Solution de L avage : Préparer un volume adéquat de Solution de Lavage
en goutant 19 volumes d’ eau distillée a 1 volume de Solution de Lavage
(20x). Utiliser un agitateur magnétique pour homogénéiser. Eliminer la
Solution de Lavage non utiliséealafin delajournée.

VIII.

10.

11.

XI.

STOCKAGE ET DATE D'EXPIRATION DESREACTIFS

Avant |’ ouverture ou la reconsgtitution, tous les composants de la trousse
sont stables jusqu'a la date d expiration, indiquée sur I’ &iquette, s la
trousse est conservée entre 2 et 8°C.

Apres reconstitution, les calibrateurs et les controles sont stables pendant 7
jours entre 2 e 8°C. Pour de plus longues périodes de stockage, des
aliquots devront ére réalisés et ceux-ci seront gardés a —20°C pendant 3
mois au maximum. Eviter des cycles de congéation et décongéation
successifs.

La Solution de Lavage préparée doit ére utiliséele jour méme.

Aprés la premiére utilisation, le traceur est stable jusgu'a la date
d expiration, s celui-ci est conservé entre 2 et 8°C dans|e flacon d' origine
correctement fermé.

Des altérations dans I'apparence physique des réactifs de la trousse
peuvent indiquer une instabilité ou une détérioration.

PREPARATION ET STABILITE DE L’ECHANTILLON

Les échantillons de sérum doivent étre gardés entre 2 et 8°C.

S le test n'est pas réalisé dans les 24 heures, un stockage a -20°C est
recommandé.

Eviter des cycles de congélation et décongéation successifs.

MODE OPERATOIRE

Notes de manipulation

Ne pas utiliser la trousse ou ses composants apres avoir dépasst la date
d' expiration. Ne pas mélanger du matériel provenant de trousses de lots
différents.  Mettre tous les réactifs a température ambiante avant
utilisation.

Mélanger tous les réactifs et les échantillons sous agitation douce. Pour
éviter toute contamination croisée, utiliser une nouvelle pointe de pipette
pour I’ addition de chaque réactif et échantillon.

Des pipettes de haute précision ou un équipement de pipetage automatique
permettent d’ augmenter la précision. Respecter lestemps d'incubation.
Préparer une courbe de calibration pour chaque nouvelle série
d' expériences, ne pas utiliser |es données d' expériences précédentes.

Mode opératoire

Identifier les tubes recouverts fournis dans la trousse, en double pour
chaque calibrateur, contréle, échantillon. Pour la déermination de
I’activité totale, identifier 2 tubes non recouvertsd' anticorps.

Agiter au vortex brievement les calibrateurs, les controles et les
échantillons. Puis distribuer 50 ul de chacun d'eux dans leurs tubes
respectifs.

Distribuer 50 pl de traceur dans chaque tube.

Agiter |égérement le portoir de tube manuellement pour libérer toute bulle
d'air emprisonnée.

Incuber pendant 2 heures a température ambiante.

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a I’ exception des tubes
utilisés pour la détermination de I'activité totale). Assurez-vous que la
pointe utilisée pour aspirer le liquide des tubes atteint le fond de chacun
d'eux pour éliminer toute trace de liquide.

Laver les tubes avec 3 ml de Solution de Lavage (a I’ exception des tubes
utilisés pour la détermination de I’activité totale) et aspirer. Eviter la
formation de mousse pendant I’ addition de la Solution de Lavage.

Aspirer (ou décanter) le contenu de chaque tube (a I’ exception des tubes
utilisés pour la détermination de |’ activité totale).

Laver les tubes & nouveau avec 3 ml de Solution de Lavage (& |’ exception
des tubes utilisés pour la détermination de I’ activité totale) et aspirer (ou
décanter).

Aprés le dernier lavage, laisser les tubes droits pendant 2 minutes et
aspirer (ou décanter) lereste de liquide.

Placer les tubes dans un compteur gamma pendant 60 secondes pour
quantifier laradioactivité.

CALCUL DES RESULTATS

Calculer la moyenne de chaque détermination réalisée en double.

Dessner sur un graphique linéaire ou semi-logarithmique les cpm
(ordonnées) pour chaque calibrateur contre la concentration
correspondante en hGH (abscisses) et dessiner une courbe de calibration
al’aide des points de calibration, écarter les valeurs aberrantes.

Lirela concentration pour chaque contrdle et échantillon par interpolation
sur la courbe de calibration.

L’ analyse informati que des données smplifieralescalculs. Si un systéme
d'analyse de traitement informatique des données est utilisé, il est
recommandé d' utiliser lafonction « 4 paramétres » du lissage de courbes.



XIl. DONNEESTYPES

Les données représentées ci-dessous sont fournies pour information et ne peuvent
jamais étre utilisées ala place d’ une courbe de calibration.

hGH-IRMA cpm B/T (%)
100
Activitétotde 126065
Cdibrateur Oplu/ml 241 0,19
1,0 plU/ml 1254 0,99
2,4 ulU/ml 2743 2,18
8,0 ulU/ml 7817 6,20
25,5 plU/ml 19515 15,48
59,1 plU/ml 34310 27,22
119,9 plU/ml 49965 39,63

XIll. PERFORMANCE ET LIMITESDU DOSAGE

A. Sensibilité
Vingt calibrateurs zéro ont éé testés en parallde avec un assortiment
d'autres calibrateurs. La limite de détection, définie comme la
concentration apparente située 2 déviations standards au-dessus de la
moyenne déerminée ala fixation zéro, éait de 0,04 plU/ml.

B. Spécificité
Des hormones cross-réactives ont éé gjoutées a un calibrateur de valeur
haute en hGH et a un calibrateur de valeur basse. La réponse hGH

TEST DEDILUTION

Echantillon Dilution Concent. théorique Concent. Mesurée
(u1U/ml) (u1U/ml)

U1 - 35,6

Serum 1 2 17,8 17.4
v4 89 838

8 45 50

116 2,2 24

1/32 11 12

L' échantillon a &é dilué avec le calibrateur zéro.

E. Délai entre la distribution du dernier calibrateur et celle de
I’échantillon
Comme montré ci-dessous, les résultats d'un resent précis méme
quand un échantillon est distribué 30 minutes apres que le calibrateur a éé
gjouté aux tubes avec I’ anticorps.

DELAI

Echantillon 0 15 30
Serum 1 44 45 48
Serum 2 18,8 18,1 19,3
Serum 3 27,6 26,2 27,0
Serum 4 36,5 36,8 36,6

apparente a éé mesurée.
Hormone ajoutée hGH CAL 1 hGH CAL 5
plu/ml plu/ml
- 0,60 65
hCG 300000 mlU/ml 0,63 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68
PRL 2000 ng/ml 135 63

Note: Cette tableindiquela réactivité croisée pour la hGH-IRMA.

C. Précision

INTRA-ESSAI INTER-ESSAI
Sérum N <X>+SD CcVv Sérum N <X>#*SD CcVv
(HIU/ml) (%) (HIU/ml) (%)
A 6 6,7+03 4,4% A 20 38+ 0,3 8,1%
B 6 19,0+ 0,2 1,0% B 20 179+ 1.2 6,7%

SD : Déviation Standard; CV: Coéfficient de variation

D. Exactitude
TEST DE RECUPERATION
Echantillon hGH a&j outée hGH récupérée Récupération
(UIU/mi) (uIU/mi) (%)
Serum 1 5 51 102%
10 95 95%
25 24,7 99%
50 53,7 107%
Serum 2 60 63 105%
40 46,8 117%
20 22,1 111%
10 10,2 102%
5 48 96%

Facteur de conversion:
1plU dela préparation du calibrateur hGH-IRMA = 0,33 ng

F. Effet crochet
Un échantillon dopé avec du hGH jusgu’a 4000 plU/ml donne des cpm
supérieursau dernier point de calibration.

XIV.  LIMITATIONS

- Les échantillons de patients ayant regu des préparations d'anticorps
monoclonaux de souris pour un diagnostic ou comme traitement peuvent
contenir des anticorps humains anti-souris (HAMA). De tel's échantillons
peuvent montrer des valeurs soit faussement élevées soit faussement
basses lorsgu'ils sont analysés avec des trousses d'analyses utilisant des
anti corps monocl onaux de souris.

- Des anticorps hétérophiles dans le sérum humain peuvent réagir avec le
réactif immunoglobulines, interférant ains avec les méthodes d'analyse
immunol ogiquesin vitro.

L es patients couramment en contact avec des animaux ou des produits de
sérum animal peuvent ére sujets a ces interférences. Des valeurs
anormales peuvent ére observées en cas de présence danticorps
hétérophiles. Evaluer soigneusement les résultats des patients suspectés
d'avair cesanticorps.

S les résultats ne sont pas cohérents avec les autres observations
cliniques, des informations supplémentaires doivent ére demandées
avant de poser le diagnostic.

XV. CONTROLE QUALITE INTERNE

- Si les résultats obtenus pour le(s) controle(s) 1 et/ou 2 ne sont pas dans
I"intervalle spécifié sur I’ &iquette du flacon, les résultats ne peuvent pas
ére utilisés & moins que I'on ait donné une explication satisfaisante de la
non-conformité.

- Chague laboratoire est libre de faire ses propres stocks d' échantillons
controles, lesquel s doivent &re congel és aliquotés.

- Les criteres d acceptation pour les écarts des valeurs in duplo des
échantillons doivent étre basés sur |es prati ques de |aboratoire courantes.

XVI. VALEURSATTENDUES

Les valeurs sont donnés a titre d’ information; chaque laboratoire doit éablir ses
propres écarts de valeurs.

Chez les sujets normaux, la sécréion de I'hormone de croissance (hGH) est
pulsatile. Durant la journée, le domaine des concentrations en hGH est <0,2-10
wlU/ml. Pendant le sommeil, les concentrations en hGH augmentent constamment
(£ 30 plU/ml).

La sécrétion en hGH est fortement stimulée par le sport et le stress (ponction
veineuse, hypoglycémie, ...), mais décroit en hyperglycémie.

Chez les sujets normaux (n=34), deux heures apres une prise orale de glucose (75
g pour les adultes), les taux en hGH éaient inférieurs & 10 ulU/ml et la réponse




hGH aux tests de stimulation (administration d’insuline, arginine, glucagon)
excédait 20 plU/ml.

Lestaux en hGH é&aient éevés (méme apres prise de glucose) en acromégalie

(> 10 plU/ml).

En déficience de hGH, la réponse aux tests de stimulation est absente ou faible
(petite taille par déficience en hGH; hypopituitarisme de différentes origines).

XVII. PRECAUTIONS ET AVERTISSEMENTS

Sécurité

Pour utilisation en diagnostic in vitro uniquement.

Cette trousse contient de I''®| (demi-vie: 60 jours), une matiére radioactive
émettant desrayonnementsionisants X (28 keV) ety (35.5 keV).

Ce produit radioactif peut uniquement &re regu, acheté, possédé ou utilisé par des
personnes autorisées; |'achat, le stockage, I’ utilisation et I’ échange de produits
radioactifs sont soumis a la légidation du pays de l'utilisateur final. Ce produit ne
peut en aucun cas &re administré al’ homme ou aux animaux.

Toutes les manipulations radioactives doivent é&re exécutées dans un secteur
désigné, doigné de tout passage. Un journal de réception e de stockage des
matieres radioactives doit étre tenu a jour dans le laboratoire. L'égquipement de
laboratoire et la verrerie, qui pourrait &re contaminée avec des substances
radioactives, doivent étre isolés afin d’ éviter la contamination croisée de plusieurs
isotopes.

Toute contamination ou perte de substance radioactive doit étre réglée
conformément aux procédures de radio sécurité. Les déchets radioactifs doivent
ére placés de maniére a respecter les réglementations en vigueur. L'adhésion aux
régles de base de sécurité concernant les radiations procure une protection
adéquate.

Les composants de sang humain inclus dans ce kit ont &é évalués par des
méthodes approuvées par I’ Europe et/ou la FDA et trouvés négatifs pour HBSAg,
I"anti-HCV, I'anti-HIV-1 et 2. Aucune méthode connue ne peut offrir I'assurance
compléte que des dérivés de sang humain ne transmettront pas d' hépatite, le sida
ou toute autre infection. Donc, le traitement des réactifs ou des échantillons de
sérum devront ére conformes aux procédures|ocal es de sécurité.

Tous les produits animaux et leurs dérivés ont éé collectés d'animaux sains. Les
composants bovins proviennent de pays ou I'ESB n'a pas é&é détectée.
Néanmoins, les composants contenant des substances animal es devront étre traités
comme potentiellement infectieux.

L'azide de sodium est nocif Sil est inhalé, avalé ou en contact avec la peau
(I'azide de sodium est utilis® comme agent conservateur). L'azide dans cette
trousse pouvant réagir avec le plomb et |e cuivre dans les canalisations et donner
des composés explosifs, il est nécessaire de nettoyer abondamment & I'eau le
matériel utilisé.

Ne pas fumer, ni boire, ni manger ni appliquer de produits cosmétiques dans les
laboratoires ou des produits radioactifs sont utilisés. Ne pas pipeter avec la
bouche. Utiliser des vétements protecteurs et des gants a usage unique.
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XIX. RESUME DU PROTOCOLE

ACTIVITE CALIBRA- ECHANTIL-
TOTALE TEURS LON(S)
(ml) (ml) CONTROLES

(ml)

Cdibraeurs (0-6) - 0,05 -

Echantillons, Contrdles - - 0,05

Traceur 0,05 0,05 0,05

Incubation 2 heures a température ambi ante

Séparation - Aspiration

Solution de Lavage - 30

Séparation - Aspiration

Solution de Lavage - 30

Séparation Aspiration

Comptage Temps de comptage des tubes: 60 secondes
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hGH-IRMA

VERWENDUNGSZWECK

Ein Radio-Immunoassay fur die quantitative in vitro Bestimmung von humanem Wachstumshormon
(hGH) in Serum.

A.

ALLGEMEINE INFORMATION
Handelsbezeichnung : DIAsource hGH-IRMA Kit
Katalognummer : KIP1081: 96 Tests

Her gestellt von: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgien.

Fur technische Unterstiitzung oder Bestellungen wenden Sie sich bitte an:

Tel : +32(0)10 84.99.11 Fax : +32 (0)10 84.99.91
Fur Deutschland : Kostenfreie Rufnummer : 0800 1 00 85 74 - K ostenfr eie Faxnummer : 0800 1 00 85 75
E-mail Ordering : ordering@diasour ce.be

KLINISCHER HINTERGRUND

Biologische Aktivitat von hGH

hGH ist ein Polypeptid mit einem Molekulargewicht von 21.500 Da. Synthetisiert in den azidophilen Zellen
des Hypophysenvorderlappens (HVL) erfolgt die Ausschittung unter der Kontrolle von Somatotropin-
Releasing-Faktor (GRF) und Somatostatin als inhibierendem Agens. Neurotransmitter wie Dopamin,
Adrenalin und Serotonin spielen ebenfalls eine wichtige Rolle in der hGH-Sekretion. Stimulierend auf die
hGH-Ausschittung wirken Hypoglykémie, Sport, Fasten, Nahrung mit hohem Proteingehalt, Schiaf, Stress,
Glucagon, L-Dopa, Aminosduren, usw. Glucose, Cortisol, hGH und freie Fettsduren hingegen hemmen die
Freisetzung von hGH. Neben der kurzen Halbwertszeit von hGH (x 25 Minuten) ist die Vielzahl der die
Ausschittung beeinflussenden Faktoren fir die haufige und groRRe Variationsbreite der hGH-Spiegel im
Serum verantwortlich.

Eine der Hauptwirkungen von hGH ist die Induktion der Somatomedin-Produktion in Leber und anderen
Geweben. Somatomedine beeinflussen das Wachstum durch direkte Wirkung auf die entsprechenden
Ziedlorgane. Im Gegensatz zu hGH bleibt die Somatomedin-Konzentration im Serum durch die weit gehende
Bindung an zirkulierende Plasmaprotei ne stabil .

Klinische Anwendung der hGH-Bestimmung

Minderwuchs

Zu geringe hGH-Ausschittung ist eine der moglichen Ursachen fir Minderwuchs bei Kindern. Die
Bestimmung von hGH im Serum nach einem Provokationstest (ausbleibende Reaktion) mittels eines sehr
sengtiven Tests ist eine wichtige Methode zur Identifizierung solcher Patientengruppen, da diese Patienten
durch Gabe von hGH sehr gut therapiert werden kdnnen.

Hypopituitarismus

Die Bestimmung von hGH im Serum gibt auch einen Hinweis auf die Hypophysenfunktion, falls eine
Hypophysenunterfunktion (entweder idiopathisch oder bedingt durch einen Tumor oder chirurgischen
Eingriff) vermutet wird.

Gigantismus und Akromegalie

Die hGH-Bestimmung im Serum vor allem nach einem Inhibitionstest (ausbleibende Reaktion) ist
wesentlicher Bestandteil der Diagnose einer tumorbedingten hGH-Uberproduktion. hGH-Uberproduktion
fuhrt bei Kindern zu Riesenwuchs, bei Erwachsenen zu Akromegalie. Beide Erkrankungen kdnnen durch
einen chirurgischen Eingriff oder Bestrahlung therapiert werden.

de
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V.

Der DIAsource hGH-IRMA ist en

GRUNDSATZLICHES ZUR DURCHFUHRUNG

Radioimmuno-Assay in beschichteten

Rohrchen. Mabsl, die Fanger-Antikorper, haften an der unteren inneren
Oberflache des Plastikréhrchens. In die Rohrchen zugegebene Kalibratoren oder
Proben zeigen zuerst eine niedrige Affinitdt zu Mabsl. Zugabe von Mab2, des
mit *?I markierten Signalantikorpers, vervollstandigt das System und triggert die
immunol ogische Reaktion. Nach dem Waschen gibt die verbleibende, an den
Rohrchen haftende Radioaktivitét die Antigenkonzentration wieder.

V. MITGELIEFERTE REAGENZIEN
Reagenzien 96 Test Farb Rekonstitution
Kit Code
Mit anti hGH- beschichtete 2x48 Weil | gebrauchsfertig
Rohrchen (monoklonae
Antikdrper)
1 Gefal3 Rot gebrauchsfertig
TRACER: ***lodmarkierter Anti- 3265;;'
hGH (monoklonae Antikdrper) in q
Phosphatpuffer mit Rinderserum-
adbumin, Azid (<0,1%) und inertem
roten Farbstoff
cAL n 1GefaR | gelb | 2ml dest. Wasser
lyophil. zugeben

Null Kdibrator in Humanserum mit
Thymol

6 Geféasse gelb
lyophil.

CAL 0,5 ml dest. Wasser
. zugeben

Kdibrator -N=1to6

(genaue Werte auf Gefal3-Etiketten)

in Humanserum mit Thymol

1 Gefdl3 Grin | 20 x mit dest. Wasser

40 ml verdiinnen
(Magnetrihrer
benutzen).

| WASH | SOLN |CONC |

Waschl sung (NaCl, Tween 20)

2 Gefésse silber
lyophil.

o5t o s
zugeben

Kontrollen-N=1o0r2
Humanserum mitT hymol

Bemer kung: Benutzen Sie Null Kalibrator zur Probenverdiinnung.
1 plU der Standardzubereitung ist aquivalent zu 1 pulU

NIBSC 2™ 1S 98/574.

VI. ZUSATZLICH BENOTIGTES MATERIAL

Folgendes Material wird bendtigt, wird aber nicht mit dem Kit mitgeliefert:
1. Dest. Wasser

2. Pipetten: 50 pl, 500 pl und 2 ml (Verwendung von Prézisonspipetten mit

Wegwerf-Plastikspitzen wird empfohlen)

5 ml automati sche Spritze (Cornwall Typ) zum Waschen
Absaugsystem (optional)

Vortex Mixer

Magnetrihrer

Nookrw

(minimal Yield 70%)

VIl. VORBEREITUNG DER REAGENZIEN

Jegl. Gamma-Counter, der | messen kann, kann verwendet werden.

A. Kalibratoren : Rekonstituieren Sie den Null Kalibrator mit 2,0 ml dest.
Wasser, die anderen Kalibratoren mit 0,5 ml dest. Wasser.

B. Kontrollen : Rekonstituieren Sie die Kontrollen mit 0,5 ml dest. Wasser.

C. Waschlosung: Bereiten Sie eéin angemessenes Volumen Waschlésung aus

einem Anteill Waschlésung (20x) mit 19 Anteilen dest. Wasser zu.
Verwenden Sie einen Magnetrihrer zum gleichméigen Durchmischen.
Verwerfen Sie die nicht benutze Waschlésung am Ende des Tages.

VIII.

= @

10.

11.

XI.

AUFBEWAHRUNG UND LAGERUNG DER REAGENZIEN

Vor dem Offnen oder Rekonstitution sind die Reagenzien des Kits bis zum
Ablaufdatum (Angaben auf Etikett) bei Lagerung bel 2°C bis8°C stabil.
Nach der Rekonstitution sind die Kalibratoren und Kontrollen bei 2°C bis
8°C, 7 Tage stahil. Aliquots miissen bei langerer Aufbewahrung bei —20°C
eingefroren werden wahrend max. 3 Monaten. Vermeiten Sie wiederholtes
Einfrieren und Auftauen.

Frisch zubereitete Waschl 6sung sollte am selben Tag benutzt werden.

Nach der ersen Benutzung ist der Tracer bei Aufbewahrung im
Originalgefal3 und bei 2° bis8° C biszum Ablaufdatum stabil.
Veranderungen im Aussehen der Kitkomponenten koénnen ein Anzeichen
fur Ingtabilitét oder Zerfall sein.

PROBENSAMMLUNG UND -VORBEREITUNG

Serumproben miissen bei 2-8°C aufbewahrt werden.

Falls der Test nicht innerhalb von 24 Std. durchgefuihrt wird, ist die
Aufbewahrung bei -20°C erforderlich.

Vermeiten Sie wiederholtes Einfrieren und Auftauen.

DURCHFUHRUNG

Bemer kungen zur Durchfuhrung

Verwenden Sie den Kit oder dessen Komponenten nicht nach
Ablaufdatum. Vermischen Sie Materialen von unterschiedlichen Kit
Chargen nicht. Bringen Sie alle Reagenzien vor der Verwendung auf
Raumtemperatur.

Mischen Sie alle Reagenzien und Proben griindlich durch sanftes Schiitteln
oder Rihren. Verwenden Sie saubere Wegwerf-Pipettenspitzen, um
Kreuzkontamination zu vermeiden.

Prézisionspipetten oder ein automatisches Pipettiersyssem erhéhen die
Prézision. Achten Sieauf die Einhaltung der Inkubationszeiten.

Erstellen Sie fur jeden Durchlauf eine Standardkurve, verwenden Sie nicht
die Daten von friiheren Durchléufen.

Dur chfiihrung

Beschriften Sie je 2 beschichtete Rohrchen fir jeden Kalibrator, jede
Probe und Kontrolle. Zur Bestimmung der Gesamtaktivitét, beschriften Sie
2 normal e Réhrchen.

Vortexen Sie Kalibratoren , Proben und Kontrollen kurz und geben Sie
jeweils 50 pl inihre Réhrchen.

Geben Sie 50 pl des Tracersin jedes Rohrchen.

Schiitteln Sie vorsichtig die Halterung mit den Rohrchen um Blasen zu
entfernen.

Inkubieren Sie 2 Stunden bei Raumtemperatur

Saugen Sie den Inhalt jedes Rohrchens ab (oder dekantieren Sie) (aulRer
Gesamtaktivitdt). Vergewissern Sie sich, dass die Plagikspitze des
Absaugers den Boden des beschichteten Roéhrchens erreicht, um die
gesamte Fliissigkeit zu entfernen.

Waschen Sie die Réhrchen mit 3 ml Waschldsung (auRer Gesamtaktivitét)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie). Vermeiden Sie Schaumbildung
bel Zugabe der Waschldsung.

Saugen Sie den Inhalt jeden Réhrchens (auRer Gesamtaktivitét) ab.
Waschen Sie die Roéhrchen mit 3 ml Waschl6sung (auRer Gesamtaktivitat)
und saugen Sie ab (oder dekantieren Sie).

Lassen Sie nach dem letzten Waschen die Réhrchen 2 Minuten aufrecht
stehen und saugen Sie den verbleibenden Fliissigkeitstropfen ab.

Werten Sie die Rohrchen in einem Gamma-Counter 60 Sekunden aus.

BERECHNUNG DER ERGEBNISSE

Berechnen Sie den Durchschnitt aus den Doppel bestimmungen.

Tragen Sie auf semilogarithmischem oder linearem Millimeterpapier den
c.p.m. (Ordinate) fir jeden Standard gegen die entsprechende Konzentration
hGH (Abszisse) und zeichnen Sie ene Standardkurve durch die
Standardpunkte, schlieRen Sie offensichtliche, AusreiRer” aus.

Berechnen Sie die Konzentration fir jede Kontrolle und Probe durch
Interpolation aus der Standardkurve.

Computergestiitzte  Methoden kdnnen ebenfalls zur Erstellung der
Kalibrationskurve verwendet werden. Falls die Ergebnisberechnung mit
dem Computer durchgefiihrt wird, empfehlen wir die Berechnung mit einer
“4 Parameter” -Kurvenfunktion.



Xl TYPISCHE WERTE

Die folgenden Daten dienen nur zu Demonstrationszwecken und kénnen
nicht al's Ersatz fur die Echtzeitstandardkurve verwendet werden.

hGH-IRMA cpm B/T (%)
Gesamtaktivitat 126065 100
Kadlibrator oplu/ml 241 0,19
1,0 plU/ml 1254 0,99
2,4 ulU/ml 2743 2,18
8,0 ulU/ml 7817 6,20
25,5 plu/ml 19515 15,48
59,1 plU/ml 34310 27,22
119,9 plU/ml 49965 39,63

XI1. LEISTUNGSMERKMALE UND GRENZEN DER METHODIK

A. Nachweisgrenze
Zwanzig Null-Kalibratoren wurden zusammen mit einem Satz anderer
Kalibratoren gemessen.
Die Nachweisgrenze, definiert as die scheinbare Konzentration bei zwei
Standardabweichungen Uber dem gemessenen Durchschnittswerts bei
Nullbindung, entsprach 0,04 plU/ml.

B. Spezifitat
Kreuzreaktive Hormone wurden zu einem minderwertigen und zu einem
hochwertigen Kalibrator zugegeben. Das Scheinbare hGH Ergebnis wurde

VERDUNNUNGSTEST
Probe Verdinn. Theoret. K onzent. Gemess. K onzent.
(UIU/ml) (UIU/ml)

U1 - 35,6

Serum 1 12 17,8 17,4
v4 89 838

8 45 50

116 22 24

1/32 11 12

Die Proben wurden mit Null Kalibrator verdiinnt.

E. Zeitver zdger ung zwischen letzter Kalibrator- und Probenzugabe
Es wird im folgenden gezeigt, dass die Genauigkeit der Tests selbst dann
erhalten bleibt, wenn die Probe 30 Minuten nach Zugabe des Kalibrators
in die beschichteten Réhrchen zugefiigt wird.

ZEITABSTAND
Probe o 15' 30
Serum 1 44 45 48
Serum 2 18,8 18,1 19,3
Serum 3 27,6 26,2 27,0
Serum 4 36,5 36,8 36,6

gemessen.
Zugeg. Hormon hGH CAL 1 hGH CAL 5
plu/ml plu/ml
- 0,60 65
hCG 300000 mlU/ml 0,63 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68
PRL 2000 ng/ml 135 63

Bemer kung: Diese Tabelle zeigt die Kreuz-Reaktivitét fur hGH-IRMA.

C. Préazision

INTRA ASSAY INTER ASSAY
Serum N <X>=*SD CcVv Serum N <X>+SD CcVv
(UIU/ml) %) (u1U/ml) %)
A 6 6,7+03 4,4% A 20 38+ 03 8,1%
B 6 19,0+ 0,2 1,0% B 20 179+ 1,2 6,7%

SD : Standardabweichung; CV: Variationskoeffizient

D. Genauigkeit

WIEDERFINDUNGSTEST

Probe Zugeg. hGH Wiedergef. hGH Wiedergefunden
(u1U/ml) (u1U/ml) %)

Serum 1 5 51 102%
10 95 95%

25 24,7 99%

50 537 107%

Serum 2 60 63 105%
40 46,8 117%

20 221 111%

10 10,2 102%

5 438 96%

Umrechnungsfaktor:
1ulU der Standardzubereitung hGH-IRMA = 0,33 ng

F. Hookeffekt
Eine Probe mit hGH bis zu 4000 plU/ml liefert hohere Messwerte al's der
letzte Kalibratormel3wert.

XIV. ANWENDUNGSGRENZEN

- Proben von Patienten, die Zubereitungen von monoklonalen Maus-
Antikorpern zur Diagnose oder Therapie erhalten haben, kénnen humane
Anti-Maus Antikérper (HAMA) enthalten. Solche Proben koénnen
entweder falsch erhdhte oder zu niedrige Werte ergeben, wenn sie mit
Testsystemen getestet werden, die monoklonale Maus Antikorper
enthalten.

- Heterophile  Antikérper  im  humanen  Serum  konnen  mit
Immunglobulinen der Reagenzien reagieren und so mit in vitro
Immunoassays interferieren.

Patienten, die routinemé@Rigen Umgang mit Tieren oder Tierseren haben,
konnen zu dieser Interferenz neigen und so kénnen anormale Werte in
Gegenwart von heterophilen Antikorpern beobachtet werden. Ergebnisse
von Patienten, bei denen diese Antikdrper vermutet werden, miissen
sorgféltig evaluiert werden.

Wenn die Ergebnisse nicht mit anderen klinischen Beobachtungen
Uibereinstimmen, sollten weitere Informationen vor der Diagnosestellung
ermittelt werden.

XV. INTERNE QUALITATSKONTROLLE

- Entsprechen die I st-Werte nicht den auf den Flaschchen angegebenen Soll-
Werten, kénnen die Werte, ohnetreffende Erklarung der Abweichungen,
nicht weiterverarbeitet werden.

- Falls Extra-Kontrollen erwiinscht sind, kann jedes Labor seinen eigenen
Pool herstellen, der in Aliquots engefroren werden sollte.

- Akzeptanzkriterien fur die Differenz zwischen den Resultaten der
Wiederholungstests anhand der Proben missen auf Guter Laborpraxis
beruhen.

XVI. REFERENZ INTERVALLE

Diese Werte sind nur Richtwerte; jedes Labor muss seinen eigenen
Normalwertbereich ermitteln.

Bei gesunden Personen erfolgt die hGH-Ausschiittung pulsatil. Tagsiber variiert
die hGH-Konzentration von < 0,2 bis 10 plE/ml. Im Schlaf steigt die hGH-
Konzentration kontinuierlich an (£ 30 plE/ml).

Nach sportlichen Aktivitéten oder Stress (Blutentnahme, Hypoglykamie) werden
hohe Werte, bei Hyperglykamie niedrige hGH-Spiegel gefunden.

Zwei Stunden nach Glucose-Belastung (75 g bei Erwachsenen) wurden bei
gesunden Personen (n = 34) hGH-Spiegel < 10 plE/ml, nach enem
Stimulationstest (Insulin, Arginin, Glucagon) hGH-Spiegel > 20 plE/ml
gefunden.

Patienten mit Akromegalie zeigten selbst nach Glucose-Gabe erhdhte hGH-Werte
(> 10 plu/ml).

Bei hGH-Mangel kann keine oder nur verminderte Erhéhung der hGH-Spiegel
nach Stimulation detektiert werden (Minderwuchs durch hGH-Mangd;
Hypopituitarismus verschiedener Ursachen).




XVII. VORSICHTMASSNAHMEN UND WARNUNGEN

Sicherheit

Nur fiir diagnostische Zwecke.

Dieser Kit enthalt *°| (Halbwertzeit: 60 Tagen) , dasionisierende X (28 keV) und
v (35.5 keV) Strahlungen emittiert.

Dieses radioaktive Produkt kann nur an autorisierte Personen abgegeben und darf
nur von diesen angewendet werden; Erwerb, Lagerung, Verwendung und
Austausch radioaktiver Produkte sind Gegenstand der Gesetzgebung des Landes
des jeweiligen Endverbrauchers. In keinem Fall darf das Produkt an Menschen
oder Tieren angewendet werden.

Der Umgang mit radioaktiven Substanzen sollte fern von Durchgangsverkehr in
einem speziel ausgewiesenen Bereich attfinden. Ein Logbuch fir Protokolle
und Aufbewahrung muss im Labor sein. Die Laborausriistung und die
Glasbehdlter, die mit radioaktiven Substanzen kontaminiert werden konnen,
mussen ausgesondert werden, um Kreuzkontaminationen mit unterschiedlichen
Radioi sotopen zu verhindern. Verschiittete radioaktive Substanzen miissen sofort
den Sicherheitsbestimmungen entsprechend entfernt werden. Radioaktive Abfélle
mussen entsprechend den lokalen Bestimmungen und Richtlinien der fur das
Labor zustdndigen Behtrden gelagert werden. Das Einhaten der
Sicherheitsbestimmungen fir den Umgang mit radioaktiven Substanzen
gewahrleistet ausreichenden Schutz.

Die menschlichen Blutkomponenten in diesem Kit wurden mit européischen und
in USA erprobten FDA Methoden getestet, sie waren negativ fir HBSAG, anti-
HCV und anti-HIV 1 und 2. Keine bekannte Methode kann jedoch vollkommene
Sicherheit liefern, dass menschliche Blutbestandteile nicht Hepatitis, AIDS oder
andere Infektionen Ubertragen. Deshalb sollte der Umgang mit Reagenzien oder
Serumproben in Ubereinstimmung mit den Sicherheitsbestimmungen erfol gen.
Alle tierischen Produkte und deren Derivate wurden von gesunden Tieren
gesammelt. Komponenten von Rindern sstammen aus Landern in denen BSE nicht
nachgewiesen wurde.

Trotzdem sollten Komponenten, die tierische Substanzen enthalten, a's potenziell
infekti s betrachtet werden.

Vermeden Sie Hautkontakt mit den Reagenzien (Natriumazid als
Konservierungsmittel). Das Azid in diesem Kit kann mit Blei oder Kupfer in den
Abflussrohren reagieren und so hochexplosive Metallazide bilden. Spiilen Sie
wahrend der Waschschritte den Abfluss griindlich mit viel Wasser, um die
Metallazidbildung zu verhindern.

Bitte rauchen, trinken, essen oder wenden Sie Kosmetika nicht in Ihrem
Arbeitsbereich an. Pipettieren Sie nicht mit dem Mund. Verwenden Sie
Schutzkleidung und Wegwerfhandschuhe.
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XIX. ZUSAMMENFASSUNG DES PROTOKOLLS

GESAMT- KALIBRA- PROBE(N)
AKTIVITAT TOREN KONTROLLEN

(ml) (ml) (ml)
Kalibratoren (0-6) - 0,05 -
Proben, Kontrollen - - 0,05
Tracer 0,05 0,05 0,05
Inkubation 2 Std. bei Raumtemperatur
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl sung - 30
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Waschl sung - 30
Trennung - absaugen (oder dekant.)
Gamma Counter 60 Sekunden messen
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L ees het hele protocol voér gebruik.

hGH-IRMA

BEOOGD GEBRUIK

Immunoradiometrische testkit voor de in vitro kwantitatieve bepaling van humaan groeihormoon
(hGH) in serum.

ALGEMENE INFORMATIE
Gedeponeerd handelsmerk: DIAsource hGH-IRMA kit
Catalogusnummer : KIP1081l: 96 testen

Geproduceerd door: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgié.

Voor technische assistentie of voor bestelinformatie kunt u contact opnemen met:
Tel.: +32(0)1084 9911 - Fax: +32(0)10 84 99 91

KLINISCHE ACHTERGROND

Biologische activiteiten van hGH

hGH is een polipeptide hormoon (molecul air gewicht 21,500 Da) geproduceerd door de acidofiele cellen van
het anterieure ded van de hypofyse onder controle van twee hoofdsubstanties van de middenkwab:
Groeihormoon Vrijgtellingsfactor (GRF) en een inhiberende agent, somatostatine. Dopaminergische,
adrenergische en serotoninergische neuro-endocriene pathways spelen ook een belangrijke rol in de controle
van de secretie van hGH. Excitatorische stimuli van de secretie van hGH omvatten hypoglycemie,
beweging, vasten, madtijden met een hoog proteinegehalte, diepe slaap, stress, L Dopa, aminozuren, etc.
Inhibitorische stimuli omvatten glucose, cortisol, hGH en vrije vetzuren. Door zijn korte plasma halfleven
(%25 minuten) en door de frequente excitatorische of inhibitorische stimuli, vertoont hGH frequente en grote
concentratievariatiesin serum.

Eén van de belangrijkste fysiol ogische functies van hGH is zijn werking op de lever en andere weefsel voor
de productie van Somatomedines, die op hun beurt de groei induceren door directe werking op doelweefsels.
In tegenstelling tot hGH, wordt de concentratie van somatomedine in serum stabiel gehouden daar het
grotendeel s gebonden is aan circul erende plasmaproteinen.

Klinischetoepassng van hGH-IRMA

Groeivertraging

Hyposecretie van hGH is een van de verscheidene oorzaken van een kleine gestalte bij kinderen. De meting
van serum hGH met een zeer gevoelige test, zeker als die een provocatieve stimulus volgt (afwezigheid van
respons), is een belangrijke manier om deze diagnose tot stand te brengen omdat deze groep patiénten
behandeld kan worden door de toediening van hGH.

Hypopituitarisme

Serum hGH bepdingen zijn ook een aanwijzing van het functioneren van de hypofyse al's hypopituitarisme
(hetzij idiopathisch, hetzij te wijten aan een tumor of chirurgie) wordt vermoed.

Gigantisme and acromegalie

Serum hGH bepalingen zijn een belangrijke manier om de diagnose te stellen van hypersecretie van hGH ten
gevolge van een acidofiele hypofysetumor, zeker als ze volgen op een provocatieve inhibitorische test
(afwezigheid van respons). Dit resulteert in gigantisme bij kinderen en acromegalie bij volwassenen. Beide
ziekten kunnen behandeld worden met chirurgie of bestraling.



1V.  BESCHRIJVING VAN DE METHODE

hGH-Irma van DIAsource is een immunoradiometrische bepaling die gebaseerd
is op een scheiding aan de hand van een gecoate buis. Mabsl, de
invangantilichamen, zijn onderaan aan het binnenopperviak van de plastic buis
gehecht. Kalibrators of monsters die toegevoegd worden aan de buizen zullen
aanvankedijk een lage affiniteit vertonen voor Mabsl. Toevoeging van Mab2, het
signaalgenererend antilichaam dat gelabeld werd met '®I, zal het systeem
vervolledigen en de immunol ogische reactie teweegbrengen. Na de wasfase geeft
de overblijvende radioactiviteit, gebonden aan de buis, de antigeenconcentratie
weer,

V. GELEVERDE REAGENTIA

Kit met Kleur- Recongtitutie

96 testen code

Reagentia

buizen gecoa met anti-hGH 2x48 wit Klaar voor gebruik
(monoklonde antilichamen)
1 flacon rood Klaar voor gebruik
A 55ml
TRACER: Anti-hGH (monoklonae 350 kBq

antilichamen) gelabeld met *jood in
fosfaat buffer met bovien

serumal bumine, azide (< 0,1%) en een
inerte rode kleurstof

CAL n 1via geel

gevries-
droogd

2 ml gedestilleerd
water toevoegen
Nulkalibrator in humaan serum met
thymol

6 flacons, geel 0,5 ml gedestilleerd

gevries- water toevoegen
Kaibrator - N = 1tot 6 droogd
(raadpleeg de flaconeti ketten voor de
exacte waarden) in humaan serum met
thymol
| WASH | SOLN | CONC | 1 flacon groen | 20 x met gedestilleerd
40 ml water verdunnen
Wasoplossing (NaCl, Tween 20 (gebruik een
P o ) magnetische roerder).
2 flacons, zilver | 0,5 ml gedestilleerd
gevries- water toevoegen
Controles- N = 1 of 2 droogd

in humaan serum met thymol

Opmerking: Gebruik Nulkalibrator voor monsterverdunningen .
1 ulU van de kalibratorbereiding is gelijk aan 1 plU NIBSC 2™

1S98/574.

VI. NIET MEEGELEVERDE MATERIALEN

De volgende materialen zijn noodzakelijk maar worden niet meegeleverd met de
kit:

1. Gedestilleerd water.

2. Pipetten voor een volume van 50 pl, 500 pl en 2 ml (het gebruik van
nauwkeurige pipetten met plastic wegwerptips wordt aanbevol en).
Automatische spuit van 5 ml (type Cornwall) voor de wasfase.
Afzuigsysteem (facultatief).

Vortexmenger.

Magneti sche roerder.

Een gammateller die geschikt is voor de bepaling van I (rendement van
ten minste 70%).

Nooksw

VIlI. BEREIDING VAN HET REAGENS

A. Kalibrators: Recongtitueer de nulkalibrator met 2,0 ml gedestilleerd water
en de andere kalibrators met 0,5 ml gedestilleerd water.

B. Controles: Reconstitueer de controles met 0,5 ml gededtilleerd water.

C. Werk-wasoplossing: Bereid een voldoende hoeveelheid werk-
wasoplossing door 19 eenheden gedestilleerd water toe te voegen aan 1
eenheid wasoplossing (20 x).

Gebruik een magnetische roerder voor de homogenisering. Op het eind
van de dag moet de ongebruikte werk-wasopl ossing afgevoerd worden.

VIII.

10.

11.

XI.

OPSLAG EN VERVALDATUM VAN REAGENTIA

Vo6or opening of reconstitutie zijn alle kitcomponenten houdbaar tot de
vervaldatum, zoals vermeld op het etiket, indien zij bewaard werden bij 2
tot 8°C.

Na reconstitutie zijn de kalibrators en de controles gedurende 7 dagen
houdbaar hij 2 tot 8°C. Voor een langere bewaartermijn moeten aliquots
gemaakt worden, die bij —20°C bewaard moeten worden voor maximaal 3
maanden. Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien

Een vers bereide werk-wasoplossing moet op dezelfde dag nog gebruikt
worden.

Na het eerste gebruik is de tracer houdbaar tot de vervaldatum, indien
bewaard bij 2 tot 8°C in de oorspronkelijke, goed afged oten flacon.
Wijzigingen in het fysieke aspect van kitreagentia kunnen wijzen op
instabiliteit of op een kwaliteitsvermindering.

MONSTERAFNAME EN MONSTERBEREIDING

Serum moet bij 2 tot 8°C bewaard worden.

Indien de bepaling niet binnen 24 uur uitgevoerd wordt, dan wordt
aanbevolen om ze bij -20°C te bewaren.

Vermijd opeenvolgende cycli van bevriezen en ontdooien

PROCEDURE

Opmer kingen bij de procedure

Gebruik de kit of de componenten niet langer dan de aangegeven
vervaldatum. Materialen van kits van verschillende loten mogen niet
gemengd worden. Laat alle reagentia op kamertemperatuur komen voor
gebruik.

Meng alle reagentia en monsters goed door ze voorzichtig te bewegen of
door er voorzichtig mee te draaien. Om kruisbesmetting te vermijden,
moet een propere wegwerpbare pipettip gebruikt worden voor toevoeging
van elk reagens en mongter.

Pipetten met een grote precisie of geautomatiseerde pipetteerapparatuur
zullen de precisie verhogen. Respecteer de incubatietijden.

Bereid een kalibratiecurve voor eke run; men mag geen gegevens
gebruiken van voorafgaande runs.

Procedure

Etiketteer de gecoate buiges in duplo voor eke kalibrator, voor ek
monster, voor elke controle. Etiketteer 2 normale buizen voor de bepaling
van de totaaltellingen.

Vortex de kalibrators, monsters en controles gedurende korte tijd en
pipetteer 50 pl van ek in de desbetreffende buis.

Pipetteer 50 pl van de tracer in eke buis.

Schud het rek met de buizen voorzichtig met de hand zodat eventueel
ingesloten luchtbellen vrijkomen.

Incubeer gedurende 2 uur bij kamertemperatuur.

Zuig deinhoud van eke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
(of giet het over). Zorg ervoor dat de plastic tip van de aspirator tot aan de
bodem van de gecoate buiskomt zodat alle vloeistof verwijderd wordk.
Was de buizen met 3 ml werk-wasopl ossing (met uitzondering van de
totaaltellingen). Vermijd schuimvorming tijdens toevoeging van de werk-
wasoplossing.

Zuig de inhoud van elke buis (met uitzondering van de totaaltellingen) op
(of decanteer).

Was de buizen nogmaals met 3 ml werk-wasoplossing (met uitzondering
van de totaal tellingen) en zuig op (of decanteer).

Na de laatste wasfase moeten de buizen gedurende twee minuten rechtop
blijven staan en zuig daarna de overblijvende vloei stof op.

Tel de buizen in een gammateller gedurende 60 seconden.

BEREKENING VAN DE RESULTATEN

Bereken het gemiddel de voor de bepalingen in duplo.

Zet de cpm (ordinaat) uit voor elke kalibrator tegen de overeenkomstige

hGH -concentratie (abscis) op semi-logaritmisch of lineair millimeterpapier

en teken een kalibratiecurve door de kalibratiepunten, waarbij de duideijke

uitschieters verworpen worden.

Lees door interpolatie de concentratie voor eke controle en voor elk

monster op de kalibratiecurve.

Door computergestuurde gegevensreductie worden deze berekeningen

vereenvoudigd.

Indien de resultaten automatisch verwerkt worden, wordt de 4 parameter
logi stische functie aanbevolen voor de gepaste curve.



XII.

KENMERKENDE GEGEVENS

De volgende gegevens dienen enkel ter illustratie en mogen in geen geval
gebruikt worden ter vervanging van de real time kalibratiecurve.

hGH-IRMA cpm B/T (%)
100
Totadtelling 126065
Kdibrator OpIE/ml 241 0,19
1,0 pIE/mI 1254 0,99
24 plE/ml 2743 2,18
8,0 uIE/ml 7817 6,20
25,5 ulE/ml 19515 15,48
59,1 pIE/mI 34310 27,22
119,9 plE/ml 49965 39,63

X,

A.

EIGENSCHAPPEN EN GRENZEN

Detectielimiet

Twintig nulkalibrators werden bepaald, samen met een reeks andere
kalibrators. De detectielimiet, omschreven als de schijnbare concentratie
van twee standaarddeviaties boven de gemiddelde tellingen bij nulbinding,
bedroeg 0,04 plE/ml.

Specificiteit
Kruisreagerende hormones werden toegevoegd aan kalibrators met lage en
hoge waardes. De schijnbare respons van hGH werd gemeten.

VERDUNNINGSTEST

Monster Verdunning Theoretische Concentratiedie
concentratie bepaald werd
(HIE/mI) (HIE/mI)
U1 - 356
Serum 1 12 17,8 17,4
v4 89 88
18 45 50
116 2,2 24
132 11 1,2

Het staal isverdund met Nulkalibrator.

hGH CAL 1 hGH CAL 5
Toegevoegd hor moon WE/MmI WE/MmI
- 0,60 65
hCG 300000 mi U/ml 0,63 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68
PRL 2000 ng/ml 135 63

Nota : deze tabel toont de kruisreactiviteit voor de hGH-IRMA.

C. Precisie
BINNEN EEN TEST TUSSEN TESTEN
Serum N <X>+SD | VC%) || Serum N <X>+*SD VC
(MIE/ml) (UIE/ml) (%)
A 6 6,7+03 4,4% A 20 38+ 03 8,1%
B 6 19,0+ 0,2 1,0% B 20 179+ 1.2 6,7%

SD: standaarddeviatie; VC: variati ecoéfficiént

D. Nauwkeurigheid
RECOVERY -TEST
Monster Toegevoegd Recovery van hGH Recovery
hGH (ulE/ml) (HIE/mI) (%)
Serum 1 5 51 102%
10 95 95%
25 24,7 99%
50 537 107%
Serum 2 60 63 105%
40 46,8 117%
20 22,1 111%
10 10,2 102%
5 48 96%
Conversiefactor :

1plU hGH-IRMA Kalibrator = 0,33 ng

F. Tijdspanne tussen de laatste kalibrator en distributie van het monster
Zoals hieronder weergegeven wordt, blijven de resultaten van de
bepaling nauwkeurig, zelfs wanneer een monster 30 minuten na
toevoeging van de kalibrator in de gecoate buizen gepipetteerd wordt.

TIJDSPANNE
Monster 0 15' 30'
Serum 1 44 45 48
Serum 2 18,8 18,1 19,3
Serum 3 27,6 26,2 27,0
Serum 4 36,5 36,8 36,6
G.  "Hook" -effect

Een mongter, dat met hGH gespiket werd tot 4000 pIE/ml, levert hogere
tellingen op dan het laatste kalibratiepunt.

XIV. BEPERKINGEN

XV.

XVI.

Specimens van patiénten die voor de diagnose of behandeling preparaten
hebben gekregen van monoklonale antilichamen van muizen kunnen
humane anti-muis-antilichamen (HAMA) bevatten. Dergelijke
specimens kunnen ofwel vals-verhoogde of vals-verlaagde waarden
vertonen wanneer ze met testkits worden getest waarbij gebruik wordt
gemaakt van monoklonal e antilichamen van muizen.

Heterofiedle antilichamen in humaan serum kunnen reageren met
reagens mmunoglobulinen, wat een effect kan hebben op in vitro
immunoassays.

Patiénten die regelmatig aan dieren of dierlijke serumproducten worden
blootgesteld, kunnen vatbaar zijn voor een dergelijk effect, terwijl
afwijkende waarden kunnen worden waargenomen wanneer heterofiele
antilichamen aanwezig zijn. Beoorded de resultaten zorgvuldig van
pati énten van wie vermoed wordt dat ze deze antilichamen hebben.

Als de resultaten niet overeensemmen met andere klinische
waarnemingen moet bijkomende informatie worden verkregen voordat
de diagnose wordt gesteld.

INTERNE KWALITEITSCONTROLE

Indien de resultaten, die verkregen werden voor controle 1 en/of controle
2, niet binnen het berelk vallen zoals vermeld op het flaconetiket, dan
mogen de resultaten niet gebruikt worden tenzij een bevredigende uitleg
gegeven wordt voor de discrepantie.

Indien gewenst, kan ek laboratorium zjn eigen pools voor
controlemonsters maken, die dan in aliquots bewaard moeten worden in de
diepvriezer.

Aanvaardingscriteria voor het verschil tussen de resultaten in duplo van
monsters moeten steunen op gangbare laboratoriumpraktijken.

REFERENTIE-INTERVALS

Deze waarden worden dechts als leidraad gegeven; ek laboratorium moet zijn
eigen normaal bereik van waarden uitmaken.

Bij normale subjecten is de secretie van groethormoon (hGH) pulsatiel. Overdag
gaan hGH concentraties van <0,2-10 ulE/ml. Tijdens de daap gijgen de hGH
concentraties consequent (+ 30 pulE/ml).

hGH secretie wordt sterk gestimuleerd door beweging en stress (aderpunctie,
hypoglycemie, ...), maar vermindert onder invloed van hyperglycemie.

Bij normale subjecten (n=34), waren de hGH niveaus twee uur na orale opname

van glucose (75 g in adults), lager dan 10 plE/ml en de hGH respons op

stimulatietests (toediening van insuline, arginine, glucagon) oversteeg 20 ul E/ml.



De hGH niveaus waren verhoogd (zelfs na toediening van glucose) hij
acromegalie (> 10 plU/ml).

Bij hGH deficiéntie is de respons op stimulatietests afwezig of beknot (korte
gestalte door hGH deficiéntie; hypopituitarisme van verscheidene oorsprong).

XVII. VOORZORGSMAATREGELEN EN WAARSCHUWINGEN

Veiligheid

Uitduitend voor in vitro diagnhGHisch gebruik.

Deze kit bevat '®| (halfwaardetijd: 60 dagen) , dat ioniserende X- (28 keV) en y-
stralen (35.5 keV) uitzendt.

Dit radioactieve product mag enkel overhandigd worden aan en gebruikt worden
door bevoegd personed; ontvangst, opslag, gebruik en overdracht van
radioactieve producten zijn onderworpen aan de wetgeving van het land van de
eindgebruiker. In geen geval mag het product toegediend worden aan mensen of
dieren.

Alle handelingen met radioactief materiaal moeten plaatsvinden in een daartoe
bestemde ruimte, waar uitduitend bevoegd personed toegelaten wordt. Een
loghoek met ontvangst en opslag van radioactieve materialen moet worden
bijgehouden in het laboratorium. Laboratoriumapparatuur en glaswerk, dat
eventueel gecontamineerd werd met radioactieve bestanddelen, moeten worden
gesegregeerd om krui sbesmetting van verschill ende radioi sotopen te vermijden.
Als radioactief materiaal gemorst werd, dan moet dat onmiddellijk gereinigd
worden in overeensemming met de procedure voor dralingsveiligheid. Het
radioactieve afval moet worden weggegooid in overeensemming met de
plaatselijke voorschriften en richtlijnen van de autoriteiten waaronder het
laboratorium valt. Naleving van de basisregel s van stralingsveiligheid zorgt voor
een juiste bescherming.

De componenten, afkomstig van mensdlijk bloed, in deze kit werden getest door
in Europa goedgekeurde en/of door de Amerikaanse FDA goedgekeurde
methoden op aanwezigheid van HBsAg, anti-HCV, anti-HIV-1 en 2 en gaven een
negatief resultast. Geen enkele bekende methode kan echter volledige garantie
bieden dat derivaten van menselijk bloed geen hepatitis, aids of andere infecties
overdragen. Daarom moet men reagentia of serum plasmamonsters behandelen in
overeenstemming met de plaatselijke veilighei dsprocedures.

Alle producten en derivaten van dierlijke oorsprong zijn afkomstig van gezonde
dieren. Boviene componenten komen uit landen waar BSE niet gerapporteerd
werd. Toch moeten componenten die bestanddelen van dierlijke oorsprong
bevatten, behandeld worden al's potentied infectieus materiaal.

Vermijd dat de reagentia (natriumazide als conserveermiddel) in contact komen
met de huid. Azide in deze kit kan reageren met lood en koper in de
afvoerleidingen en op die manier zeer explosieve metaalaziden vormen. Tijdens
de wasfase moeten de afvoerl e dingen ruimschoots met water nagespoel d worden
om ophoping van azide te vermijden.

Niet roken, drinken, eten of cosmetica aanbrengen in de werkruimte. Niet met de
mond pipetteren. Draag beschermende kleding en gebruik

wegwer phandschoenen.
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XIX. SAMENVATTING VAN HET PROTOCOL

TOTAAL- KALIBRA- MONSTER(S)
TELLINGEN TORS CONTROLES
(ml) (ml) (ml)
Kadlibrators (0 -6) - 0,05 -
Monsters, Controles - - 0,05
Tracer 0,05 0,05 0,05
Incubatie 2 uur bij kamertemperatuur
Scheiding - opzuigen (of overgieten)
Werk-wasopl ossing - 30
Scheiding - opzuigen (of overgieten)
Werk-wasopl ossing - 30
Scheiding - opzuigen (of overgieten
Telling Tel de buises gedurende 60 seconden
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Primadi utilizzareil kit legger e attentamente leistruzioni per I'uso

hGH-IRMA

USO DEL KIT

Kit radioimmunologico per la determinazione quantitativa in vitro dell'ormone della crescita
(hGH) umano in siero.

. INFORMAZIONI DI CARATTERE GENERALE

Nome commer ciale: DIAsource hGH-IRMA Kit
. Numero di catalogo: KIP1081: 96 tests
Prodotto da: DIAsource ImmunoAssays S.A.

Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgio.

Per informazioni tecniche o su come ordinareil prodotto contattare:
Tel: +32(0)10 84.99.11 Fax: +32 (0)10 84.99.91

INFORMAZIONI CLINICHE

Attivita biologiche dell’hGH

L'hGH € un ormone polipeptidico (peso molecolare 21.500 Da) prodotto dalle cellule acidofile dell'ipofisi
anteriore sotto il controllo delle due sostanze principali provenienti dall'eminenza mediana: il Fattore
stimolante I'ormone della crescita (GRF, Growth-hormone Releasng Factor) e I'agente inibitorio
Somatostatina. Née controllo della secrezione di hGH, un ruolo importante viene inoltre attribuito ai circuiti
neuroendocrini dopaminergici, adrenergici e serotoninergici. Gli stimoli eccitatori sulla secrezione di hGH
includono ipoglicemia, esercizio, digiuno, pasti ad eevato contenuto proteico, sonno profondo, stress,
glucagone, L Dopa, aminoacidi, ecc. Viceversa, gli simoli inibitori includono glucosio, cortisolo, hGH e
acidi grassi liberi. A causa dela breve emivita plasmatica (+25 minuti) e degli stimoli frequenti eccitatori o
inibitori, le concentrazioni seriche di hGH variano ampiamente e frequentemente.

Una delle principdi funzioni fisiologiche dell'lhGH € quella di agire sul fegato e sugli atri tessuti per
produrre Somatomedine, che inducono successivamente la crescita per azione diretta sui tessuti bersaglio. A
differenza dell'hGH, la concentrazione di somatomedinanel siero viene mantenuta stabile in quanto questa &
ampiamente | egata alle proteine plasmatiche circolanti.

Applicazioni cliniche di hGH-IRMA

Ritardo della crescita

L'iposecrezione dell'hGH & una delle varie cause della bassa statura nei bambini. La misurazione dell'hGH
sierico con un test estremamente sensibile, soprattutto dopo uno stimolo provocativo (assenza di risposta), &
un importante metodo per stabilire questa diagnosi affinché questo gruppo di pazienti possa essere tratato
con la somministrazione di hGH.

| popituitarismo

La misurazione ddl'hGH rappresenta anche un indice della funzione ipofisaria quando si sospetta una
condizione di ipopituitarismo (idiomatico o secondario a neoplasiao chirurgia).

Gigantismo e acromegalia

La misurazione sierica dell'hGH, in particolar modo dopo un test inibitorio provocativo (assenza di risposta),
€ un metodo importante per stabilire la diagnosi dell'ipersecrezione di hGH da tumore pituitario aciddfilico.
Questa condizione porta a gigantismo nel bambini e acromegalia negli adulti. Ambedue le condizioni
possono essere trattate con la chirurgia o con le radiazioni.



1V.  PRINCIPIO DEL METODO

Il kit DIAsource hGH-IRMA € un dosaggio immunoradiometrico con
separazione coated tube. Gli anticorpi di cattura, Mabs 1, sono adsorbiti
sulla superficie interna della parte inferiore di provette di polistirene.
Standard e campioni hanno dapprima una bassa affinita per i Mabs 1;
I'aggiunta di anticorpi di segnale Mabs 2, marcati con I, provocano un
aumento di affinita per i Mabs 1 el’inizio della reazione immunologica. Al
termine dell’incubazione la radioattivita non legata alla fase solida viene
dlontanata mediante lavaggio. La radioattivita resdua € direttamente
proporzional e alla concentrazione di hGH in standard e campioni.

V. REATTIVI FORNITI

monoclonai) marcati con ®| in
tampone fosfao con BSA, sodio
azide (<0,1%) e un colrante inerte

Reattivi Kit da96 Codice Volume di
test colore ricogtituzione
Provette sensibilizzate ) ,
con anticorpo anti hGH 2x48 Bianco Pronte per |I'uso
(anticorpi monoclondi)
Ab 2 1 flacone Rosso Pronto per I’ uso
- L 55ml
Marcato: anti-hGH (Anticorpi | 350 kBq

rosso
CAL n Lvia Gidlo

liofiliz.
Cdibratore zero in siero umano
contenente timolo

acquadigtillata

Aggiungere 2 ml di

CONTROL | N | liofiliz.

Controlli: N =102, in siero umano
contenente timolo

6 flaconi Gidlo Aggiungere 0,5 ml
Cdibraore 1-6 (le concentrazioni liofiliz. di acquadisiliaa
esdate degli calibratore sono riportate
sulle etichette dei flaconi), in siero
umano contenente timolo
1 flacone Verde Diluire 20 x con
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 40ml acquadistillata
usando un agitatore
) ) magneti co
Tampone di lavaggio (NaCl, Tween
20)
2 flaconi Argento | Aggiungere 0,5ml
di acquadistillaa

Note: Usare zero Calibratore per diluirei campioni.

1 ulU dela calibratore preparazione & equivalente a 1 plU NIBSC 2™ |S

98/574.

VI.  REATTIVI NON FORNITI

Il seguente materiale érichiesto per il dosaggio ma non & fornito nel kit.
1. Acquadistillata

2. Pipette per dispensare 50 ni, 500 nml e 2 ml (Si raccomanda di utilizzare

pi pette accurate con puntalein plastica monouso).

Agitatore tipo vortex.

Agitatore magnetico.

Pipetta aripetizione automatica 5 ml per i lavaggi.

Sistema di aspirazione dei campioni (facoltativo).

Contatore gamma con finestra per 2| (efficienza minima 70%)

Nooksw

VIl. PREPARAZIONE DEI REATTIVI

A. Calibratore: Ricodtituire lo calibratore zero con 2,0 ml di acqua ditillata

egli altri calibratore con 0,5 ml di acquadistillata.
B. Controlli: Ricogtituirei controlli con 0,5 ml di acqua distillata.

Soluzione di lavoro del tampone di lavaggio: Preparare la quantita
necessaria di soluzione di lavoro del tampone di lavaggio aggiungendo 19
parti di acqua distillata ad una parte di tampone di lavaggio concentrato
(20 x). Usare un agitatore magnetico per rendere la soluzione omogenea.
Lasoluzione di lavoro va scartata al termine della giornata.

VIII.

8

wn

10.

11.

XI.

CONSERVAZIONE E SCADENZA DEI REATTIVI

| reattivi non utilizzati sono stabili a 2-8°C fino alla data riportata su
ciascuna etichetta.

Dopo ricostituzione, calibratore e controlli sono stabili 7 giorni a 2-8°C e,
suddivis in aliquote a—20°C per periodi pit lunghi per 3 mesi a massimo.
Evitare ripetuti cicli di congelamento-scongelamento dei campioni.

La soluzione di lavoro del tampone di lavaggio deve essere preparata fresca
ogni volta e usata nello stesso giorno della preparazione.

Dopo apertura del flacone, il marcato & stabile fino alla data di scadenza
riportata sull’etichetta, se conservato a 2-8°C nel flacone originale ben
tappato.

Alterazioni dell’aspetto fisico dei reattivi possono indicare una loro
instabilita o deterioramento.

RACCOLTA E PREPARAZIONE DEI CAMPIONI

Conservarei campioni di sieroa2-8°C.

Se non § desidera eseguire il dosaggio entro 24 ore dal préeievo, s
raccomanda di conservarei campioni a—20°C.

Evitareripetuti cicli di congelamento-scongelamento dei campioni.

METODO DEL DOSAGGIO

Avvertenze gener ali

Non usare il kit o suoi componenti oltre la data di scadenza. Non
mescolare reattivi di lotti divers. Prima dell’uso portare tutti i reattivi a
temperatura ambiente.

Mescolare delicatamente i campioni per inversione o rotazione. Per evitare
cross-contaminazioni, cambiare il puntale della pipetta ogni volta che s
usi un NUOVO reattivo o campione.

L'uso di pipette ben tarate e ripetibili o di sisemi di pipettamento
automatici migliora la precisone del dosaggio. Rispettare i tempi di
incubazione.

Allestire una curva di taratura per ogni seduta andlitica, in quanto non &
possibile utilizzare per un dosaggio curve di taratura di sedute analitiche
precedenti.

M etodo del dosaggio
Numerare | e provette sensibilizzate necessarie per dosare in
duplicato ogni standard, campione o controllo. Numerare 2 provette
non sensibilizzate per la determinazione dell’ attivita totale.
Agitare brevemente su vortex standard, campioni e controlli.
Dispensare 50 m di standard, campioni e controlli nelle rispettive
provette.
Dispensare 50 m di marcato in tuttele provette.
Scuotere delicatamente il portaprovette per liberare eventuali bolle
d'ariaintrappolate ndl liquido contenuto nelle provette.
Incubare 2 ore atemperatura ambiente.
Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte | e provette,
trannein quelle per I attivita totale, facendo attenzione cheil
puntale dell’ aspiratore raggiungail fondo delle provette e che aspiri
tutto il liquido.
Lavare tutte le provette, tranne quelle per I'attivita totale, con 3 ml di
soluzione di lavoro di tampone di lavaggio, evitando di provocare la
formazione di schiuma.
Aspirare (o decantare) il liquido contenuto in tutte le provette, trannein
quelle per Iattivitatotale.
Lavare nuovamente tutte le provette, tranne quelle per I'attivita totale,
con 3 ml di soluzione di lavoro di tampone di lavaggio e aspirare (0
decantare).
Dopo il secondo lavaggio lasciare decantare le provette in posizione
verticale per due minuti circa e aspirare eventuali gocce di liquido
resdue.
Contaretutte le provette per 1 minuto con il contatore gamma.

CALCOLO DEI RISULTATI

Calcolarela media delle determinazioni in duplicato.

Codtruire la curva di calibrazione su carta millimetrata semilogaritmica o
lineare ponendo in ordinata le medie dei colpi per minuto (cpm) dei
replicati degli standard e in ascissa le rispettive concentrazioni di hGH.
Scartare i duplicati pal esemente discordanti.

Determinare le concentrazioni e controlli per interpolazione sulla curva di
taratura.

E possibile utilizzare un sistema di interpolazione dati automatizzato. Con
un sistema automatico di interpolazione dati, utilizzare la curva a 4
parametri.



XIl.  CARATTERISTICHE TIPICHE

| sotto riportati sono forniti atitolo di esempio e non devono essere utilizzati per
calcolare le concentrazioni di hGH in campioni e contralli a posto della curva
standard, che va eseguita per ogni dosaggio.

hGH-IRMA cpm B/T (%)
Attivitatotale 126065 100
Cdibratore Oplu/ml 241 0,19
1,0 plU/ml 1254 0,99
2,4 ulU/ml 2743 2,18
8,0 ulU/ml 7817 6,20
25,5 plU/ml 19515 1548
59,1 plU/ml 34310 27,22
119,9 plU/ml 49965 39,63

XIll. CARATTERISTICHE E LIMITI DEL METODO

A. Sensibilita

Venti replicati dello standard zero sono stati dosati inseme agli altri standard.

La senshilita, calcolata come concentrazione apparente di un campione con cpm
pari ala media pit 2 deviazioni standard di 20 replicati dello standard zero, &
risultata essere 0,04 pl U/ml.

B. Specificita
Ormoni cross-resttivi sono stati aggiunti a un calibratore a bassa e ad elevata
concentrazione di hGH. E stata misurata larisposta apparente nel kit hGH.

Ormone aggiunto hGH CAL 1 hGH CAL 5
plu/ml plu/ml
- 0,60 65
hCG 300000 mlU/ml 063 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68
PRL 2000 ng/ml 135 63
Nota: questatabella mostrala cross-resttivita per hGH-IRMA.
C. Precisione
INTRA SAGGIO INTER SAGGIO
Sero N <X>+3SD CcVv Sero N <X>+SD CcVv
(HIU/ml) (%) (HIU/ml) (%)
A 6 6,7+03 4,4% A 20 38+ 03 8,1%
B 6 19,0+ 0,2 1,0% B 20 17,9+ 1,2 6,7%

SD: Deviazione Standard; CV: Coefficiente di Variazione

D. Accur atezza
TEST DI DILUZIONE

Campione Diluizione Concentrazione Concentrazione
teorica misurata
(uIU/ml) (u1U/ml)
U1 - 35,6
Serum 1 12 17,8 17,4
v4 89 838
8 45 50
116 2,2 24
1/32 11 12

| campioni sono stati diluiti con calibratore zero.

Fattore di conversione:
1ulU hGH-IRMA Calibratore= 0,33 ng

TEST DI RECUPERO

Campione hGH aggiunta hGH recuperata Recupero
(u1U/ml) (u1U/ml) %)
Serum 1 5 51 102%
10 95 95%
25 24,7 99%
50 537 107%
Serum 2 60 63 105%
40 46,8 117%
20 221 111%
10 10,2 102%
5 48 96%

E. Tempotrascorsotral aggiuntadell’ultimo calibratore eil campione
Come mostrato nella seguente tabella, il dosaggio s mantiene accurato
anche quando un campione viene aggiunto nelle provette senshilizzate 30
minuti dopo I’ aggiunta del calibratore.

TEMPO TRASCORSO
Campione (0} 15' 30
Serum 1 44 45 48
Serum 2 18,8 181 19,3
Serum 3 27,6 26,2 27,0
Serum 4 36,5 36,8 36,6

F. Effetto hook
Un campione ha cui € stata aggiunta hGH fino a 4000 plU/ml ha cpm
superiori a quello dello standard pit concentrato.

XIV. LIMITAZIONI

- Campioni di pazienti che abbiano assunto preparazioni a base di
anticorpi monoclonali murini a scopo diagnostico o terapeutico
potrebbero contenere anticorpi umani antimurini (HAMA). Tdi
campioni, quando testati con metodiche basate sull’impiego di
anticorpi monoclonali murini, potrebbero produrre valori falsamente
eevati oridotti.

- Nell’ esecuzione di tecniche di immunodosaggioin vitro, la presenzain
campioni di siero umano di anticorpi eterofili che possono reagire con
immunoglobuline reattive puo dar luogo ad interferenze.

Pazienti sistematicamente esposti a contatto con animali o con
prodotti derivanti da siero animale possono essere oggetto di tale tipo
di interferenza, con conseguente riscontro di risultati anomali in caso
di presenza di anticorpi eterofili. Si raccomanda pertanto di valutare
attentamente i risultati relativi ai pazienti con sospetta presenza di tale
tipo di anticorpo.

Qualora i risultati non fossero in linea con le atre osservazioni
cliniche s rendera necessaria la raccolta di ulteriori informazioni
prima della formulazione di una diagnosi.

XV. CONTROLLODI QUALITA' INTERNO

- Se i risultati ottenuti dosando il Controllo 1 e il Controllo 2 non sono
al’interno dei limiti riportati sull’ etichetta dei flaconi, non & opportuno
utilizzare i risultati ottenuti per i campioni, @ meno che non si trovi una
giustificazione soddi sfacente.

- Ogni laboratorio puo preparare un proprio pool di sieri da utilizzare come
controllo, da conservare congelato in aliquote.

- | criteri di accettazione per la differenzatrai risultati doppi dei campioni
devono riflettere laBuona prass di laboratorio

XVI.INTERVALLI DI RIFERIMENTO

Questi valori vengono dati solo come guida; ogni laboratorio deve sabilire i
propri intervalli normali di valori.

Nei soggetti normali, la secrezione dell'ormone della crescita (hGH) & pulsatile.
Duranteil giorno, le concentrazioni di hGH variano tra <0,2-10 plU/ml. Durante
lanotte, le concentrazioni di hGH aumentano notevolmente (+ 30 ulU/ml).

La secrezione di hGH & fortemente stimolata dall'esercizio e dalo sress
(venopuntura, ipoglicemia, ...), maviene diminuita dall'iperglicemia.

Nei soggetti normali (n=34), due ore dopo un carico di glucosio orale (75 g negli
adulti), i livelli di hGH erano piu bassi di 10 ulU/ml e larisposta dell'hGH ai test




di stimolazione (somministrazione di insulina, arginina, glucagone) superavai 20

wlU/ml.
I livelli di hGH erano eevati (persino dopo il carico di glucosio) nell'acromegalia
(>10 plu/ml).

Nella carenza di hGH, la risposta a test di stimolazione € assente o attenuata
(bassa statura per carenza di hGH, ipopituitarismo di varie origini).

XVII. PRECAUZIONI PER L'USO

Sicurezza

I1 kit € solo per uso diagnostico in vitro.

Il kit contiene *°| (emivita: 60 giorni) emettente raggi X (28 keV) ey (35.5 keV)
ionizzanti.

L'acquisto, a detenzione, I'utilizzo e il trasporto di materiale radioattivo sono
soggetti a regolamentazione locale. In nessun caso il prodotto pud essere
somministrato ad esseri umani o animali.

Usare sempre guanti e camici da laboratorio quando s manipola materiale
radioattivo. L e sostanze radioattive devono essere conservate in propri contenitori
in appositi locali che devono essere interdetti alle persone non autorizzate. Deve
essere tenuto un registro di carico e scarico del material e radioattivo. Il materiale
di laboratorio e la vetreria deve essere dedicato all’uso di isotopi specifici per
evitare cross-contaminazioni.

In caso di contaminazione o dispersione di materiale radioattivo, fare riferimento
ale norme locali di radioprotezione. | rifiuti radioattivi devono essere smaltiti
secondo le norme locali di radioprotezione. Lo scrupoloso rispetto delle norme
per I’uso di sostanze radi oattive fornisce una protezione adeguata agli utilizzatori.

| reettivi di origine umana presenti nel kit sono stati dosati con metodi approvati
da organismi di controllo europei o0 da FDA e s sono rivelati negativi per HBs
Ag, anti HCV, anti HIV1 e anti HIV2. Non sono disponibili metodi in grado di
offrire la certezza assoluta che derivati da sangue umano non possano provocare
epatiti, AIDS o trasmettere altre infezioni. Manipolare questi reattivi o i campioni
0 siero secondo le procedure di sicurezza vigenti.

Tutti i prodotti di origine animale o loro derivati provengono da animali sani. |
componenti di origine bovina provengono da paes dove non sono sati segnalati
cas di BSE. E' comunque necessario considerare i prodotti di origine animale
come potenziali fonti di infezioni.

Evitare ogni contatto dell’epidermide con i resttivi contenenti sodio azide come
conservante. La sodio azide puo reagire con piombo rame o ottone presenti nelle
tubature di scarico per formare metallo-azidi esplosive. Smaltire questi resttivi
facendo scorrere abbondante acqua negli scarichi.

Nei luoghi dove s usano sostanze radioattive non & consentito consumare cibi o
bevande, fumare o usare cosmetici. Non pipettarei reattivi con pipette a bocca
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XIX. SCHEMA DEL DOSAGGIO

Attivitatotale Calibratore Campioni
Controlli
m m m
Cdibraore (0to 6) - 50 -
Campioni, controlli - - 50
Marcato 50 50 50
Incubazione 2 ore atemperatura ambiente
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 30
Separazione Aspirare
Soluzione di lavoro 30
Separazione Aspirare
Conteggio Contare le provette per 1 minuto

KIP1081

Numero di cataogo di DI Asource :

P.I. numero:
1700469/it

Revisione numero :
110218/1

Datadi revisione: 2011-02-18




C€

L eer el protocolo completo antes de usar .

hGH-IRMA

INSTRUCCIONES DE USO

Kit para ensayo inmunoradiometrico parala determinacion cuantitativain vitro de hormona de crecimiento
humano (hGH) en suero.

INFORMACION GENERAL
Nombre; DIAsource hGH-IRMA
NUmerode Catdlogo: KIP1081: 96 tests

Fabricado por: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Bégica

Para cuestiones técnicas e infor macion sobr e pedidos contactar:
Tel : +32(0)1084.99.11 Fax : +32(0)10 84.99.91

INFORMACION CLINICA

Actividades biolégicas de hGH

hGH es una hormona polipeptidica (peso molecular 21,500 Da) producida por las células aciddfilas de la hipéfisis
anterior bajo el control de dos importantes sustancias de la eminencia media : factor liberador de hormona del
crecimiento (GRF) y un agente inhibidor, somatostatina. Las vias neuroendocrinas dopaminérgica, adrenérgica y
serotoninérgica también juegan un pape importante en @ control de la secrecion de hGH. Los estimul os excitatorios
de la secrecion de hGH incluyen hipoglicemia, gercicio, ayuno, alimentos con alto contenido proteico, suefio
profundo, estrés, glucagon, L Dopa, amino &cidos, etc. Los estimulos inhibitorios incluyen glucosa, cortisol, hGH y
acidos grasos libres. Debido a que su vida media en € plasma es corta (+25 minutos) y a los frecuentes estimulos
excitatorios o inhibidores, lahGH general mente presenta una gran variacién en la concentracion sérica.

Una de las funciones fisiolégicas més importantes de la hGH es actuar en € higado y otros tejidos para producir
somatomedinas, que a su vez inducen crecimiento actuando directamente sobre tejidos objetivo. Al contrario de hGH,
la concentracion de somatomedina en el suero se mantiene estable por encontrarse en su mayoria unida a proteinas
plasméticas.

Aplicacion clinica de hGH-IRMA

Retardo del Crecimiento

La hiposecrecion de hGH es una de las diversas causas de |a estatura baja en nifios. Las mediciones de hGH en suero
con un ensayo de alta sensibilidad, especialmente después de un estimulo provocador (ausencia de respuesta), es un
modo importante de establecer un diagndstico porque este grupo de pacientes puede ser tratado con la administracion
de hGH.

Hipopituitarismo

La medicién de hGH en suero también es un indice de la funcién hipofisaria cuando se sospecha de hipopituitarismo
(ya seaidiopatico o debido a un tumor y cirugia).

Gigantismo y acromegalia

La medicién de hGH en suero, especia mente después de una prueba inhibidora provocadora (ausencia de respuesta),
es un modo importante de establecer un diagnéstico de hipersecrecién de hGH debida a un tumor hipofisario
acidofilico. Esto resulta en gigantismo en los nifios y en acromegalia en |os adultos. Ambos trastornos pueden tratarse
con cirugia o radiacion.



IV. PRINCIPIOSDEL METODO

DIAsource hGH-IRMA es un ensayo inmunoradiometrico basado en un tubo
recubierto. Mab 1, € anticuerpo de captura, recubre la parte interna inferior del
tubo de plagtico. Los calibradores o muestras agregadas a los tubos manifestaran
al principio una baja afinidad por Mab 1. La adicion de Mab 2, € anticuerpo de
sefid marcado con |, completa € sistema y desencadena la reaccion
inmunol dgica. Después de lavar, |a radioactividad remanente en € tubo reflga la
concentracion del antigeno.

V. REACTIVOS SUMINISTRADOS

Reactivos 96 test Cadigo Recongtitucién
Kit de Color
Tubos recubiertos con 2x48 blanco | Listo parauso
anti-hGH (anti cuerpo
monoclond)
Ab 125) Lvial rojo Listo parauso
55ml
350 kBq
TRAZADOR:  Anticuerpos
monoclondes anti- hGH
marcados con yodo ° en
tampdn fosfato con ablmina
de suero bovino, azida (<0,1
%) y colorante rojo inerte
CAL n 1via amaillo | Afadir 2ml de
liofilizado agua destilada

Cdibrador Cero (0 pUI /
ml) en suero humano y timol

6viales amaillo | Afadir 0,5ml
- liofilizados de agua
CdibradoreshGHN =1a6 degtilada

en suero humano y timol
(mirar los va ores exactos en

|as etiquetas)
WASH LN NG 1via verde Diluir 20 x con
‘ S ‘ S0 ‘ co 40ml agua destilada
Solucion de lavado (NaCl, (utilizar agitador
Tween 20) magnéti co)
2vides plaeado | Afiadir 0,5ml
liofilizados de agua
| CONTROL | N | destilada

Controles-N=102en
suero humano y timol

Nota: Used calibrador cero para diluir muestras. .
1 pUI dela preparacion del calibrador es equivalente a1 pUl de NIBSC 2
1S98/574.

VlI. MATERIAL NO SUMINISTRADO

El material mencionado a continuacion es necesario y no estaincluido en el kit

1. Aguadedilada

2. Pipetas de 50 pl, 500 pl y 2 ml (Se recomienda € uso de pipetas precisas
con puntas desechabl es de plastico)

Vortex

Agitador magnético

Jeringa automética 5 ml (tipo Cornwall) para € lavado

Sistema de aspiraci 6n (opcional)

Contador de radiaciones gamma para medir 1*® (minima efi ciencia 70%)

Nooksw

VII. PREPARACION DE REACTIVOS

A. Calibradores. Recondgtituya € calibrador cero con 2,0 ml de agua
destiladay los otros calibradores con 0,5 ml de agua destilada.

B. Controles: Recongtituyalos controles con 0,5 ml de agua destilada.

C. Solucién de lavado de trabajo: Preparar € volumen necesario de
Solucién de lavado de trabajo mezclando 19 partes de agua destilada por 1
parte de Solucién de lavado (20x). Utilizar un agitador magnético para
homogeneizar. Desechar la solucion de lavado de trabajo no utilizada al
final del dia.

VIIl. ALMACENAJE Y CADUCIDADESDE LOS REACTIVOS

- Antes de abrir o recongtituir todos los componentes de | os kits son estables
hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta, si se guardan a 2-8°C.

- Después de recongtituidos |os calibradores y controles son estables por una
semana a 2-8°C.
Para periodos de almacenaje mas largos, se deben preparar alicuotas y
deben ser amacenadas a —20°C por 3 meses. Evitar congdar y
descongelar sucesivamente.

- La solucién de lavado de trabajo recién preparada solo debe utilizarse en e
mismo dia.

- Después del primer uso, el trazador es estable hasta la fecha de caducidad,
s seguardaen el via origina cerrado a2-8°C.

- Las ateraciones de los reactivos en e aspecto fisico pueden indicar
inestabilidad o deterioro.

IX. RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

§ Las muestras de suero deben ser guardadas a 2-8°C.
§ S d ensayo no serealizaen 24 hrs., dmacenar las muestras a—20°.
§ Evitar congelar y descongelar sucesivamente.

X. PROTOCOLO

A. Notas de manejo
No utilizar & kit o componentes después de la fecha de caducidad. No
mezclar reactivos de diferente nimero de lote. Llevar todos | os reactivos a
temperatura ambiente antes de su uso.
Agitar minuciosamente todos los reactivos y muestras, agitandolos o
giréndol os suavemente.
Con d fin de evitar ninguna contaminacion utilizar puntas de pipetas
desechablesy limpias parala adicion de cada reactivo y muestra.
El uso de pipetas de precision o equipamiento de dispensacion automética
meorarala precision. Respetar | ostiempos de incubacion.
Preparar la curva de calibracion en cada ensayo, no utilizar los datos de un

ensayo previo.
B. Protocolo
1. Marcar los tubos recubiertos por duplicado para cada uno de los

calibradores, muestras y controles. Para la determinacion de las Cuentas
Totales, marcar 2 tubos normales.

2. Agitar brevemente los calibradores, muestras y controles y dispensar 50
m de cada uno en susrespectivos tubos.

3. Dispensar 50 ul de Anti-hGH marcado con yodo™ en cada tubo,
incluyendo los tubos correspondientes alas Cuentas Totales.

4. Agitar suavemente con la mano la gradilla con tubos.

Incubar durante 2 horas a temperatura ambiente.

Aspirar (o decantar) € contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas

Totales). Asegurarse que la punta de la pipeta de aspiracion toca el fondo

del tubo con € fin de aspirar todo € liquido.

7. Lavar los tubos con 3 ml de Solucién de lavado de trabajo (excepto los de
Cuentas Totales). Evitar la formacién de espuma durante la adicion de la
Solucién de lavado.

8. Aspirar (o decantar) € contenido de cada tubo (excepto los de Cuentas
Totales).

9. Lavar los tubos nuevamente con 3 ml de Solucién de lavado de trabajo
(excepto los de Cuentas Totales) y aspirar (0 decantar).

10. Después de dltimo lavado, dgar los tubos en posicion inversa durante 2
minutosy aspirar é liquido restante.

11.  Medir la actividad de cada tubo durante 60 segundos en un Contador
Gamma

o

Xl.  CALCULO DE RESULTADOS

1. Calcular la media delos duplicados.

2. Representar en un gréfico semilogaritmico o linear las c.p.m. (ordenada)
para cada calibrador frente a las concentraciones de hGH (abscisa) y
dibujar una curva de calibracion por los puntos de calibracién, rechazando

los extremos claros.

3. Leer la concentracion para cada control y muestra por interpolacion en la
curva de calibracion.

4, Métodos computarizados de computacién de resultados pueden ser

utilizados para la construccion de la curva de calibracion. S se utiliza un
sistema automatico de calculo de resultados, se recomienda usar la
representacion gréfica “ 4 parametros’.



XIl.  EJEMPLO DE RESULTADOS

Los datos mostrados a continuacion sirven como ejemplo y nunca deberan ser
usados como una calibracién real .

TEST DE RECUPERACION

hGH-IRMA cpm B/IT (%)
Cuentas Totaes 126065
Calibrador O puUl/ml 241 0,19
1,0 puUl/ml 1254 099
2,4 pUl/ml 2743 2,18
8,0 pul/ml 7817 6,20
25,5 puUl/mi 19515 15,48
59,1 pul/ml 34310 27,22
1199 pUl/ml 49965 39,63

Muestra afiadido hGH Recuperado hGH Recuperado (%)
(rUl/ml) (rUl/ml)

Suero 1 5 51 102%
10 95 95%

25 24,7 99%

50 537 107%

Suero 2 60 63 105%
40 46,8 117%

20 221 111%

10 10,2 102%

5 48 96%

XIIl. REALIZACION Y LIMITACIONES

A. Limite de deteccion
Veinte calibradores cero fueron medidos en una curva con otros
calibradores. El limite de deteccién, definido como la concentracion

E. Retardo de tiempo entre dispensar el Gltimo calibrador y la muestra
Como se muestra a continuacién, losresultados del ensayo no varian a
pesar de que una muestra es dispensada 30 min. después que € calibrador
ha sido agregado a los tubos pléasticos.

RETARDO DE TIEMPO

aparente resultante de dos desviaciones estandares sobre la media de enlace Suero o 15 30
del calibrador cero, fue de 0,04 pUl/ml. (uUI/ml)
B.  Especificidad Suero 1 44 45 48
Se agregaron hormonas de reacci6n cruzada a calibradores con val ores de %‘3‘ 0 ; ;573,2 ;2; gg
. .z lero B ) i
hGH altosy bajos. Se midio larespuesta aparente de hGH. oo 4 %5 %8 %6
hGH CAL 1 heH CAL'S e gan(iho | hGH hasta 4000 pUl/ml d al
Unamuestraala que sele agregd asta pUI/ml da una sefial por
H | I/ml ! . .
ormona agregada pUl/m Holm sobre la concentracion del calibrador mas alto.
- 0,60 65
hCG 300000 muUl/ml 0,63 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68 XIV. LIMITACIONES
PRL 2 | 1,35 63 . . . .
000 ng/m - Las muestras de pacientes que han recibido preparaciones de anticuerpos

Nota: estatabla muestralareactividad cruzada para hGH-IRMA.

monoclonales de ratén para diagnéstico o tratamiento pueden contener
anticuerpos humanos anti-ratén (HAMA). Estas muestras pueden resultar
en valores elevados o reducidos falsos al ser analizados con kits de

XV.

ensayos que utilizan anticuerpos monoclonal es de ratén.

Anticuerpos heterofilicos en @ suero humano pueden reaccionar con las
inmunoglobulinas de los reactivos, interfiriendo con losinmunoensayos in
vitro.

Pacientes que han sido expuestos en forma rutinaria a productos animales
0 del suero de animales, pueden estar predispuestos a esta interferencia y
se pueden observar valores erréneos en el caso que existan anticuerpos
heterofilicos. Evallie cuidadosamente los resultados de los pacientes
sogpechosos de tener estos anti cuerpos.

Si los resultados no son consistentes con otras observaciones clinicas, se
deberd solicitar informacion clinica adicional antes de hacer un
diagnostico.

CONTROL DE CALIDAD INTERNO

Si los resultados obtenidos para € Control 1 y/o Control 2 no estan dentro

C. Precision
INTRA-ENSAYO INTER-ENSAYO
Suero N <X>=*SD. CcVv Suero N <X>=+SD. CcVv
(HUI/mI) (%) (HUI/mI) (%)
A 6 6,7+0,3 4,4% A 20 38+03 8,1%
B 6 19,0+ 0,2 1,0% B 20 179+ 12 6,7%
SD: Desviacion Estandar; CV: Coeficiente de Variacion
D. Exactitud
TEST DILUCION
Muestra Dilucién Concent. Concent.
Tedrica Medida
(rUl/ml) (rUl/ml)
Suero 1
1 - 35,6
12 17,8 17,4
14 89 88
1/8 45 50
116 22 24
1/32 11 12

Las muestras fueron diluidas con calibrador cero

Factor de conversién:
1pUl hGH-IRMA Calibrador = 0,33 ng

del rango especificado en la etiqueta del vial, los resultados obtenidos no
podréan ser utilizados a no ser que se pueda dar una explicacion
convincente de dicha discrepancia

- Si es conveniente, - cada laboratorio puede utilizar sus propios pools de
controles, los cuales se guardan en alicuotas congeladas. No congelar y
descongelar més de dos veces.

- Los criterios de aceptacion de la diferencia entre los resultados de |os
duplicados de las muestras se apoyan en las préacticas de laboratorio
corrientes.

XVI. INTERVALOSDE REFERENCIA

Estos val ores solamente sirven de pauta; cada laboratorio tiene que establecer sus
propios val ores normal es.

En sujetos normales la secrecion de hormona del crecimiento (hGH) es pulsitil.
Durante €l dia, las concentraciones de hGH fluctian entre <0.2-10 pUI/ml.
Durante € suefio, la concentracion de hGH aumenta cons stentemente (+ 30
pul/mt).

La secrecion de hGH se esimula marcadamente por € ejercicio y @ estrés
(puncioén venosa, hipoglicemia, ...), pero disminuye don la hiperglicemia.

En sujetos normales (n=34), dos horas después de una sobrecarga oral de glucosa
(75 g en adultos), los niveles de hGH eran inferioresa 10 pUI/ml y larespuesta de



hGH a pruebas de estimulacion (insulina, arginina, administracion de glucagon)
sobrepasd 20 pUl/ml.

Los niveles de hGH estaban el evados (incluso después de sobrecarga de glucosa)
en acromegalia (> 10 pUI/ml).

En deficiencia de hGH, la respuesta a la prueba de estimulacion esta ausente o
limitada (estatura baja por deficiencia de hGH; hipopituitarismo de varios
origenes).

XVII. PRECAUCIONESY ADVERTENCIAS

Seguridad

Para uso solo en diagnéstico in vitro.

Este kit contiene I'® (vida media: 60 dias) emisor derayos X (28 keV) y derayos
v (35,5 keV) ionizantes.

Este producto radiactivo solo puede ser mangado y utilizado por personas
autorizadas; la compra, almacenaje, uso y cambio de productos radiactivos estan
sujetos alalegidacion del paisde usuario. En ningin caso € producto debera ser
suministrado a humanos'y animal es.

Los componentes de sangre humana utilizados en este kit han sido testados por
métodos aprobados por la CEE y/o la FDA dando negativo a HBsAg, anti-HCV,
anti-HIV-1y 2. No se conoce ninglin método que asegure que los derivados de la
sangre humana no transmitan hepatitis, SIDA u otras infecciones. Por lo tanto el
manejo de los reactivos y muestras se hara de acuerdo con |os procedimientos de
seguridad locales.

Todos los productos animales y derivados han sido obtenidos a partir de animales
sanos. Componentes bovinos originales de paises donde BSE no ha sido
informado. Sin embargo, los componentes conteniendo substancias animales
deberan ser cons derados como potencial mente infecciosos.

Evitar cualquier contacto de los reactivos con la pid (azida sddica como
conservante). La azida en este kit puede reaccionar con €l plomo y cobre de las
caflerias y producir azidas metélicas altamente explosivas. Durante € proceso de
lavado, hacer circular mucha cantidad de agua por el sumidero para evitar el
almacenamiento de laazida.

No fumar, beber, comer o utilizar cosméticos en € éarea de trabajo. No pipetear
con la boca. Utilizar ropa de proteccion y guantes. Todo & manegjo de producto
radiactivo se hara en un érea sefializada, diferente de la de paso regular. Debera
de utilizarse un libro de registros de productos radiactivos utilizados. El material
de laboratorio, vidrio que podria estar contaminado radiactivamente debera de
descontaminarse para evitar la contaminacion con otros i sétopos.

Cualquier derramamiento radiactivo debera ser limpiado de inmediato de acuerdo
con los procedimientos de seguridad. Los desperdicios radiactivos deberan ser
amacenados de acuerdo con las regulaciones y normativas vigentes de la
legidacion alacual pertenezca el laboratorio. El gjustarse a las normas basicas de
seguridad radiolégica facilita una proteccién adecuada.

XVIII.BIBLIOGRAFIA

1. CAMANNI F.,, MASSARA F., BELFORTE L., ROSATELLO A.,
MOLENATTI G.M. (1977)
Effect of dopamine on plasma growth hor mone and prolactin levelsin
normal and acromegalic subjects.
J. Clin. Endo. and Metab., 44:465.

2. DAUGHADAY W.H. (1981)
The adenohypophysis
In : "Textbook of Endocrinology”, R.H. Williams ed., W.B. Saunders,
Philadel phia, p;73.

3. DROBNY E.C., AMBURN K., BAUMANN G. (1983)
Circadian variation of basal plasma growth hormonein man.
J. Clin. Endo. and Metab., 57:524-528.

4, HASHIDA S, NAKAWAGA K., ISHIKAWA E., OHTAKI S. (1985)
Basal level of human growth hormone (hGH) in nor mal serum.
Clin. Chim. Acta, 151:185-186.

5. LEWISV.J. et a. (1980)
Human growth hor mone: A complex of proteins.
Rec. Progr. Horm. Res,, 36:488.

6. LICH. (1974)
Human growth hor mone: per spective on its chemistry and physiology.
In : "Advances in human growth hormone research”, S. Raiti ed. U.S.
Department of Health, Education and Welfare Publ. DMEW publ. no.
(NJH) 74-612, p. 321.

7. REUTENS AT. (1995)
Evaluation and application of a highly sensitive assay for serum
growth hormone (GH) in the study of adult GH deficiency.
J. Clin. Endocrinol. Metab., 80(2): 480-485

8. CROWLEY S. et al. (1995)
Growth and the growth hormone axis in prepubertal children with
asthma.
J. Pediatr. 126(2): 297-303.

9. KELLY JT.etal. (1993)
Effect of different oral oestrogen formulations on insulin-like growth
factor |, growth hormone and growth hormone binding protein in
post-menopausal women.
Clin. Endocrinal. 39(5) : 561-567

XIX. RESUMEN DEL PROTOCOLO

CUENTAS | CALIBRADORES MUESTRA(S)
TOTALES ml CONTROLES
ml ml
Calibradores (0 a6) - 0,05 -
Muestras, controles - - 0,05
Trazador 0,05 0,05 0,05
Incubaci 6n 2 horas atemperatura ambiente
Separacion - Aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - 30
Separacion - Aspirar (o decantar)
Solucién de Lavado - 30
Separacion - Aspirar (o decantar)
Contge Contar los tubos durante 60 segundos

DlAsource Cataogo Nr : P.I. Numero : Revisionnr :
KI1P1081 1700469/es 110218/1

Fecha de larevision: 2011-02-18
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Awpacte 0L0KANPO TO TPOTOKOALO TPV €O TN YP1iON.

hGH-IRMA

XPHXH I'lA THN OIIOIA ITIPOOPIZETAI

K1t avocopadiopetpikod Tpoodioptopod yio Ty in Vitro mocotikn pétpnon g ovlpomniving avéntikng
oprovng (hGH) otov opd.

T'ENIKEY [TNAHPO®OPIEX
Epmopucii ovopasio:  hGH-IRMA g DIAsource
Ap1Opog kataidyov: KIP1081: 96 mpocdiopiopol

Koataokevaleton amé tTnv:  DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosquet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

TN teyviki] fo10gia | IANpoP opics oYeTIKG pe TOPOYYEMES EMKOIVOVI|GTE GTA:
Tnyh.: +32(0)10 84.99.11 Fax: +32 (0)10 84.99.91

KAINIKO YIIOBAGPO

Buoloywa dpaon tmg hGH

H hGH givar o molvmentidiky) oppovn (noprokd Bapog 21.500 Da) mov mapdyetor amnd to. 0Eed@iha.
KOtTOpa. TG TPochog VIOPLOTG VIO Tov €AeyX0 TV 000 KLPIOV OLCLOV Omd TO UECO £MAPUO: TOVL
nophyovto amelevbépoong g avéntikig opuovng (GRF) kar &vog ovootoltikod Topdyovia, ™G
coporootativing. Ot VIOToUvePYIKol, adpeVEPYIKOL KOl GEPOTOVIVEPYLKOL VELPOEVIOKpVIKOL 0doi Tailovv
emiong onpovtikd poro otov deyyo g ékkpiong s hGH. Xta epebicpata mov deyeipovy v Exkpion
m™mg hGH mepihapBdvovior n vroylvkoio, n doknon, N vnoteio, to yebduoto pe VYNAN TepLekTikdTnTOo.
TPOTEVNG, 0 Pabdg vmvog, T0 oTpeg, N yAvkayovn, m L Dopa, to apvoléo KAT. ZTO OVOCSTOATIKG
gpebiopara mephappdvovton 1 yAvkoln, n koptiloin, 1 hGH ko ta glevbepa Mmapd o&éa. Adym g
cOvtopung nuimng g oto mAdoua (£25 Aemtd) Kot TV GLXVOV SIEYEPTIKOV 1) OVUCTUATIKOV epediopdtoy,
1 hGH epgaviler cuyvég kot peyddeg SIOKVUAVGELS G TPOG T GLYKEVTIP®OT 6TO TAAGULA.

Muw amd 115 KOpieg puotoroykés Asttovpyieg g hGH eivar var dpar 610 flmap kot GANOVS 16TOVG Y10 TNV
TOPOY®YT] COUATOUESVDV, Ol OTOIEG e TN GEPE TOVG EMPEPOVY avENON LE Qe dpdon el TV 1O0TMV-
otoywv. Xe avtifeon pe mv hGH, n cvykévipoon g copatopedivnig otov opd dwatnpeitor otobepn
ovveneia Tov peydAov Padpov SEGUEVONG TG OTIG KUKAOPOPOVGES TPWOTEIVEG TOV TAAGLOTOS.

Khwviki] epappoyn tov tpocdropispod hGH-IRMA

KabBvotépnon e avanroéng

H pewwpévn ékkpion hGH eivar pog and tig Sibpopeg artieg yio to pikpd avéotnue ota toudid. Métpnon
™mg hGH otov opd pe évav mpocdopiopd vyning evatobnoiog, edkd petd amd évo TpokAntd epébiopa
(EMewym amdipiong), amoteel onpovTicd TPOmo yio va Tekunplmbei n S1dyveoon ot S10TL 1| GLYKEKPIUEN
opada acbevov pumopei va avtipetomodei Oepomevticd pe ™ yopnynon hGH.

Yrovmopvoiouog

H pétpnon mg hGH otov opd amotelel emiong éva deiktn g Aettovpyiog g vduong dtav VEapyEL
VoY ia VTOHTOPLGIGHOY (gite 1810m0B0DG gite MOy® OYKOL 1 XEPOLPYIKNG ETEUPOONG).

TI'iyavtiouds kou peyoloxpio

H pétpnon mg hGH otov opd, dkd petd and pio mpokAnt e&étaon avaotolg (amovsia amdkpiong),
amotelel oNUOVTIKO TPOTO Yo TV TeEKUNpioT ™G didyvoong vaepfolkric éxkpiong hGH Adyw o&edpirov
OYKOL TNG LTOPLONG. AVTO £YEL WG AMOTEAEGHO. YIYOVTIIGHO OTO TTOOL KoL LeYOAOKPio. GTOVG EVNAIKOVG.
Kot ot 800 avtég datapoyés Hmopovv va avtyet@mododv pe yepovpykn enéppoon 1 aktivoPfolio.



IV.  BAZIKEX APXEX THX MEOOAOY

H

gétoon hGH-IRMA ¢ DIAsource civor £évog  0vocopadlopeTpikos

TPoodlopopds mov Paciletor oe S0 OPIOUO ETOTPOUEVOV COANVAPI®V.

Mab 1, 10 aviicopo cOAAMYNG, RPOCKOAAGTOL OTNV KAT® Kol £0MOTEPIKN
EMPAVELD, TOV TAACTIKOD COANVAPIOL.
mpootifevtol ota cwAnvapla Oo emdei&ovy apyikd youniod Pabud cuyyévelas yo
10 Mab 1. IlpooOfikn Mab 2, tov avticdpatog oNuatog, to omoio givol
125 9a ohokANpGOoEL TO GUGTNUA Kat B0 EVEPYOTOL|OEL TV
OVOGOAOYIKT avTidpaocn. Metd v TADoN, 1 VTOAETOUEVT PASIEVEPYELX, TOV

ONUACUEVO LE

givot deopeVpéV 6TO COANVAPILO, AVTAVOKAG TN GLYKEVTPMOT TOV AVTLYOVOL.

Ot BoBpovountéc 1 ta deiypata mov

V. ITAPEXOMENA ANTIAPAXTHPIA
AvTtidpooctipra Kt 96 Xpopar AvocieTaon
TPocdilopio wog
paév KOKOG
Tubes coated with anti 2x48 Aevko | "Etowpo v ypion
hGH (monoclona
antibodies)
Ab 125 1 pradido kokkwo | "Etopo yio xprion
55ml
350 kBq
IXNHOETHZ: Avti-hGH
ULOVOKAMVIKG OVTIGONOTO
ONUACUEVO,  HE uslmﬁivn [
POGEOPIKO PLOIOTIKO dtdhvpo
ue Posia oporevkopativy, alido
(<0,1%), EDTA kot po odpovig
KOKKIVI {POCTIKY.

CAL n 1 prakido kitpwvo | TpocBéote 2 ml
Mnevids  Pedpovormeic (0 )\.UO(PL?\.OT[OI AMEGTAYUEVOL VEPOD
plU/ml) oe avBpdmvo opd pe THevo
Bopoin

CAL 6 praridio kitpwvo | MpocBéote 0,5 ml
- ) Avogpthonot AMEGTAYUEVOL VEPOD
BoOpovountég hGH N =1 é0¢ 6 nuévo
(Beite 1g axpPeig Twég TV
oTig eTkéteg Tov Puldiov) ot
avOp@mtvo opo e Bupoin
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 1owiidio | mpdowo | Apordote 20X pe
40 ml OMEGTAYUEVO VEPO
Awhopo whdong (NaCl, Tween (xpnotpomoriote
20) UOyVITIKO OvVadELTPa).
2 puokidio aonui MpocOiote 0,5 ml
| CONTROL | N | Avogpthonot AMEGTAYUEVOL VEPOD
nuévo
Opoi eréyyov -N =172
og avOpdrvo opo e Oupdin

Inueioon: Xpnowonoigite 10 undevikod Padpovount yio apuidcels detypdtmy.
1 pIU tov Pabpovopnth sodtvapei pe 1plU NIBSC 2™ |S 98/574.

\Y

I, ANAAQXIMA IIOY AEN IIAPEXONTAI

Ta akdAovOo VAKE arwartovvTon aAAG dev TapExovToL 6TOo KIT:

NP

Noosw

Ameotaypévo vepod

axpiPeiog pe avardoipo Thactikd poyym)

Avopeikmg otpofihicpov (tomov vortex)

MoyvnTikog avadenTnpog

Avtéporn ovpryye tov 5 ml (torov Cornwall) yio Thvon
ZvoTnuo avoppoenong (TpoaipeTikd)

Mmnopei va  ypnoipomoindei
axtvoBoliag pe Svvardmnra pétprong g 2l (eAdyiom amddoon 70%).

VII. IIAPAXKEYH ANTIAPAXTHPIOY

vEPOUL.

vEPOUL.

£PY0OL0G 0TO TENOG TNG NUEPAC.

IMréteg yio Sravopn: 50 pl, 500 ul ko 2 ml (cvvictdror i xpYon TRETOV

onolodNTOTE  omaplOuUNTHG  UETPNTAG ¥

BaOpovopuntés: Avoocvotiote 1o pndevikd Pobuovountq pe 2,0 mi
amecTOyHEVOL vEPOL Kot dAloug Pabpovountés pe 0,5 ml amestayuévon

Opoi ghéyyov: Avacvotfiote Tovg opovg eAéyyov pe 0,5 ml amestayuévon

Awdopa mhdong spyosiog: Ilpostodote emapkn Oyko Stoddpartog
mAvong epyaciog pe npoodnikn 19 dykev ameotaypévov vepov oe 1 dyko
Srahvpotog mAdong (20X). Xpnowomoote HoyvnTikod avadeutipa yio tnv
opoyevonoinon. Amoppiyte T0 U1 YPNOWOTOMUEVO SLGAVHO TAVONG

VIII.

o ok

10.

11.

XI.

DPYAAEH KAI HMEPOMHNIA AHEHX TQN ANTIAPAXTHPIQN

Ipwv ond 10 Gvorypo M v avacvotaot, OO TO GUOTOTIKG TOV KIT
mapopévouy otabepd g v nuepounvie AMENG, N omoia avaypaeeTot
oV £TikéTa, £QOooV dwutnpovviat og Oeppokpacio 2 Emg 8° C.

Metd TV avaocbotact, ot BadovounTés Kot ot 0poi EAEYXOL TaPaUEVOLY
otafepoi Yo pio efdopddo o Beppokpacio 2 £wg 8° C. INa peyolvtepeg
nepddovg OAaENG, mpémel vo oynuatiloviol kAdopota/ddoelg pog
xpMong Kot vo dratnpodvtar otoug —20° C yio 3 prveg.  Amogedyete
Sradoykn katdyouén kot andyuén.

DpéoKo, TOPUCKELOOUEVO OldAvpe TADoNG epyociog Oa mpémer vo
xpNoyLomoteital Ty idio uéPa.

Metd mv mpd™ xpfHion tov, o yvndéme mapapével otabepds g v
nuepounvio. ARENG, €pdcov dratnpeitar 610 OPYIKO, EPUNTIKE KAEOTO
@uoAidio og Beppokpaocio 2 émog 8° C.

Toxov petoforésg ™G QLOIKNG EUPAVIONS TV AVTIOPACTNPIOV TOL KIT
evd& eTOL VoL VTTOdNA®VOLV aoTdfeta 1| odloimon.

2YAAOT'H KAI IIPOETOIMAZIA AEITMAT2N

Ta deiypora opov mpémet va purdccovtal og Beppokpacio 2-8° C.

Eav 1 e&éraon dev mpaypatorombei evidg 24 opdv, cuviotdTor 1 @OAaEN
otovg -20° C.

Amopeghyete T 31080) 1K KOTAWVEN Kot amdyvén.

ATAAIKAZIA

INUEIDCELS CYETIKA PUE TO YEPLGUO

Mn ¥pNOYOTOLEITE TO KIT 1| TG GLOTOTIKG UETA TNV Muepounvio ANENG.
Mnv avoperyviete VAKG oo SlapopeTikéc moptideg Kit. Pépete OAa TO
avtdpaothipla o€ Oeppokpacio dwpoatiov Tpwv amnd tn xphon.

Avapei&te kohd Oho To avTidpaoTiple Kot To Ogiypoto pe  omokn
avokiviion 17 avadevon. Xpnoponoteite vo kabopd avardoyo poyyog
mIETOG ywo ™V TPocOnKn kdbe SlapopeTikoy  avTdpacTnpiov Kot
S&lyLaTOg TPOKEWEVOL VO, ATOPVYETE TNV EMUOAVVON).

H oaxpifeio Pertidoveron pe ypion mwmetdv vyniig oxpifelag M
QVTOHATOTOMUEVOL e€omMopol dlavoung pe mutéteg.  Trmpeite Tovg
xPOVOVG ETDACNG.

Ipoetopdote pio KopmdAn Pabuovounong y kabe avaivon kot pn
XPNOYLOTOLEITE dEdOUEVH A TPONYOVUEVEG AVAADCELG.

Awdikaoia
INUAVETE EMOTPOUEVE GOANVEPLO €1 dumAoby yuo kdbe Bobuovounty,
delypa kot opd eréyyov. I Tov TPocdLoplopd TV HETPNGE®Y TOV vndET
125 ("total"), onuévete 2 kowd, (LN EMOTPOUEVE) COANVEPLLL.
AvopeiEte yuo AMyo (ue  avopeiktm  otpoPihiopod  tomov  Vortex)
Babuovountég, opovg eréyyov ko deiypoaro kor Saveipere 50 pl and
£KOOTO O€ AVTIOTOL(O COANVAPLOL.
Awveipete 50 pl avii-hGH onpoopévig pe *°l oe kdbe colnvépro,
GUUTEPIAOUPAVOVTOG TO. UM EMOTPOUEVO COANVAPLEL TOL APOPOVY TIG
petprioeig Tov yvnbém 21 (“total") .
Avakwviote omoAd pe to xEpt ™ Bdon otpiEng Tov coinvapiov.
Enwdote eni 2 dpeg o€ Oeppokpacio dopatiov.
Avoppopficte (| petayyiote) to mepeydpevo kabe coinvopiov (ue
gEaipeon ekeiva mov agopodv Tig petpfioelc Tov yvndétn I ["total"]).
Befawmbeite 611 10 TAaoTikd puyyog Tov avappoenth eBdvel otov Tubuéva
TOV EMOTPOUEVOV COANVAPIOL Tpokeévoy va apotpedel OAn 1 ToooTTAL
TOV VYPOV.
[MAovete to cornvapio pe 3 ml dehvpatog TAvong epyociog (ue eEaipeon
€KEVOL, TOL APOPODY TIG GUVOMKEG UETPNOELS). ATOQUYETE TO GYNUATIGUO
aPPOL KOTA T SLAPKELR TNG TPOSHNKNG TOL SLaAdUATOg TADONG EPYOTiac.
Avoppopficte (| petayyiote) to mepleydpevo kabe coinvopiov (ue
e€aipeon ekeiva Tov apopody T GLVOMKEG HETPNGELS).
[MAovete ta coAnvapio kot oAl pe 3 ml Stodvpatog tAvong epyaciog (ue
e€aipeom eKeiva TOV APOPOVV TIG GUVOAKEG HETPNOELS) Kol avoppoenote (1
ueTayyiote).

Metd v televtaio TAdoN, apoTte o cOANVAplo va otabody og Opbia
0éom yo 300 AemTh Ko AvVapPOPNOTE T 6TAY OV VYPOD TOV ATOUEVEL.
YnoPdaiiete og pétpnon ta coANvVapLlo o€ araplBunt axtivev y yio 60
devtepdrenta.

YIIOAOTIEMOZX TN AIIOTEAEZMAT2N

Ynohoyiote T péon TN TOV SITAGV TPOGIOPIGUDV.

e NUAoyaptOpkd M Ypopikd xapti YpoenpaT®mV, TopUcTHOTE YPUPIKE
115 C.p.m. (kpovoelg avd Aemtd) (tetayuévn) yia kade Babuovounth évavtt
mg avtictoyng cvykévipwong g hGH (tetunuévn) kat oyedidote pio



3. KapoAn Badpovounong péow twv onueiov tov Badpovounty, aroppiyte AOKIMAZIA ANAKTHEHE
us 8}1’([)(1V8lg Hn (mf)ngng THES: . o, 3 i Asgiypa Ipootedeioan AvaxtnOcica AvaxtnOsica
4, AwBdote ™ cvykévipwon Yo kGOs opd eAEYXOL Kot delypa pe avayoyn hGH hGH (%)
otV Kapumdin Pabuovounong. (uIU/ml) (MIU/ml)
5. Avayoyn dedopévov pe ™ Ponbewr miektpovikov vroloyioty 6o
amAOTOMoEL OVTOVG TOVG VIOAOYIGHOVG. Edv ypnopomoteitan avtdpotn Opdg 1 5 51 102%
enefepyocio.  amoTEAEOUATOV, GUVIOTOTOL  TPOCUPUOYT)  KOUTVOANG 10 95 95%
AOYLOTIKNG GLUVAPTNONG 4 TOPUUETPDV. 25 24,7 99%
50 537 107%
Opéc 2 60 63 105%
XIl. TYINIKA AEAOMENA 20 468 117%
) ) ) ) ) ) 20 21 111%
Ta akohovBa dedopéva mpoopiloviar pOVo ®g Topadelypo Kot dev TPENEL Vo 10 10,2 102%
APNOOTOLOVVTOL TOTE VTl TG KAUTOANG Pafpovounong Tpoypatkod xpovov. 5 48 96%
hGH-IRMA BIT (%
em %) ZUVTEAEOTNG UETATPOTNC:
1ul 0 0 i n
Kpoboeic zov vnéan 2 (total”) 126065 MU tov BabBpovount) ooddvauei pe 0,33 ng
Bofpovountrg oplu/ml 241 0,19 ; , : ; :
1,0 pluiml 1254 0,99 E. Msoodwaotnua petagd g owavopng teievtaiov Padpovounti) ko
24 WU/ml 2743 218 dciypatog
8,0 plU/ml 7817 6,20 Onwg QOivetol TN GUVEKELWN, TO OTOTEAEGHATO TOV TPOGOLOPIGHOD
25,5 pulU/ml 19515 15,48 mapapévouy a&lomioto akopa kol otav dovépetar éva deiypa 30 Aemtd
59,1 plu/ml 34310 21,22 €70, TNV TPOocHNKN ToVL Pabrovounth 6T ETGTPOUEVE COANVAPLL.
119,9 plU/ml 49965 39,63 hewd Ty mpootijkn zov fabpovoun pow vap
MEZOAIAXTHMA
X, AIIOAOXH KAI IEPIOPIZEMOI Opég o 15 30
(uIU/ml)
A. ‘Opro aviyvevong
Metprifnkav gikoot undevikoi Babpovountéc pali pe éva chvoro aAlmv Opog 1 44 45 48
BadpovounTav. Opog 2 18,8 18,1 193
To 6plo aviyvevong, opilOHEVO ®G 1M (QOLVOUEVIKY GLYKEVTIp®ON 600 8"‘%2 ég g égg ég 2
TUTK®OV  OMOKAMCEOV TAV®D omd TG HECEC WETPNOELG OF UNOEVIKN pos ' ' '
déopevon, frrav 0,04 plU/ml.
B. EdkénTa XT. ®awépevo aykictpov (hook)
Opudveg  Sraotavpoduevne  ovtidpactikdtnTag mpootédnkov ot éva Asiypa Tov WBOM‘"(’,T”KS ue hGH £ag 4000 “] Uiml 3iver ofipoa méve om6
BadpovounTy xoaumArc kot vymAng tiung hGH. Metpidnke 1 poivopevikn mv VYNAGTEPN SVYKEVIP@ON TOL Babpovount.
andkpion g hGH.
XIV. IIEPIOPIEMOI
. . - Agiypoto.  and  ocbeveic mov  €youv  AdPEl  TOPOCKELAGHOTO
IIpootebeica oppdv
P provR hGH CAL 1 hGH CAL 5 HOVOKAWVIKAOV  OVTICOUATOV  TOVTIKOD Y10, oKOmovg didyveong 1
HIU/mi HIU/mi Oepanciog, evdeyopévmg va TEPEYOLY avBpPOTIVO OVTICOUOTO OVTi-
_ 0,60 65 nmovtikov (HAMA). Ze avtd 1o deiypota pmopovv va mapatnpndovv
Yeudms aVENUEVEG 1| YELBADG UELWUEVES TILEG, OTAV EAEYYOVTOL UE KIT
hCG 300000 mi U/mi 063 63 TPOGIOPIGOD TOV XPTNGILOTOLOVY LOVOKAMVIKG OVTICOHATO TOVTIKOD.
hPL 50000 ng/ml 0,69 68 - Ta  &tepo@MKd  OvVTICOUATE GTOV  ovOpOTIVO  0pd  Umopody  va
PRL 2000 ng/ml 1,35 63 aVTIOPACOVY UE OVOGOCPUIPIVES TMV OVTIOPACTNPI®Y, TPOKUADVTOS
napepfoin o€ in Vitro avoconpocdiopiopong.
) ) ) ) ) Acbeveic mov extifevton TokTikd oe (o M wpoidvta {woikov 0opov
Inpeioon: Ztov TVOKOL 0010 TopoVCLACeTON M 8la0’mupoupsvn evOg OUEVMG VO gival emppeneig og avthv TV TapspPorn. TTaboroyikég
avtdpactikdéma Y10, Tov mpocdiopiopd hGH-IRMA. TIHEG  umopovv  va  mopatnpnbodv o€ TOPOVCIH  ETEPOPIMKDV
avricopdtov. A&oloyeite pe mpoooyn to amoteléopato acdevdv,
r. Axpipearo GTOVG OTOLOVG VILAPYEL VITOYIO AVTMV TMOV UVTIGCOUATOV.
'IA TON IAIO [TIPOSAIOPIEMO METAZY AIAGOPETIKON Eav 1o omoteléopata dev  eivor odupovo pe  GAAeg KAMVIKEG
[TPOZAIOPIEMON TPOTNPNOELS, Oo xpelaoTel | ARYN TEPULTEP® TANPOPOPIOV TPV A
™ Béom g dudyvmong.
Opog N | <X>*TA. TA. Opog N <X>+*T.A. TA.
(RIU/mI) (%) (HIU/ml) (%)
XV. EXQTEPIKOX IIOIOTIKOY EAETrXoxr
A 6 67 1;0,3 4’45/" A 20 3’8J—'+ 03 8’15/" - Edv 1o anoteléopota mov AauPdvoviar yio tov opd gréyyov 1 f/kar tov
B 6 19002 10% B 2 179+ 12 6.7% 0pd eXéyyov 2 de Ppiokovtal vtog Tov TEdiov TdV Tov Kabopiletar otnv
eTikétoe  TOv  QuoMdiov, To  amotedéopato  dgv  eivar  dvvotd Vo

T.A.: Tomkn amokAion, X.A.: ZuvteheoThg dtakdpovong

A. OpBoTTO

AOKIMAZIA APAIQXHX
Agiypa Apaioon OempNTIKN) Metpn0sica
GUYKEVTP O] GUYKEVTP O]
(u1U/ml) (u1U/ml)

Opoc 1 11 - 35,6

12 17,8 17,4

14 89 88

/8 45 50

/16 22 24

/32 11 12

To deiypa apardOnke pe o undeviko Poduovount.

xpnoyomomBovv, exktog eav Exel dobei kavomomtikny e€qynon yo Ty
ACVUP®VICL.

Eav eivon embountod, kdbe epyootnplo umopei va dnpiovpynost to Sk
10V petypoto derypdrav edéyyov (pools), ta onoin mpénel va dtatnpodvia
KOTEYVYUEVO, 68 KAAoHOTa/SOGELG PLag Y pIoNS.

Ta kpreipro. amodoyng yio ™ d1opopd peta&h TV SIMAMY TOTEAECUATMV
tov dsiypdtov 0o mpémer va Pacifoviar oe opbig epyaoTnplokég
TPAKTIKEG.



XVI. TIMEX ANA®OPAX

O tipég avtég mapéyoviar pdvov wg odnyds. Kabe epyoaotipio Ba mpéner va
Kab1EpOGEL TO S1KO TOV TESIO PLOLOLOYIKDV TIHMV.

Y& @uolohoyikd vmokeipeva, M ékkpion g avéntikng opuovng (hGH) eivar
molikod tomov.  Katd ) Sidpkeia g nuépag, ov ocvykevipaoelg g hGH
kopaivovtor and  <0,2-10 plU/ml. Koatéd ™ Sidpkeio tov ¥mvov, ot
osvykevipooelg e hGH avéavovtat otadepd (+ 30 plU/ml).

H éxkpion g hGH Sieyeipetan xatd modd amd v Goknom Kol T0 GTPEG
(prePikfy  mopoakévinom, vrOYALKOiG, ..), OAAG  pElOVETOL OmO TNV
VIEPYAVK OLLLiCL.

e @uololoyikd vrokeiyeva (N=34), 30 dpec petd omd TOL GTOUNTOG AMyN
yhukolne (75 g og evnhikoud), to enineda e hGH frav yaunidtepo and 10
uwlU/ml kot 1 ookpion g hGH g Soxipacisg diéyepong (xopfynon veovkivng,
apywivng, yAvkayovng) vrepéBoive ta 20 wlU/ml.

Ta erxineda g hGH frav avénpévo (akopun kat petd tn xopfynon yAvkolng) ot
ueyookpio (> 10 plU/ml).

Ye averapkere hGH, n amdkpion o1 Sokipacio diéyepong gite dev vrapysl gite
et auProviel (ukpd avaomuo Adyo avemdpkelag hGH, vrobmopuoiopog
TPOEPYONEVOS 0t S1ApOopo. oiTiar).

XVII. IPODPYAAZEEIY KAI IIPOEIAOIIOIHXEIY

Acopdieia

Movo yia dtoyveotiky ypfion in vitro.

To Kkt avtd mepiéyet 10 2 | (Xpovog quilwng: 60 nuépec), o padievepyl ovoio
1 onoio eknépmet 1oviCovoa aktvoBoria X (28 keV) kot y (35.5 keV).

Avtd 10 podievepyd mpoidv givar dvvatd vo petapepbei ko vo xpnotporomdei
povo amd e€ovorodotnuéva dropa. H ayopd, OAaEN, xpion kot avtadlloyr
padIEVEPYDV TPOIOVIMV VIOKEWVTOL oTN vopobesio ™G xdpag Tov TEMKOD
xpnotn. Xe kapio mepintmon dev mpémet va yopnyeital To Tpoidv g avlpmdmovg )
Loa.

Ta cvotatikd avBpdTIvov aiparog Tov TEPIAAUPBAVOVTAL 6TO KIT QUTO £YOVV
eheyyOei pe pebodovg eykekpiuéves oty Evpdnn f/kor and tov FDA xat €xet
Swamiotmbel 011 givan apvnTikd ©g Tpog Vv mapovcio. HBSAQ, avti-HCV, avti-
HIV-1 ko 2. Kopio yvoot) pébodog dev eivor dvvard va mapéyer mAnpn
Sac@diion 0Tt Tapdywya Tov avlpdrivov aipatog de Oo petaddoovy nratitida,
AIDS 1 dAleg hopmdéec. Emopévag, o yeptopds aviidpootnpiov 1 detypdtov
0po¥ Ba Tpémer va yiveTar GOUP®Va e TIG TOTIKESG S1adIKaoieg mepl Ao@IAELOG.
Oha o Cokd Tpoidvte Kot mapdywyo £xovv cuAieydei amd vy (oa. Ta Posia
GLOTATIKG TPOEPYOVTAL 0o YDPEG OOV dev éxel avapepbel BSE. TTap' OA' avtd,
ovotatikd mov mepiEyovy Lwikég ovoieg Ba mpémer vo avtetonifovior g
SVVNTIKAOG LOAVGHOTIKG.

Amopehyete  omoladNmoTe  €mapr)  TOL  JEPUOTOC  HE  AVTIOPACTIPLOL
(xpnoworoteiton 0fido Tov varpiov g cvvinpnrtikd). To alidio oto kit avtd
evoE et VoL avTIOPAoEL e LOAVPO Kat YOAKO TV VIPAVAMKDV COANVAOCEMY KoL
Vo, oYNHaTioEL HE ToV TpOTo avTd 1dtaitepa ekpnkTika alidio petdAiov. Kotd ™
S1dpkeln Tov PAHOTOG TAVONG, EKTAVVETE TNV OTOYETEVOT UE HEYOAN TOCHTNTO
VEPOL, Yo TNV TPOANYN TUY OV GuocdPEVONS AlIdiov.

Mnv konvilete, unv mivets, unv TPOTE KOl U1 XPNOLULOTOIEITE KAAADVTIKG GTO
xOpo epyaciac. Mmnv davépete pe TTETA YPNOUOTOLOVTNG TO OTOHN GOG.
XPNOOTOLEITE TPOGTATEVTIKO POLYIGHO Ko Yavtie pag ypnong.  Olog o
XEWPLOHOG TOV padievepyod VAKOD Ba Tpémet vo ekteleital o€ Kabopiopévo xmpo,
HOKPLE 0TtO YDPOVG TOKTIKNAG OLEAEVONG. XTO €PYOOTNHPLO TPETEL VO, dLoTnpeiton
NUEPOADYLO Yl TNV Tapolafi) Kot T @OAAEN padievepydv VAKGOV. E&onhopdg
Kot YoaAva okedn TOov gpyoctnpiov, ta onoia Bo pmopodoay vo poAvvBouv pe
padievepyéc ovoieg, Ba mpémel va uAdocovtal o€ EEYmPLoTO YMOPO Yoo TNV
TPOANYN ETUOAVVOTS TOV S0POPOV PadLOIGOTOTMV.

Tuydv Slappoég padievepydv VYPOV TPEneL vo, kabapilovtat apéomc GOUPOVO. LE
T1g drodikacies aopdrelag amd padievépysia. Ta padievepyd amdPAnTo TpEmeL va
ATOPPIRTOVTOL GOUPMOVOE LE TOVG TOTIKOVG KUVOVIGHOVG Kot TIG KOTELOLVTAPLEG
odnyieg TOV apydv Tov £xovv dikalodocio 6To gpyoacthiplo. H mpnon tov
BooIK®OV KavOV®V a0 QAAELNG 0O PASIEVEPYELD TAPEYEL ETOPKT TPOGTUCTOL.
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Przed uzyciem zapoznaj si¢ z trescig instrukcji.
hGH-IRMA

PRZEZNACZENIE

Zestaw immunoradiometrycznego do ilosciowego oznaczania ludzkiego hormonu wzrostu (hGH) w
ludzkig surowicy.

INFORMACJE OGOLNE
Nazwa zestawu: DIlAsource hGH-IRMA Kit
Numer katal ogowy: KIP1081: 96 oznaczen

Producent: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

W celu uzyskania pomocy technicznej lub informacji odnosnie zamoéwien prosimy o kontakt:
Tel: +32 (0)10 84.99.11 Fax: +32 (0)10 84.99.91

ZASTOSOWANIE KLINICZNE

Aktywnaosé biologiczna

Ludzki hormon wzrostu (hGH) jest polipeptydem, o ciezarze czasteczkowym 21 500 Da, produkowanym
przez acidofilowe komorki przedniego ptata przysadki mézgowej. Jego produkcja jest kontrolowana
gtéwnie przez dwie substancje: GRF (Growth-hormone Releasing Factor) czynnik uwalnigjacy hormon
wzrostu oraz inhibitor, somatostatyne. Wazna role w regulacji sekrecji hGH odgrywaja nastepujace szlaki:
dopaminergiczny, adrenergiczny, serotoninergiczny. Czynniki pobudzajace wydzielanie hGH to
hipoglikemia, ¢wiczenia fizyczne, wygtodzenie (bycie na czczo), dieta bogata w biatko, gteboki sen, stres,
glukagon, L-DOPA, aminokwasy itd. W skiad czynnikdw bedacych inhibitorami wwydzielania hGH
wchodza glukoza, kortyzol, hGH oraz wolne kwasy ttuszczowe.

hGH wykazuje duza zmiennos¢ stezenia w surowicy krwi spowodowana jego krétkim potowicznym
okresem rozpadu biologicznego (+ 25 minut) oraz czestym wptywem zaréwno czynnikéw pobudzajacych
jak i inhibitoréw. Jedna z gtéwnych funkcji hGH jest stymulowanie innych tkanek do produkcji
somatomedyn, ktore z kolei bezposrednio stymuluja wzrost poszczegdlnych tkanek. W przeciwienstwie do
hGH, stezenie somatomedyn w surowicy utrzymuje Si¢ na stalym poziomie z powodu silnego wiazania z
biatkami osocza.

Zastosowanie kliniczne

Opdznienie wzrostu

Jedna z wielu przyczyn niskiego wzrostu u dzieci jest hyposekrecja hGH. Pomiar hGH w surowicy powinien
charakteryzowaé sie¢ wysoka czutoscia, szczegélnie w przypadku pobudzania jego wydzielania
Diagnozowanie w ten sposob tej grupy chorych jest istotne, poniewaz moga oni by¢ leczeni przez
podawanie hGH.

Niedoczynnosé przysadki mézgowe

Pomiar stezenia hGH w surowicy jest réwniez waznym wyznacznikiem funkcjonowania przysadki
mobzgowej, w przypadku podejrzenia jg niedoczynnosci (idiopatycznej badz wywotangl nowotworem i
operacja).

Gigantyzm oraz akromegalia

Pomiar stezenia hGH w surowicy, zwiaszcza po wykonaniu testu hamowania (brak odpowiedzi) jest
waznym sposobem poparcia diagnozy, ze hypersekrecja hGH spowodowana jest rakiem komorek
kwasochtonnych przysadki moézgowej. Rezultatem tego moze by¢é gigantyzm u dzieci i akromegalia u
dorostych. Oba te schorzenia moga by¢ leczone chirurgicznie lub przez naswietlanie promieniowaniem
jonizujacym..



IV. ZASADA DZIALANIATESTU

DIAsource hGH-IRMA jest tesem immunoradiometrycznym opartym na
separacji probowek oplaszczonych przeciwciatami. Mabsl. Przeciwciala te sa
przytwierdzone do dolng, wewngtrznej powierzchni plastikowej probéwki. Do
probéwek dodaje s¢ kalibratory lub badane probki, wykazujace niskie
powinowactwo do Mab 1. Dodanie drugiego przeciwciata Mab 2 anty hGH
znakowanego | powoduje rozpoczecie reakdi immunologiczng i utworzenie
kompleksu typu sandwich: Mabl/czasteczka hGH/Mab2.
Po inkubacji usuwa si¢ nadmiar antygenu, probéwki sie przeptukuje i mierzy sie
Zwigzang z probéwkami aktywnosé, bedaca miara stezenia dodanego antygenu.

V. SKEAD ZESTAWU

Odczynniki ilos¢ 96 kolor odtwar zanie
oznaczen odczynnika
Probowki opl aszczone 2x 48 biaty gotowe do uzycia
H przeciwciatem
monoklona nym anty-
hGH
125) 1fiolka czerwony gotowe do uzycia
55ml
350 kBq
ZNACZNIK: znakowane jodem-
%5 anty-hGH (przeciwciata
monoklona ne) w buforze
fosforanowym z adbumina
surowicy wotowej, azydkiem (<
0.1%) oraz obojetnym
czerwonym barwnikiem.
CAL n 1fiolka 20ty Doda¢ 2,0 ml wody
liofilizat destylowanej
Kadibrator zerowy w surowicy
ludzkigj z tymolem
CAL 6 fiolki 70ty Doda¢ 0,5 ml wody
liofilizat destylowanej
Kadibratory 1-6 w surowicy
ludzkigj z tymolem (patrz:
doktadne wartosci naetykietach
fiolek)
1fiolka zielony Rozcienczy¢ 20 x
‘ WASH ‘ SOLN ‘ CONC ‘ 40ml w wodzie
destylowangj (uzy¢
Roztwor ptuczacy (NaCl, Tween mieszadia
20) piuczacy ( magnetycznego)
CONTROL | N | 2fiolki srebrny Doda¢ 0,5 ml wody
liofilizat destylowanej

Kontrole 1 i 2 w surowicy

ludzkigj z tymolem

Uwaga:

Do rozcienczania surowic uzywac kalibratora 0.

1 pIU kalibratora odpowiada 1 plU NIBSC 2™ 1S 98/574.

VI. DODATKOWE MATERIALY | WYPOSAZENIE

Do wykonaniatestu sa konieczne, a nie dostarczone wraz z zestawem:

1. woda destylowana

2. mikropipety z koncéwkami do dozowania 50 m , 500 mi i 2ml (zaleca si¢
uzywanie wykalibrowanych pipet z koncéwkami wymiennymi)

wytrzasarka

Nookrw

mieszadto magnetyczne

automatyczna strzykawka 5ml (typ Cornwall) do ptukania
system do odciagania ptynu (opcjonalny),
licznik promieniowania gamma (minimalna czutos¢ 70%)

VII. PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKOW

A. Kalibratory: Do kalibratora zero doda¢ 2 ml wody destylowangj, do
pozostatych doda¢ po 0,5 ml wody destylowansg.

B. Kontrole: Doda¢ do kazdegj po 0,5 ml wody destylowang.

C. Roztwdr pluczacy: Rozcienczy¢ roztwor pluczacy: zmiesza¢ 1 czgsé
roztworu pluczacego z 19 czesciami wody destylowang (rozcienczenie
20-krotne). W celu wymieszania uzy¢ mieszadta magnetycznego lub
homogeni zatora. Pod koniec dnia roboczego niezuzyty ptyn wylac.

VII1. PRZECHOWYWANIE ORAZ OKRES WAZNOSCI
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XI.

ODCZYNNIKOW | PROBEK

Wszystkie odczynniki zestawu przed ich otwarciem i rekonstytuowaniem
sa wazne do konca daty waznosci podang na etykietach. Przechowywaé
w temperaturze 2-8°C.

Rozcienczone odczynniki - kalibratory oraz kontrole - sa stabilne przez
okres 7 dni w temperaturze 2-8°C.

Warunki diuzszego przechowywania odczynnik6w to temperatura —20°C
max. przez okres 3 miesiacy. Unika¢ wielokrotnego rozmrazania i
zamrazania.

Swiezo przygotowany roztwér ptuczacy nalezy zuzy¢ tego samego dnia
Znacznik przechowywany w oryginalnym opakowaniu w temperaturze 2
do 8°C, szczenie zamknigty zachowuje swoje wiasciwosci do konca
terminu waznosci.

Zmiany wygladu odczynnikéw zestawu moga wskazywac na ich rozktad
lub niestabilnos¢.

PRZYGOTOWANIE | PRZECHOWYWANIE PROBEK

Probki surowicy musza by¢ przechowywane w temperaturze 2-8°C.

Jezeli test nie bgdzie wykonywany w ciagu 24 godzin, zaleca si¢
zamrozenie prébek w temp. -20°C.

Unika¢ wie okrotnego rozmrazaniai zamrazania probek.

PROCEDURA

Przestrzeganie nastepujacych zasad zagwarantuje powtarzalnosé
oznaczen

Nie nalezy wykonywa¢ testu po uptywie daty waznosci odczynnikéw.

Nie nalezy faczy¢ odczynnikéw z réznych zestawdw, posiadajacych inny
numer seii.

Przed wykonaniem testu sktadniki zestawu nalezy doprowadzi¢ do
temperatury pokojowsj.

Doktadnie wymiesza¢ wszystkie odczynniki oraz probki poprzez delikatne
wytrzasanie.

Zapobiega¢ zanieczyszczeniom odczynnikéw i wody przez drobnoustroje.
Stosowaé wymieniane, jednorazowe koncowki do pipet osobne dlia
kazdego odczynnika i dla kazdej probki. Uzywaé wody destylowans i
czystych pojemnikéw. Uzywaé¢ wykalibrowanych pipet w celu
zapewnienia precyzji oznaczen.

Do kazdego cyklu oznaczen nalezy wykona¢ nowa krzywa standardowa.

Procedura

Oznaczy¢ w dubletach probowki optaszczone dla kazdego kalibratora,
préby badang i kontroli. Do oznaczania zliczen catkowitych oznaczy¢
dwie zwykte probowki.

Wymiesza¢ kalibratory, kontrole i prébki badane na wytrzasarce typu
vortex, po czym dodawaé¢ po 50ul kazdego z nich do odpowiednich
probowek.

Dodawaé po 50 pl znacznika anty-hGH-?°l do kazdej probéwki, tacznie z
probéwkami dla zliczen catkowitych.

Wstrzasnaé delikatnie statywem.

Inkubowa¢ przez 2 godziny w temperaturze pokojowsj.

Odciagna¢ ptyn z kazdg probowki (lub zdekantowat) z wyjatkiem
probéwek do zliczen calkowitych. Nalezy upewni¢ sig, ze plasikowa
koncéwka odciagacza znajduje si¢ na dnie probéwki, w celu odciagniecia
catego ptynu.

Przeptuka¢ probéwki za pomoca 3 ml roztworu ptuczacego (z wyjatkiem
probéwek do zliczen catkowitych). Unika¢ spieniania przy pipetowaniu.
Odciagna¢ (lub zdekantowac) zawartos¢ kazdej probdwki (z wyjatkiem
probéwek do zliczen catkowitych).

Ponownie przemy¢ probéwki za pomoca 3 ml roztworu ptuczacego (z
wyjatkiem probéwek do zliczen catkowitych), po czym odciagnaé¢ (lub
zdekantowag).

Po ostatnim przeptukaniu pozostawi¢ probowki w pozycji pionowg na
dwie minuty, po czym zassa¢ pozostate kropl e ptynu

Zliczy¢ aktywnosé zwiazana z probowkami na liczniku promieniowania
gamma przez 60 sekund.

OBLICZANIE WYNIKOW

Policzy¢ wartosci srednie z dubl etéw.

Na papierze o skali poétalogarytmicznej lub liniowe wykresli¢ krzywa dla
kazdego kalibratora: aktywnos¢ c.p.m. (0§ rzednych) wzglgdem
odpowiednich stezen hGH (0§ odcigtych), po czym poprowadzi¢ krzywa
wzorcowa przez punkty kalibragji, odrzuci¢ wyniki krancowe.

Odczytac stgzenie kazdej kontroli i probki poprzez interpolacje na krzywej
WZzOorcows .



4, Powyzsze obliczenia mozna uprosci¢, stosujac komputerowa redukcje
danych. W przypadku uzycia automatycznego obliczania wynikow, zaleca
s¢ wykorzystanie 4-parameterowej funkcji krzywej logistycznej.

XIl. PRZYKEAD TYPOWEJ KRZYWEJ WZORCOWEJ

Ponizsze dane 53 jedynie przyktadem i nie powinny by¢ uzywane w miegjsce
rzeczywistej krzywe wzorcowsy.

hGH-IRMA cpm BI/T (%)
Zliczenia catkowite 126065
Kadibratory O plU/ml 241 0,19
1O pu/mi 1254 0,99
2,4 ulU/ml 2743 2,18
8,0 ulU/ml 7817 6,20
25,5 plU/ml 19515 15,48
59,1 plU/ml 34310 27,22
119,9 plU/ml 49965 39,63

ODZYSK
Probka dodane hGH Odzyskane hGH Odzysk
(UIU/ml) (UIU/ml) %)
Prébkal 5 51 102%
10 95 95%
25 24,7 99%
50 537 107%
Prébka2 60 63 105%
40 46,8 117%
20 221 111%
10 10,2 102%
5 48 96%
E. Przesunigcie czasowe w trakcie dozowania

Uptyw czasu miedzy dodaniem ostatnego kalibratora a dozowaniem probki nie
przekraczajacy 30 minut nie ma wpltywu na wartosé¢ wyniku.

CZASPRZESUNIECIA

XIT1. CHARAKTERYSTYKA OZNACZENIA |
OGRANICZENIA

A. Czulosé¢ zestawu

Czutosc zesawu zdefiniowana jako wartos¢ stezenia hGH odpowiadajaca
wartosci dwoch odchylen standardowych dla kalibratora zero (okreslonych na
podstawi e 20 réznych oznaczen) wynos 0,04 plU/ml.

B. Specyficznosé
Reakcje krzyzowe antygendw byty mierzone przy niskig i wysokig wartosci
hGH.

Prébka o 15 30
(WIU/ml)

Prébkal 44 45 48
Prébka2 18,8 18,1 19,3
Prébka3 27,6 26,2 27,0
Prébkad 36,5 36,8 36,6

hGH CAL 1 hGH CAL 5
Dodany hormon ulu/ml ulu/ml
- 0,60 65
hCG 300000 mi U/ml 063 63
hPL 50000 ng/ml 0,69 68
PRL 2000 ng/ml 135 63

Uwaga: powyzszatabela przedstawia reaktywnos¢ krzyzowa dlahGH-IRMA.
C. Precyzja

zmienno$¢ miedzyseryjna zmienno$¢ miedzyseryjna

S‘:ng N <X>+SD | CV S‘:ng N <X>+SD | cv
Wuml) | (@) @uml) | (%)

A 6 67+03 | 44% | c 20 38+ 0,3 81%

B 6 190+02 | 10% | D 20 | 179+12 | 67%

SD: odchylenie standardowe; CV: wspdlczynnik zmiennosci

D. Dokladnosé

TEST ROZCIENCZANIA

Probka Proporcja Stezenie Stezenie zmier zone
teoretyczne (UIU/ml)
(HIU/mI)

Prébkal U1 - 35,6
12 17,8 17,4

v4 89 88

/8 45 50

116 2,2 24

132 11 1,2

Probki rozcienczono za pomoca kalibratora zerowego.

Wspbtczynnik zamiany:
1ulU kalibratora hGH-IRMA = 0,33 ng

F. Efekt wysokich dawek (Hook effect)
Probki o stezeniu hGH do 4000 plU/ml daja odczyt powyzej wartosci ostatniego
kalibratora.

XIV. OGRANICZENIA

- Prébki od pacjentéw, ktérzy w ceach diagnostycznych lub
terapeutycznych otrzymywali preparaty z mysich przeciwciat
monoklonalnych, moga zawiera¢ ludzkie przeciwciata anty-mysie
(HAMA). Probki takie, oznaczane z uzyciem zestawdw testowych
wykorzystujacych mysie przeciwciata monoklonalne, moga wykazywaé
wartosci fatlszywie zawyzone lub zanizone.

- Przeciwciata heterofilne w ludzkig surowicy moga reagowaé z
immunoglobulinami  odczynnika, interferujac  z  oznaczeniami
immunol ogicznymi przeprowadzanymi in vitro.

Pacjenci rutynowo eksponowani na zwierzeta lub produkty z surowic
zwierzecych moga wykazywa¢ sktonnos¢ do takich interferencji i w
razie obecnosci przeciwciat heterofilnych wystepowaé moga u nich
nieprawidtowe wyniki testow. Wyniki oznaczen prébek od pacjentow z
takimi przeciwciatami nalezy interpretowaé z ostroznoscia.

Jezeli wyniki nie sa zgodne z obserwacjami klinicznymi, przed
postawieniem rozpoznania powinny by¢ uzyskane dodatkowe
informacje.

XV. WEWNETRZNA KONTROLA JAKOSCI

- Jezeli wyniki otrzymane dla Kontroli 1 i Kontroli 2 nie mieszcza Se¢ w
przedzidle wartosci przedsawionym na fiolce, nie wolno ich
wykorzystywa¢ do momentu wyjasnienia zaistniatej sytuacji.

- Jezeli zajdzie potrzeba, laboratorium moze przygotowaé wiasne kontrole
powstate po potaczeniu wielu surowic. Surowice kontrolne powinny by¢
przechowywane zamrozone w porcjach do jednorazowego uzycia.

- Akceptowalna wielkos¢ rozrzutow przy oznaczaniu probek w dubletach
odnos si¢ do kryteriow Dobrej Praktyki Laboratoryjnej

XVI. ZAKRES NORMY
Kazde laboratorium powinno ugali¢ wiasne zakresy normy. Normy podane
ponizg nalezy traktowa¢é jako wskazéwke

U zdrowych ludzi wydzielanie hormonu wzrostu (hGH) jest pulsacyjne. W ciagu
dnia stezenia hGH wahaja si¢ od <0,2-10 plU/ml. Podczas snu stezenia hGH
konsekwentnie wzrastaja (+ 30 plU/ml).

Wydzielanie hGH wyraznie stymuluja ¢wiczenia fizyczne, stres (punkcja zylna,
hipoglikemia, ...), natomiast hamuje hiperglikemia.

U zdrowych osobnikéw (n=34), w dwie godziny po doustnym podaniu glukozy
(75 g u dorostych), poziom hGH musi by¢ mnigjszy niz 10 plU/ml, a odpowiedz
hGH w testy stymulacyjnych (podanie insuliny, argininy, glukagonu) nie
przewyzsza 20 plU/ml.




Poziomy hGH 3 podwyzszone (nawet po podaniu glukozy) w przypadkach
akromegalii (> 10 plU/ml).

W przypadku niedoboru hGH nie ma odpowiedzi na test ssymulacyjny lub jest
ona bardzo staba (niski wzrost spowodowany deficytem hGH; niedoczynnosé¢
przysadki réznego pochodzenia).

XVII.  OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

Bezpieczenstwo

Zestaw jest przeznaczony jedynie do diagnostyki in vitro. Zestaw zawiera
(Okres potowicznego rozpadu: 60 dni), emitujacy promieniowanie jonizujace X
(28 keV) i vy (355 keV). Przestrzeganie podstawowych zasad ochrony
radiol ogicznej gwarantuje bezpieczenstwo.

Produkty radioaktywne moga by¢ nabywane, otrzymywane, przechowywane i
uzywane jedynie przez osoby do tego upowaznione oraz w laboratoriach
posiadajacych odpowiednia autoryzacjg. Roztwory w zadnym przypadku nie
moga by¢ podawane ludziom ani zwierzgtom.

Zasady stosowania produktéw radioaktywnych reguluja przepisy danego kraju.
Materiaty promieniotwdrcze mozna wykorzystywaé w obszarach specjalnie do
tego  przeznaczonych.  Laboratorium  powinno  prowadzi¢  dziennik
przechowywanych materiatéw promieniotwoérczych. Aparatura laboratoryjna
oraz wyroby szklane, ktére moga ulec Skazeniu przez materialy
promieni otworcze, powinny zosta¢ oddzielone, w celu uniknigciaich skazenia
Kazdy wyciek radioaktywny nalezy natychmiast zmy¢ zgodnie z lokalna
procedura bezpieczenstwa promieniotwoérczego. Odpady radioaktywne nalezy
usuwac¢ zgodnie z przepisami prawnymi obowigzujacymi w danym panstwie.
Postepowanie wg podstawowych zasad bezpieczenstwa radioaktywnego
zapewnia wystarczajaca ochrong.

Odczynniki zestawu zawiergjace sktadniki pochodzenia ludzkiego zostaty
przetestowane  licencjonowanymi  zestawami  (sprawdzone  metodami
Europejskimi zatwierdzone przez FDA) i wykluczono obecnos¢ przeciwciat anty-
HIV 1, anty-HIV 2, anty- HCV i antygenu HBs. Mimo to nie ma jednak pelnej
gwarangji, ze takie sktadniki nie moga przenosi¢ zottaczki, wirusow HIV czy
innych infekcji wirusowych — dlatego tez zaréwno te odczynniki, jak i prébki
pacjentéw nalezy traktowac jako potencjal ne zrodto zakazenia.

Skiadniki pochodzenia zwierzecego w odczynnikach zestawu, zostaty pobrane od
zwierzat zdrowych. Sktadniki pochodzenia wotowego pochodza z panstw, gdzie
nie stwierdzono przypadkéw zarazenia BSE. Mimo to, wszystkie prébki
pochodzenia zwierzecego nalezy traktowac jako potencjalnie zakazne.

Unika¢ kontaktu ze skéra jakiegokolwiek z odczynnikéw (azydek sodu jako
konserwant). Azydek sodu moze reagowaé¢ z otowianymi lub miedzianymi
rurami, w wyniku czego moga odklada¢ si¢ na nich wybuchowe azydki metali.
Aby temu zapobiec nalezy po wylaniu odpadéw dobrze przeptuka¢ rury
kanalizacyjne.

Nie pali¢, nie jes¢, nie pi¢ ani nie uzywaé kosmetykow w obszarze pracy. Nie
pipetowa¢ ustami. Zaktada¢ odziez ochronna i gumowe rekawiczki.
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XIX. SCHEMAT PROCEDURY

LICZBA KALIBRATORY PROBKA(l)
ZLICZEN mi PROBKA(l)
CALKOWITYCH KONTROLNA(E)
ml ml
Kdibratory (0-6) - 0,05
Prébki, kontrole - - 0,05
Znacznik 0,05 0,05 0,05
inkubacja 2 godziny w temperaturze pokojowej
Separacja - zassa® (lub zdekantowag)
Roztwor ptuczacy - 30
Separacja - zassa® (lub zdekantowac)
Roztwor ptuczacy - 30
Separacja - zassa® (lub zdekantowac)
liczenie aktywnosci pomiar probéwek przez 60 sekund

DlAsource Kataog Nr: Numer P.I.: Datawydania
KIP1081 1700469/pl 110218/1

Datawydania: 2011-02-18



IIpoueTeTe meTHsi MPOTOKOJ MPeEIN yOoTpeda

hGH-IRMA

[ YIIOTPEBA

VMyHOpaanoMeTpuueH Ha0op 3a KOJNMYECTBEHO M3MepBaHe iN Vitr0 Ha YOBENIKUS XOPMOH Ha
pactexa (hGH) B cepym.

. OBII[A HHD®OPMAIIUA
A. IlaTteHTOBaHO UMe: DIAsource hGH-IRMA Kit
B. Karaso:xeHn Homep: KIP1081: 96 Tecra

C. IIpousBeneHo oT: DIAsource ImmunoAssays S.A.
Rue du Bosguet, 2, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgium.

33 TEXHUYECCKA ITOMOII UJIN HOp'])‘lKa:
Teu.: +32 (0)10 84.99.11 daxe: +32 (0)10 84.99.91

. K/IMHUYEH IIPETJIE]]

A. Buogorununa akrusHoct Ha hGH

hGH e nonunentunen xopmon (¢ monekynano teryio 21,500 Da), mpousBexaan OT auuAO(UIHHTE KICTKH B
IpejHaTa 4acT Ha Xxunodu3ara NpH KOHTPOJ Ha JBE OCHOBHHM BENIECTBA C yMEpeHa 3HAYMMOCT: (aKTop,
CTUMYJIHpAl OTACNIHETO Ha XopMmoHa Ha pacrexa (GRF), W HHXHOUTOPHO BELIECTBO, COMATOCTATHH.
JlonaMuHEprUYHUTE, AJAPEHEPrHYHUTE ¥ CEPOTOHMHEPIMYHHUTE HEBPOSHIOKPUHHHM IIBTUINA CBIIO HIPasT
ChIECTBEHA POJIsS NPH KOHTpona Ha cekpermsita Ha hGH. Bb30yxknamure crumynu 3a cekpeimsta Ha hGH
BKJIFOYBAT XUIOTJIMKEMHS], CIIOPTYBaHe, TUETH, XpaHEHe C BUCOKO ChAbpPKaHUE Ha MPOTEHHH, IbJIOOK ChH, CTPEC,
[JIFOKaroH, L-7oma, aMUHOKHMCENMHU U T.H. VIHXHOWUTOpPHHTE CTHUMYIHM BKJIIOYBAT IJFOK03a, koptuzon, hGH u
cBOOO/IHA MacTHU KuceauHH. [Topaay KpaTKusi CH MONY)KUBOT B Iia3Mara (25 MHHYTH) M Y4eCTOTO HAJIMYHE Ha
BB30YKIaM Wik nHXxuOupamy crumyid, hGH nemoHcTprpa Yectu U rojieMu Bapualii Ha KOHLCHTPALMUTE CH B
cepyma.

Enna ot ocHoBHuTe (u3nonornunn ¢yskiun Ha hGH e na Bb3aeiicTBa BppXy YepHHs Apo0 U IPYrd ThKaHHU 3a
MIPOU3BOACTBOTO HA COMaTOME/IMHU, KOUTO Ha CBOH pell MHAYLMPAT pacTexka upe3 JUPEKTHO BB3IEHCTBUE BBPXY
LeJIeBUTe ThKaHu. 3a pasiika o hGH, KOHIEHTpausaTa Ha COMaTOME/IMH B CepyMa ce TOUIbpiKa CTabuiIHa upe3
CBBP3BaHE JI0 FOJISIMA CTEIEH C IUPKYJIUPAIHUTE IUIA3MEHH POTEHHH.

B. Kunnnuno npuioxenue Ha hGH-IRMA
3abasane na pacmesica
Capbxcekpermsita Ha hGH e enHa 0T MHOroOpOMHHTE IPUYKMHM 332 HUCKHS PBCT IIPHU Jenara. V3aMepBaHeTo
Ha cpabpxkanuero Ha NGH B cepyma CbC CHIIHO CEH3UTHBHO M3CIEABaHE, OCOOCHO Clie] IPOBOKATHBHU
CTHMYIH (JIMIICa Ha peakiys), € BaKeH HA4YMH 33 YCTAHOBSIBAaHE HAa Ta3W [MArHo3a, Thil KaTo TasW rpymna
HAIMEHTH MoraT Jia ObJaT MOUIOXKEHH Ha JieueHue ¢ npuem Ha hGH.
Xunonumyumapu3som
W3mepaanero Ha chabpxkanuero Ha hGH B cepyma e cbIno Taka HHAEKC 3a (pyHKIMsITa Ha XUnodusarta npu
CHMHEHHSI 32 XUIIOMUTYUTapH3bM (MAMONATHYCH WIN IbJDKAL Ce Ha TYMOp M OIePALIns).
Tuzaumu3zvm u akpomezanus
W3mepBaneTo Ha chabprkanneTo Ha NGH B cepyma, ocobeHo cie IpoBOKaTHBEH HHXUOUTOPEH TecT (Jurca
Ha peaklyus), € BaKCH HA4YMH 3a YCTAaHOBSBAHETO Ha IWarHosa cBpbxcekpemuwss Ha hGH, mnopamm
anupopuwieH TyMop Ha xunodusata. ToBa BOOM [0 TUTaHTU3BM IIPU J€laTa M aKpOMEralus Ipu
Bb3pacTHUTE. V] 1BeTe HapyIIeHus ca JICUHMMH Upe3 Olepalys WK JIb4YeBa Teparnus.



\V. IDPHHIHUIIH HA METO/1A

DIAsource hGH-IRMA e uHMyHOpaAHOMETPHYHO H3CIEABaHE Ha 0asa Ha
cernapaius Ha nokputH enpyserkd. Mabsl (MoHoKIOHaNHM aHTUTENa 1), KOUTO
ca MNpUXBallall¥ AaHTHTEJa, Ca pasloIOKEHH [0 JAOJHATa W BbTPEIIHATa
HOBBPXHOCT Ha IJJaCTMacoBaTa enpysetka. KamubpaTopure wim npobure, KOUTo
ce 7100aBST KbM CIPYBETKHTE OTHA4aio rnokassar ciab aduxurer kbm Mabsl.
JoGaBsimero Ha Mabs2, KOMTO ca CHIHAIHH AHTHTENA, MApKUpaHH ¢ 2,
3aBbpLIBAT CHCTEMATa M IYCKaT B XOJA HWMYHOJOTHYHATa pECaKuus. CJ'le}l
M3MHBAHE OCTaThYHATA PAJMOAKTHBHOCT, CBbpP3aHa C CHPYBETKATa, OTpa3siBa
AQHTUICHHATa KOHLEHTpauus. V3mon3BaHeTo Ha HSKONKO pasimudn  Mabs
IPENOTBPATSIBA PA3BUTHETO HA XHIIEPCHELHDHIHOCT.

V. H3IIOJI3BAHH PEATEHTH

PearenTn KoanuecTBo IBeren Ipuroresne
96 Tecta KO
EnpyBeTk, OKPUTH C
'[ anTi-hGH 2x48 G5 T'otos 3a ynorpe6a
(MOHOKJIOHAITHK
aHTHTENA)
Ab ) 1 dmaxon 4epBeH T'otoB 3a ynorpe6a
55ml
350kBq

TPEMCHP: Harosaperu ¢ 2
anti - hGH (MoHOKIOHAIHN
aHtuTena) BbB  (ochareH
Oyep ¢ BOJNCKH CepyMeH
adoymuH, asux (< 0.1%) u
MHEpPTHA YepBeHa 6osl.

1 q)naK o AT

Jo6asere 2 ml

nopumsupa eCTHIIMpaHa Boja
Hynes Kamubparop B mod u P L P A
YOBELIKH CEPYM C THMOI
6 dakona HKBIT Jlo6asere 0,5ml
Kamm6paropu 1-6 B woBemkn JTHO(l):J;mnpa ACCTHIMPpaHa Boja
CepyM ¢ THMOJI (BUK TOYHHTE
CTOWHOCTH Ha €TUKETHTE Ha
(nakoHuTe)
WASH | soLN | cone 1 pnakon 3elIeH Pa3penere 20X ¢
40 ml JICCTHIIMPaHa BOJa
Wsmusarn pasrsop (NaCl, (msnonspatite )
Tween 20) MarHHUTEeH Ceraparop,
CONTROL 2 dmakona cpebbper | Jlodasere 0,5 ml
nodu3npa JICCTHIIMPaHa BOJa
HU

KonTpom 11 2 B 4oBeLKH
CepyM C THMOJ

3abenexka: 1. M3noasaiite HyneBus KaauOpaTop 3a CepyMHHTE PaspexkaaHHs.
2. 1 plU or kanubpupanus npenapar e ekBuBanenTex Ha 1 plU
or NIBSC 2" 1S 98/574.

VI. CPE/ICTBA, KOHUTO HE CE OCHT'YPABAT

CiieHuUTE MaTepHall ca HeOOXOIMMHU, HO HE Ce OCHTYpsIBaT B Habopa:

1.  JecrminpaHa Boja

2. Tlunemn or: 50 pl, 500 pl u 2 ml (npenopruBa ce H3MOI3BAHETO Ha
IPEeLU3HN IUIETH C HAKPaHHUILM 32 €JHOKPAaTHA YIoTpeda ).

3aBUXPSIL CMECUTEN

MarnuTeH cenapaTop

5 ml aBromaTnuna cupuHuoska (tun Cornwall) 3a u3musane
Acnupannonsa cucrema (mo u36op).

BesikakbB ramMa Opostd, KOMTO MOXE Jia U3MEpU YIIOTPEOCHOTO KOJINYECTBO
15| (vunrnmanen kanaurer o 70%)

No oA~

VII. IPUTI'OTBAHE HA PEATEHTA

A.  Kamubparopu: PexoHcruryupaiite Hynesus kaimbpatop ¢ 2 ml
JIeCTUIIMPaHa BoJa, a qpyrus kanuopatop — ¢ 0,5 ml nectunupana Boza.

B. Konrpoun: Pexoncruryupaiitre konrponure ¢ 0,5 ml gecruimpana Boaa.

C. Paboren msmuBauy pastBop: IloarorBere ajgekBareH 006eM OT pabOTHUS
M3MHMBAILl Pa3TBOP 4pe3 100aBsHero Ha 19 obema necTuimpaHa Bojga KbM 1
obem ot namuBawys pasreop (20x). M3non3BaiiTe MarHUTEH cenaparop, 3a
na XoMmoreHusupate. VI3xBppiere HEymoTpeOEHOTO KOJHMYECTBO OT
PabOTHHUSI K3MHBAILL PA3TBOP B Kpasi HA JACHS.

VIII. CbXPAHEHHE H CPOK HA I'O/JHOCT HA PEATEHTHTE

- BCHYKN KOMIIOHEHTH Ha KHTa ca CTaOMIIHY JI0 JlaTaTa Ha CPOKa Ha FOAHOCT,
MOCOYECH Ha ONAKOBKAaTa, IPH TeMIepatypa Ha chbxpaHenue ot 2 °C g0 8°C
IPEAU OTBAPSHE MIIM PEKOHCTUTYUPAHE.

- Ciiei peKOHCTUTYHpPaHe, KaluOpaTopuTe W KOHTPOJIMTE Ca CTaOWIHH 32
cpok or 7 muu npu Temmeparypu 2-8°C. 3a mo-IBIArH CPOKOBE Ha
ChXpaHEHHE, Ce ONpeesst KPaTHO U Ce ChXpaHsBa npu Temieparypa -20 °C
3a MakcuMyM 3 Mecera. M30srsaiite mocieaBaly UK Ha 3aMpa3siBaHe-
pa3mpassiBaHe.

- Ipsicho npurorBenusi PaboreH u3MuBaIl pa3TBOp TpsiOBa J1a Obie
H3I10JI3BaH CbIIUsA ACH.

- Cnen mbpBata ymorpeba, Tpelicepa € cTaOWieH 10 W3THYaHE CPOKa Ha
FOJHOCT, aKO €€ ChXpaHsBa B OPHIMHAIHMS J00pe 3aTBOpeH (IaKOH IpH
Temmneparypu 2-8°C.

- IlpomMenn BBB (U3MYECKUsT BHA HA PEAreHTHTE Ha KHTA HHAULUPAT
HECTaOMIIHOCT MITH HETOJHOCT.

IX. CBBUPAHE HA ITPOFUTE H OBPABOTKA

CepyMsT TpsiOBa fa ce ChXpaHsaBat npH Temmeparypu 2 — 8°C.

AKO TEeCTBT HE Ce HampaBM B paMKuTe Ha 24 dYaca, ce NpenopbyuBa
chXpaHeHue npu Temmeparypa -20°C.

W306srBaiiTe nmocieaBaliy UKJIM Ha 3aMpa3siBaHe-pa3MpassiBaHe.

X. MPOLEAYPA

A.  OOwmwu 6enekKu

He u3non3BaiiTe KnTa MM KOMIOHEHTUTE My CJIEJ JaTaTa Ha U3THYaHEe CPOKa Ha
rogHoct. He cmecBaiiTe Marepuanan OT pas3iM4YHM TNapTuiad kutose. Ilpean
ynoTpeda ocTaBeTe BCHYKH PEareHTH Ha CTaiiHa TeMmIeparypa.

BHUMATEIHO CMECBallTe BCHYKHM PEareHTH C MPOOHUTE 4Ype3 HEKHO pakKiialiaHe
WIM BBPTEIMBO pa3MecBaHe. 3a fga u30erHere KpbCTOCAaHA KOHTAMMHALIHSA,
M3M0JI3BANTE YHUCT MUMETEH HAKpaifHHUK 3a eAHOKpaTHA yrnoTpeda 3a 100aBsHETO
Ha BCEKH PearcHT KbM ChOTBETHATA pooda.

Bl/lCOKO NPECUU3UPAHUTE MMUNETA WJIA AaBTOMAaTUYHUTE IMHUIICTHU 614xa l'lOLlOﬁpl/lJ'll/l
TouHocTTa. ChOOpa3siBaiiTe ce ¢ BpEMETO 3a HHKYyOauusl.

IogrorBere KaJMOpalMOHHA KpHBA 3a BCSAKO HM3MEpBaHE M HE H3IOJI3BalTe
JaHHH

OT NPEANIITHA U3MEPBAaHUA.

B. IIpoueaypa

1. Osnauere JBe 10 JBE MOKPHTHTE CIPYBETKH 3a BCEKH KaiauOparop,
KOHTpOJIa U 1poba. 3a onpeznensiHe Ha oOuws Opoit uMiysncH, obo3Hauere 2
HOPMAJIHH EIPYBETKH.

2. Paskiartere 3a KpaTKO BpeMe KaluOpaTOpUTe, KOHTPOJIMTE U IPOOUTE W
pasnpezenere no 50 Pl OT BCSIKO B CbOTBETHUTE EIIPYBETKH.

3. Pasupenenere 50 pl or amtu-hGH-"°| tpeiicep BBB Besika enpyserka,
BKJIOYHMTEIHO U B SIPYBETKTUTE O€3 IOKPUTHE 32 001 Opoii HMITyJICH.

4. Pa3rbpcere HEXXHO C pbKa CTOHKaTa C CHPYBETKHTE, 32 Ja OCBOOOIHTE
HSIKOE OCTaThYHO BB3YLIHO MEXYpUe.

5. MukyOwupaiite 3a 2 yaca pu cTaiiHa TeMIeparypa.

6.  Acnupupaiite (WM npeineiite) ChIbPKAHUETO Ha BCSKA eNpyBeTKa (OCBEH
eNpyBETKATE 3a ONpEIeNsiHE HAa 00uMs Opoll WMIyscu). YBepere ce, ue
IUIACTMACOBHAT Kpail Ha acmuparopa JOCTHra JBHOTO Ha IIOKPHUTATA
eNpyBeTKa, 32 a MOXKE 112 OTCTPAHHU LsUIaTa TEYHOCT.

7. Usmnaksere emnpysetkure ¢ 3 ml or M3smuBamus pasteop (ocBeH
eNpYBETKUTE 3a ONpeAesssHe Ha o0uwws Opoit mmmysicu). M36srsaiite
MOJIy4aBaHETO Ha IsHA 10 BpeMe Ha Jj100aBsHETO Ha PaGoTHHs M3MHUBALL
pasTBOp.

8.  Acnupupaiite (1u npeneite) ChAbpPKAHHUETO HAa BCsKa enpyBeTka (OCBeH
SNPYBETKUTE 3a ONpEeisiHe Ha 00LKst OPOi HMITYJICH).

9. Msmnakxere orHOBO enpyserkure ¢ 3 Ml or MsmuBamwms pasrteop (0cBeH
CNPYBETKUTE 3a ONpeeisiHe Ha oOums Opoil MMIYJICH) M acHupHpaiite
(nim npeneiite).

10. Cuen mOCIEAHOTO M3IJIAKBAHE, OCTABETE CNPYBETKUTE a CTOST OOBPHATH
Harope 3a JIB€ MUHYTH U aCIUPUPaNTE OCTAaHAJIMTE KAYULU OT TEYHOCTTA.

11. Oruerere enpyBeTkuTe B rama Oposd 3a 60 cexyHH.

Xl. H3YHCIIABAHE HA PE3YIITATHTE

1. H3uucnere CpeAHOTO apUTMETHUYHO HA PE3YJITATHTE, MOJYyYEHH OT JIBE IO
JIBE CIIPYBETKUTE.

2. Ha nomyjorapuTMHYHa WM JMHEiHa Auarpama BbpXy rpadudHa XapTus
HaHeceTe (Ha OpAMHATaTa) OPOAT HA MHHYyTa 3a BCEKM Kanmubparop (00mr
Opoii wummyiacu B MuHyTa) crnpsmo (Ha abcumcaTta) ChOTBETHATa
koHueHTpanus Ha hGH wu Havepraiite kaamOpaluMOHHA KpHBa Mpe3
Kaﬂl/lﬁpaul/IOHHl/lTe TOYKH KAaTO HE BKJIFOYBATC TOYKHUTE, KOUTO OYECBH/IHO HE
NpUHAJIC)KAT KbM Ta3u KpUBa.



3. Ilpouerere KOHLEHTpaLMHTE 3a BCIKa KOHTposia M mpoba upe3
HHTEPIIOJIMpPaHe BbPXY KaTHOpalioHHATA KPHBA.

4.  Te3u M3UYUCICHUSI MOTaT Jla Cce YJECHST 4pe3 aCHCTUPAHO peAylupaHe Ha
JIaHHUTE MOCPEJCTBOM KOMIIOTBP. AKO C€ H3M0J3Ba aBTOMATHYHA
o0paboTka Ha pe3yNTaTUTe, Ce MpenopbyBa IpHIAaraHeTo Ha 4-
[apaMeTpoBa JOrHCTUYHA (yHKIMOHAIHA KPHBA.

XII. XAPAKTEPHH JAHHHU

HaHHl/lTC, HU3JI0KEHHU I10-0J1y Ca CaMO 3a WIIFOCTPALUs 1 HUKOTa HE OuBa Ja ce
H3I10JI3BAaT BMECTO HCTHHCKATa Kannﬁpaunox—u—xa KpuBa.

TECT C PASPEXJIAHE

Teopernuna H3mepena
ITpoda Paspexnane KOHIEHTpaLusi KOHIEHTPaLusi
(pIU/ml) (pIU/ml)
Cepym 1 71 - 35,6
172 17,8 17,4
14 89 88
18 45 50
/16 22 24
/32 11 12

hGH-IRMA cpm BIT (%)
061 6poit 126065
Kamu6parop 0,0 plU/ml 241 0,19
1,0 ulu/ml 1254 0,99
24 plU/ml 2743 2,18
8,0 plU/ml 7817 6,20
25,5ulu/ml 19515 15,48
59,1 plU/ml 34310 27,22
119,9 ulU/ml 49965 39,63

X . A3IIBJIHEHHE H OTPAHHYEHUA

A. OmnpejeneH JUMUT

JlBasieceT HyJIeBH Kaanbpartopa ca OWIM M3MHUTaHH 3a€HO C KOMIUIEKT OT APYTH
kanmubpatopu. OnpeneneHus IMMUT, JeQHHHPAH KaTo sIBHATA KOHLECHTPALHS Ha
JIBE CTAHAAPTHH OTKJIOHEHHUs HaJ CPeIHMs OO MpH HyJIEeBO CBBbP3BaHE, € OMII
0,04 plu/ml.

B. Cneunguunocr
XOpMOHH € KPbCTOCAHA PEAKTHBHOCT Ca JJOOABEHH KbM KaJIMOpATOp 32 HUCKH H
Bucoku croiiHoctr Ha hGH. SIBausit hGH ortrosop e usmepe.

IIpoGure ca GuiM pa3peeHu C HyJIeB KaanOpaTop.

Koedbuumnent Ha npeobpasyBane
1plU hGH-IRMA kanu6parop = 0,33 ng

E. 3akbcuenme

Kakro € mokasaHo mo-aony, pe3yiaTaTaTe OT M3MMTBAHETO OCTABAT TOYHH JOPU
Koraro npobara ¢ pasmpezneieHa 30 MHHYTH CJIEA KaTO KaluOpaTophT € Oui
100aBEH KbM [IOKPHTATA EIPYBETKA.

3akbCcHeHHe
Cepym (HI1U/ml) o 15 30
Cepym 1 4.4 45 4.8
Cepym 2 18,8 18,1 19,3
Cepym 3 27,6 26,2 27,0
Cepym 4 36,5 36,8 36,6

100aBeH XOpMOH hGH CAL 1 hGH CAL 5
plu/ml plu/ml

- 0.60 65

hCG 300000 mlU/ml 0.63 63

hPL 50000 ng/ml 0.69 68

PRL 2000 ng/ml 135 63

3a6enexka: Tasu Tabiuua nokaspa Kpberocanara peaktuBHocT Ha hGH-IRMA.

C. TIlpeuusHocr

110 BPEME HA U3IIUTBAHETO MEXAY U3IIMTBAHETO
Cepym N <X>xSD. Ccv Cepym N <X>xSD. Ccv
plu/ml (%) ulU/ml (%)
A 6 6,7+03 4,4% A 20 38+ 03 8,1%
B 6 190£0,2 1,0% B 20 179+ 1,2 6,7%

SD : Crangaprro otkionenune; CV: KoepuuneHnT Ha Bapuanus

D. Tounoct

Bb3CTAHOBUTEJIEH TECT
Mpoba Hobasen hGH BmchTé:'OBe“ BuicranoBsiBane
0,
(HIU/ml) (WU %)
Cepym 1 5 51 102%
10 95 95%
25 24,7 99%
S0 53,7 107%
Cepym 2 60 63 105%
40 46,8 117%
20 21 111%
10 10,2 102%
5 48 96%

F. Edexr Ha kykHukaTa
Ipo6ute, cpappxkamm g0 4000 plU/ml hGH, naBat mo-BuCOKHM pe3yiTan
CIPSIMO [OCJIEIHATA TOYKA Ha KaJIMOpHpaHe.

XIV. OrPAHHYEHHUA

- Ilpobu OT mauMeHTH, KOMTO Ca IPHENM IpeHapaTd OT MHUIIH
MOHOKJIOHQJIHM AaHTHTENJAa 3a JMarHOCTUKAa WJM JIEUEHUE, Morar Ja
chIbpKaT YoBelKU aHTH-Muiun anturena (HAMA). Te3u npobu Morat na
HOKa)KaT MK (ajlInBO MOBHUIICHH, WM HAMaJeHH CTOWHOCTH, KOraTto ce
TECTBAT C KUTOBE, KOUTO U3I0JI3BAT MHUIIN MOHOKJIOHAJIHU aHTHTENA.
XerepodhHJIHUTE aHTUTENa B YOBELIKHMS CEPyM MOraT [a pearupar ¢
peareHTHUTE HMYHOIJIOOYINHI, CMYIIABaiKi HH BUTPO HMYHOTECTOBETE.
[ManpieHTH, PYTHHHO H3JIOKEHH HAa JKMBOTHH WIM Ha INPOAYKTH OT
JKHUBOTHHCKH CEpyM, MOrar paa ObAaT NpeapasnoiokeHH KbM Te3H
CMYIIICHUsSI M MOTaT [ia ce HaOJIoJaBaT aHOMaJIHM CTOWHOCTH B Cllydail Ha
HaJIMYHe Ha XeTepodMIHM aHTUTENa. BHUMAaTeNHO MpeleHsBaiiTe
pe3yJTaTUTe Ha IMALMEHTH, 33 KOUTO MMa IOAO3PEHMs, Y€ MMaT OT Te3u
aHTUTENA.

AKO pe3yNTaTHTe HE ca CbBMECTHMHM C JPYTM KIMHUYHH HaOJIOJEHHMS, IIe
ce M3MCKBA JONMBbJIHUTENIHA HHOOPMALHS IPEIH IIOCTABsIHE HA JHArHO3a.

XV. BBTPELIEH KAYECTBEH KOHTPOJI

- Ako pesynrarute, noiaydenu 3a Konrpona 1 u/unn Konrtpona 2 e ca B
paMKUTE Ha HHBOTO, YKa3aHO Ha eTHKeTa Ha (JIaKoHa, TO Pe3yJTaTUTE HE
Morar Aa ObJaT U3MOJI3BaHU, OCBEH aKO HE Ce MPEeJOCTaBU 3aJ0BOJIMTEIHO
00sICHEeHHE Ha TOBA HECHOTBETCTBHE.

- Io sxenanue, BCsika 1abopaTopHsi MOKE Jla CH HaIllpaBH COOCTBEH KOMILJICKT
OT KOHTPOJIHU NTPOOH, KOUTO TPsIOBA J1a c€ ChXPAHsBAT 3aMpPa3eHH B KPATHH
CbOTHOILICHHSI.

- Kpurepuure 3a mnpueMaHe Ha pa3iMKaTta OT JBOHHUTE pe3yiaTaTH Ha
npodute TpsiOBa aa ce onupat Ha JloOpara JlabopatopHa ITpakTuka.

XVI|. PEQEPEHTHH HHTEPBATH

CTolHOCTHTE, OKAa3aHU MO-I0JIy, Ca MPEJOCTABEHN CaAMO 3a HAIBTCTBHE; BCIKA
nabopaTopusi TpsOBa Ja YCTaHOBM CBOM COOCTBEH HOpMalieH o0XBaT Ha
CTOMHOCTH.

Ilpu HopmanHu cybekTH cekpeuusta Ha xopMmoHa Ha pacrexa (hGH) e
umiyicHa. [Ipes neHst uHTepBanrbT Ha KoHueHTpauunte Ha hGH Bapupa or <0.2
no 10 plU/ml. Tlo Bpeme Ha cbH KoHueHTpauuure Ha hGH ce yBennuasar
3Haumnrento (+ 30 pulU/ml).



Cekpenusata Ha hGH ce crumynupa [0 ronsiMa CremeH OT (DM3HYECKU
yHpaKHEHHs U cTpec (ClyKBaHe Ha BeHa, XUIIOTJIMKEMHs M T.H.), HO ce HaMallsiBa
IIPU XUIIEPrIUKEMHUsI.

Ilpu Hopmanuu cybektn (N=34), 1Ba Yaca ciiea OpaIHo 0OpeMEHsBaHE ¢ TIIOK03a
(75 g npu_Bw3pactau), HuBata Ha hGH craBar mo-uucku ot 10 ulU/ml a
peakuusta Ha hGH Ha crumysmpaiuute TecroBe (¢ IpUeM Ha HHCYIIMH, aprUHUH,
IJII0KaroH) e ysenudasane Haa 20 plU/ml.

Husara na hGH ce noeumasar (mopu ciem oOpeMeHsBaHE C TJIOK03a) IIPU
akpomeraimst (> 10 plU/ml).

Ipu nenoctur Ha hGH peakuusTa Ha CTMMYJIMpAIIMTE TECTOBE JIUIICBA WJIM €
npurbiieHa (HUCBK pber, nmopagu Hegoctur Ha hGH; xumommrynrapuszsm c
pasiMyeH NPOM3XO0).

XVII. IPEJIIASHH MEPKH U IIPE/IYIIPEK/IEHUA

Be3onacnoct

Camo 3a in Vitro quarsocruka.

Tosu HaGop chabpxa 2| (momyxusor: 60 HK), eMuTHpany iforu3upamm X (28
keV) u y (35.5 keV) npuenusi.

To3u paanoakTHBEH MPOAYKT MOXKE [a Cce NMpeHacs W 1a ce U3I03Ba CaMo OT
OTOPHU3MpPAHU JIMLA; MOKYIKATa, CbXPAaHEHHETO, ymoTpebaTa W pa3MsHATa Ha
PaZMOaKTHBHU MPOIYKTH ca HMPEAMET Ha 3aKOHOJATEeJCTBOTO HAa Jbp)KaBara, Ha
KpaiiHus noTpebuten. To3u NpoayKT He OMBa B HHKAKbB CiIydail fa ce mpuiara
Ha XOpa HUJIk )KUBOTHHU.

BbopaBeHeTo ¢ paauaKkTHBHUS NPOIYKT TPsOBa Ja Ce U3BBHPILBA B ONpPEACICHA 32
LeJITa TEPUTOPUS], AAJied OT Pery/sIpHU 30HH Ha MpeMHHaBaHe. B mabopatopusra
TpﬂﬁBa Ja Cc€ noaabpKa MOHECBHUK 3a IMOJYy4YaBAaHETO M CBXPAHCHHUETO Ha
paznoakTHBHU Marepuand. JlabopaTopHaTa EKHIIMPOBKA M CTBKIApPHS, KOHTO
Morar Ja 0bJaT KOHTAMUHHPAHH C PaJHOAKTUBHU CyOCTaHLUH, TpsOBa 1a ObaaT
OTHECNCHH C el Jga ce H30erHe KpbCTOCaHa KOHTAMHUHALMS C PasIMYHU
PaZMOU30TOIH.

BesikakBH  pafloaKTHBHU INPBCKM TpsibBa 1a ce IOYMCTBAT He3a0aBHO B
CHOTBETCTBHE C HPOLEIYPUTE 33 paaHanioHHa Oe3omacHOCT. PagmoakTuBHHTE
oTmagblM TpsOBa Ja Ce M3XBBPJIAT, CIEIBAHKH MECTHHTE Hapeadu u
PBKOBOACTBA Ha BJIACTUTE, YIPAXKHABALIU HOPUCAUKIHUATA, HAL naﬁopaTopunTe.
[lpuaspikaHeTo KbM OCHOBHHMTE MpaBWiIa 32 pPaJdLHOHHA 0E30HacHOCT
ocurypsBaT aJJ€KBaTHa 3alluTa.

qOBeLLlKl/lTe KPBbBHU KOMIIOHCHTH, BKJIKOYEHHU B KHTa, Ca 6l/lJ'll/l TECTYBAaHU 4Ype3
onobpenn or Esponeiicku u/win FDA (AMepukaHCKa areHUus [0 XpPaHUTE W
JIeKapCcTBaTa) METOAM M Ca Jald oTpuuareneH pesynrar 3a HbsAg, antu-HCV,
anTtu-HIV-1 u 2. Hsima u3BecTeH MeTo], KOMTO Ja JaBa IIbJIHA FapaHIIKs 3a TOBa,
4ye YOBEIIKUTE KPbBHHM JepuBaTH He npeHacsat xenatut, CIIMH umm npyru
uHbpekunu. ETo 3amo, GOpaBEeHETO ChC pEareHTUTE WIM CEPYMHHUTE IPOOH
TpsiOBa J1a ObJIC B ChOTBETCBHUE C MECTHHUTE MTPOLIEAYPH O G€30I1aCHOCT.

Benukd JKMBOTHHCKM TPOAYKTH M JEpUBAaTH ca OWiM CbOMpaHHM OT 31paBu
JKHBOTHH. BoOJICKHTE KOMIOHEHTH ca C IPOM3XOJ OT CTpaHu, kpaero BSE
(Boscka cepymHa eHuedanonarus) He e Owia ycraHoBsBaHa. HesaBucumo or
TOBAa, KOMIIOHCHTUTE, CbABPXKAIIU XHUBOTHHCKU Cy6CTaHl.ll/ll/l TpﬂﬁBa Ja ce
TPETHPAT KaTO MOTEHIUAIHO HH(EKI[HO3HH.

W36sirBaiiTe KakbBTO M Ja OHJIO KOXKEH KOHTakT C peareHTHTe (ChAbpXKAT
HATPHEB a3u/l KATO KOHCEPBAHT). A3HIBT B TO3H KHT MOXKE /1a pearupa ¢ 0JIOBOTO
U MEATa BbB BOAOIPOBOAHMUTE MHCTAJIALIMKA KaTO 11O TO3W HAYUH CC IOJy4daBaT
CHJIHO €KCIUIO3MBHM MeTalHu aszujau. Ilo BpeMe Ha W3MHMBHUS €rall, IPOMUHTE
ChC CHJIHA M OOMJIHA CTPYS BOJA KaHAJIM3alMATa, 3a Ja u3derdere GopMupaHeTo
Ha a3uau.

He nywere, He mnuiTe, He SDKTC M HE CH Cllaraiite Ko3Meruka B paboTHarta
Teputopus. He mnumerumpaiite ¢ ycra. UsmomsBaiite 3ammTHO 00JEKIO U
PBKABHIM 32 €IHOKpPaTHA yHoTpeda.
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XIX. OBOBIJEHHE HA IIPOTOKOJIA

OBLIA TPOBA (1)
AKTUBHOCT KAJIHBHI:(‘TOPH KOHTPOJIN
ml ml
Kanu6paropu (0-6) - 0,05 -
ITpobu, KOHTpOIM - 0,05
Tpeiickp 0,05 0,05 0,05
Nukybanus 24aca 1pu craifHa TemIeparypa
Cenaparus - acrupupaiite (M npeneiire)
Vi3muBall pa3TBop - 30
Cenaparus - acrupupaiite (M npeneiire)
Vi3muBall pa3TBop - 30
Cenaparus - acriupupaiite (M npeneiire)
Bpoene Oruerere enpyserkute 3a 60 cekyHm

DIAsource xarajor Homep: P.I. Homep: Howmep Ha peBusus:
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P.I. Number : 1701000

Used symbols

Consult instructions for use

Storage temperature

Use by

Batch code

Catal ogue number

Control

In vitro diagnostic medica device

Manufacturer

Contains sufficient for <n> tests

FIIEI*

WASH | SOLN | CONC Wash solution concentrated
cAL 0 Zero cdibrator
cAL N Calibrator #
CONTROL | N Control #
Ag 1251 Tracer
Ab 1251 Tracer
Ag | 125 | conC Tracer concentrated
Ab | 125 | conC Tracer concentrated
i Tubes
INc | BUF Incubation buffer
ACETONITRILE Acetonitrile
SERUM Serum
oL | sE Specimen diluent
oL | BUF Dilution buffer
ANTISERUM Antiserum
IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbent

DL | cAL Cdlibrator diluent

REC | SOLN Reconstitution solution
Polyethylene glycol
Extraction solution

Elution solution

Bond Elut Silica cartridges

Pre-treatment solution

Neutraization solution

Tracer buffer

Microtiterplate

HRP Conjugate

HRP Conjugate

HRP Conjugate concentrate

HRP Conjugate concentrate

con | BUF Conjugate buffer

CHROM CONC Chromogenic TMB concentrate

CHROM | T™MB Chromogenic TMB solution
Substrate buffer

stoP | soLN Stop solution

INC

Incubation serum

bR

BUI Buffer
Ab 3 AP Conjugate
suB | PNPP Substrate PNPP

BIOT CONC

i

Biotin conjugate concentrate

AVID HRP | CONC

Avidine HRP concentrate

Ass BUF

Assay buffer

BIOT

Biotin conjugate

i

Ab

Specific Antibody

SAV HRP CONC

Streptavidin HRP concentrate

NSB Non-specific binding
2ndAb 2nd Antibody
ACDD | BUF Acidification Buffer
DIsT Distributor
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Symboles utilisés
Bt Consulter lesinstructions d utilisation
/ﬂf Température de conservation
= Utiliser jusque
Numéro de lot
Référence de catalogue
Controle

=]

Dispositif médical de diagnostic in vitro

Fabricant

i A=

Contenu suffisant pour <n> tests

Solution de lavage concentrée

ca | o Calibrateur zéro
CcAL N Cadlibrateur #
CONTROL [ N Controle #
Ag 1251 Traceur
Ab 1251 Traceur
Ag | 1251 | CONC Traceur concentré
Ab | 1251 | CONC Traceur concentré
lij Tubes
INC | BUF Tampon dincubation
ACETONITRILE Acétonitrile
SERUM Sérum
oL | sE Diluant du spécimen
piL | BUF Tampon dedilution
ANTISERUM Antisérum
IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbant
DL | cAL Diluant de calibrateur
ReC | soN Solution de reconstitution

Glycol Polyéthyléne

Solution d’extraction

ELU | SOLN Solution d’elution
GEL Cartouches Bond Elut Silica
PRE SOLN

Solution de pré-traitement

Solution de neutralisation

Tampon traceur

Microplaque de titration

Ab | HRP HRP Conjugué

Ag | HRP HRP Conjugué

Ab | HRP | CONC HRP Conjugué concentré

Ag | HRP | CONC HRP Conjugué concentré
cony | BUF Tampon conjugué
CHROM | TMB | CONC Chromogéne TMB concentré
CHROM | TMB Solution chromogéne TMB
suB | BUF Tampon substrat
SToP | SOLN Solution d'arrét

iNc | =R Sérum dincubation

BUF Tampon
Ab AP AP Conjugué
suB | PNPP Tampon PNPP

BIOT CONJ | CONC

Biotine conjugué concentré

AVID HRP | CONC

Avidine HRP concentré

Tampon de test

Biotine conjugué

Anticorps spécifique

Concentré streptavidine HRP

NS8 Liant non spécifique
2nd Ab Second anticorps
| ACID | BUF |

Tampon d'acidification
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Gebrauchte Symbolen

[HE] Gebrauchsanweisung beachten
/ﬂf Lagern bel

- Verwendbar bis

Chargenbezei chnung
Bestellnummer
Kontrolle

VD In Vitro Diagnostikum

M Hersteller

VA Ausreichend fir <n> Ansétze

Waschl6sung-Konzentrat

CAL 0 Null kaibrator
cAL N Kalibrator #
CONTROL | N Kontrolle #

Ag 1251 Tracer

Ab 1251 Tracer

Ag 1251 CONC

Tracer Konzentrat

Ab 1251 CONC

Tracer Konzentrat

lij Réhrchen
INC | BUF Inkubationspuffer
ACETONITRILE Azetonitril
SERUM Humanserum
oL | sE Probenverdiinner
oL | BUF Verdunnungspuffer
ANTISERUM Antiserum
IMMUNOADSORBENT | mmnadsorbens
DL | cAL Kalibratorverdiinnung
REC | SOLN Rekonstitutionsl6sung
PEG Polyethylenglykol
EXTR | SOLN Extraktionsldsung

ELU | SOLN Eluierungslsung
GEL Bond Elut Silikakartuschen
PRE SOLN

Vorbehandlungsl 6sung

Neutralisierungsl ésung

Tracer-Puffer

Mikrotiterplatte

HRP Konjugat

HRP Konjugat

HRP Konjugat Konzentrat

HRP Konjugat Konzentrat

cony | BUF Konjugatpuffer
CHROM | TMB | CONC Chromogenes TMB Konzentrat
CHROM | TMB Farblésung TMB

suB | BUF Substratpuffer

stoP | soLn Stoppl &sung

INC | sER Inkubationsserum

BUF Puffer
Ab AP AP Konjugat
suB | PnPP Substrat PNPP

BIOT CONJ | CONC

Biotin-Konjugat-Konzentrat

AVID HRP | CONC

Avidin-HRP-Konzentrat

Ass | BUF Assaypuffer
Ab | BIOT Biotin-Konjugat
Ab Spezifischer Antikorper

HRP Streptavidinkonzentrat

Unspezifische Bindung

Sekundérer Antikdrper

Ansauerungspuffer
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Gebruikte symbolen

Raadpl eeg de gebruiksaanwijzing

Bewaartemperatuur

Houdbaar tot

Lotnummer

Catal ogusnummer

Controle

Medisch hulpmiddel voor in-vitro diagnostiek

Fabrikant

Inhoud voldoende voor <n> testen

WASH [ SOLN | CONC

E@zsﬁﬁaw*@

Wasopl ossing, geconcentreerd

cAL 0 Nulkalibrator

cAL N Kalibrator #

CONTROL | N Controle #

Ag 1251 Tracer

Ab 1251 Tracer

Ag | 1251 | CONC Tracer geconcentreerd

Ab | 1251 | CONC Tracer geconcentreerd
lij Buisies

INC | BUF Incubatiebuffer
ACETONITRILE Acetonitrile

SERUM Serum

oL | sE Specimen diluent

oL | BUF Verdunningsbuffer

ANTISERUM Antiserum

IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbent

DL | cAL Kalibratorverdunner
REC | SOLN

Reconstitutieopl ossing

PEG Polyethyleen glycol
EXTR | SOLN Extractieoplossing
ELU | soN Elutieoplossing
GEL Bond Elut Silica kolom
PRE | SoLN Pre-behandelingsoplossing
NEUTR | SOLN Neutralisatieoplossing
TRACEUR | BUF Tracerbuffer
Microtiterplaat
Ab | HRP HRP Conjugaat
Ag HRP HRP Conjugaat
Ab | HRP | CONC HRP Conjugaat geconcentreerd
Ag | HRP | cONC HRP Conjugaat geconcentreerd
conJ | BUF Conjugaat buffer
CHROM | TMB | CONC Chromogene TMB geconcentreerd
CHROM | TMB Chromogene Oplossing TMB
suB | BUF Substraatbuffer
STOP | soLN Stopoplossing
INC | SR Incubatieserum
BUF Buffer
Ab AP AP Conjugaat
suB | PNPP Substraat PNPP

BIOT CONJ | CONC

Geconcentreerd Biotine conjugaat

AVID HRP | CONC

Geconcentreerd Avidine-HRP conjugaat

Assay buffer

Biotine conjugaat

Specifiek antilichaam

Streptavidine-HRP concentraat

Aspecifieke binding

2de antilichaam

Verzuringsbuffer
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Simboli utilizzati

Consultare leistruzioni per I'uso

Limitazioni di temperatura

Utilizzare entro

Numero di lotto

Numero di catalogo

Controllo

Dispositivo medico-diagnostico in vitro

Fabbricante

Contenuto sufficiente per <n> saggi

WASH [ SOLN | CONC

E@zsﬁﬁaw*@

Tampone di lavaggio concentrato

CcAL 0 Cadlibratore zero
CcAL N Standard #
CONTROL [ N Controllo #
Ag 1251 Marcato
Ab 1251 Marcato
Ag | 1251 | cONC Marcato concentrato
Ab | 1251 | CONC Marcato concentrato
lij Provette
INC | BUF Tampone incubazione
ACETONITRILE Acetonitrile
SERUM Siero
oL | sE Diluente campione
DL | BUF Tampone diluizione
ANTISERUM Antisiero
IMMUNOADSORBENT |rm~unoamorbente

DIL CAL

Diluente calibratore

REC SOLN

Soluzione di ricostituzione

Polietilenglicole

EXTR | SOLN

T

Soluzione di estrazione

ELU SOLN

Soluzionedi eluizione

’

Cartucce di silice bond elut

PRE SOLN

Soluzione di pretrattamento

NEUTR | SOLN

Soluzione di neutraizzazione

TRACEUR Ul

Tracer Buffer

Piastradi microtitolazione

o

Al RP HRP Coniugato

Ag HRP HRP Coniugato

A | HrP | conc HRP Coniugato concentrato

Ag | HRP | conc HRP Coniugato concentrato
cong | BUF Buffer coniugato
cHrom | TMB | cone Cromogena TMB concentrato
CHROM | TMB Soluzione cromogena TMB
suB | BUF Tampone substrato

stop | soLn Soluzione di arresto

INC | sER Incubazione con siero

BUF Buffer
Ab AP AP Coniugato
sug | PNPP Substrato PNPP

Concentrato coniugato con biotina

AVID

CONC

BIOT CONJ | CONC

Concentrato avidinaHRP

Soluzione tampone per test

Coniugato con biotina

Anticorpo Specifico

SAV | HRP | CONC Streptavidina-HRP concentrata
NSB Legame non-specifico
20dAb 2° Anticorpo

| ACID | BUF |

Tampone Acidificante
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Simbolos utilisados

Consultar las instrucciones de uso

Limitacion de temperatura

Fecha de caducidad

Codigo delote

NUmero de catédl ogo

Control

Producto sanitario para diagndstico in vitro

Fabricante

<]EEEEEM =
ol |Z =

]

r

Contenido suficiente para<n> ensayos

WASH | SOLN | CONC

Solucion de lavado concentrada

cAL 0 Calibrador cero
CcAL N Cadlibrador #
CONTROL [ N Control #
Ag | 1281 Trazador
Ab 1251 Trazador
Ag | 1251 | conc Trazador concentrada
Ab | 1251 | conc Trazador concentrada
lij Tubos

INC | BUF Tampon de incubacion
ACETONITRILE Acetonitrilo

SERUM Suero

DIL SPE Diluyente de Muestra

DIL BUF Tamp6n de dilucion

ANTISERUM Antisuero

IMMUNOADSORBENT Inmunoadsorbente

oL | ca Diluyente de calibrador

REC | SOLN Solucion de Reconstitucion

Glicol Polietileno

Solucion de extraccion

ELU | soN Solucién de elucion

GEL Cartuchos Bond Elut Silica
PRE | SOLN Solucion de Pre-tratamiento
NEUTR | SOLN Solucion de Neutralizacion
TRACEUR | BUF Tampon de trazador

Placa de microvaloracion
Ab | HRP HRP Conjugado
Ag | HRP HRP Conjugado

HRP Conjugado concentrada

HRP Conjugado concentrada

Tamp6n de Conjugado

CHROM ™B CONC

Crombgena TMB concentrada

CHROM | T™MB

Solucion Cromégena TMB

suB | BUF Tampon de sustrato
STOP | soLN Solucion de Parada
INC | ser Suero de Incubacion
BUF Tampdn
Ab AP AP Conjugado
suB | PneP Sustrato PNPP

Concentrado de conjugado de biotina

Concentrado avidinaHRP

Tampoén de ensayo

Conjugado de biotina

Anticuerpo especifico

Estreptavidina-HRP Concentrado

NSB Uni6n no especifica
2ndAb Segundo anticuerpo
ESEE Tampén de Acidificacion
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Enrcéiiynon couforov

ZvpPovievteite Tig 0dNyieg xpriong

Oeppokpacio amobikevong

Hpepopnvia Anéng

ApBpog maptidog

ApBpdg Kataddyon

Ipétumo ehéyyov

In Vitro Awyvootiké lotpoteyvortytkd mpotdv

Kataokevaomg

Tepeyopevo emapkég yuo «» eEeTdoEelg

WASH [ SOLN | CONC

E@zsﬁﬁaw*@

ZUUTVKVOUEVO SHAVLLOL EKTAVONG

CAL 0 Mndevikog Babpovopntig
CcAL N Babpovountg #

CoNTROL | N Opodg eréyyov #

Ag | s Iymbémg

Ab 1251 Iyvnbémng

Ag | 1251 | CONC Xpopoyovog Iyvndémg

Ab | 1251 | CONC Xpopoyovog Ixyynbémg
lij Torvaplo

INC | BUF PuBpiotiko dtddvpa endoong
ACETONITRILE Axetovitpilio
SERUM Opog
DL | sE Aidopa apaioong detypdtmv
DL | BUF PouBpiotiko dtidovpa apainong
ANTISERUM Avtiopog
IMMUNOADSORBENT AvocompospopNTIKO
DL | cAL Aparotikd fodpovountdv
REC | SOLN Addopa avocHGTOoT G
PEG ToAvatbvievoylvkoin
EXTR | SOLN Aidopa exydrong
ELU | SOLN Aihopa Ekhoveng

’

Duoryyeg moprriov Bond Elut

PRE SOLN

Aidopa Tpoemeepyaciog

NEUTR | SOLN

Aihopa eEovdetépwong

TRACEUR Ul

Pubruotico didivpa

o

IMiéka pkpotithodoTong
Al RP HRP Z0Cevypa
Ag HRP HRP Z0Cevypa

Ab HRP CONC

Xpopoyoévog HRP Zulevypa

Ag HRP CONC

Xpopoyoévog HRP Zolevypa

CONJ | BUF PuBpiotiko dtidvpa culedypatog
cHrRom | T™MB | cone Xpwpoydvog TMB
cHRoM | TMB Awdhopa ypopoyovov TMB

SUB | BUF PuBpiotikd StiAv o VIOGTPMOUATOG
stoP | soLn Avaoyetikd avtidpoaotiplo
INC | SR Opog emdaong
BUF PuBuiotikd dddvpa
Ab AP AP Z0Cevypa
SUB | PNPP PNPP vrostpdpatog

BIOT CONJ | CONC

ZUUTVKVOUEVO avTIdpacTiplo culevypévo pe Protivny

AVID HRP | CONC

Zopmokvopévo dtdivpo ofdivng-HRP

PuBiotiko stddvpa Tposdopicron

avTIdPOoTHPLO GLEEVYHEVO 1e PloTivn

Ewdwo6 Avticopa

Zopmokvopévn otpentofidivn cvveéevyuévn pe HRP

un-edikn déopevon

20 Avticopa

PuBiotiko Atdivpo 6&vo

Revision nr 070716



P.I. Number : 1701000

Stosowane symbole

Przed zastosowaniem zapoznac si¢ z instrukcja.

Temperatura przechowywania

Zuzy¢ przed

o]

Kod serii

Numer katal ogowy

Kontrola

Urzadzenie medyczne do diagnostyki in vitro

Producent

Zawartos¢ wystarczajaca do <n> testow

WASH | SOLN | CONC

<]EEEEIM B
ol |37 A

0

r

Roztwér ptuczacy stezony

CAL 0 Kalibrator zerowy
CAL N Kalibrator nr
CONTROL | N Kontrolanr

Ag 1251

Znacznik izotopowy

Ab 1251

Znacznik izotopowy

Ag 1251 | CONC

Znacznik izotopowy stezony

Ab 1251 CONC

Znacznik izotopowy stezony

Probowki

INC | BUF Wymagana inkubacja buforu
ACETONITRILE Acetonitryl
SERUM Surowica
oL | sE Rozcienczanik prébki
oL | BUF Bufor do rozcienczania
ANTISERUM Antysurowica
IMMUNOADSORBENT Immunoadsorbent
oL | ca Rozcienczalnik kalibratora

Roztwér do rozcienczania

Glikol poli(oksy)etylenowy

Roztwor ekstrakeyjny

Roztwér e ucyjny

Kolumny krzemionkowe Bond Elut

PRE | SOLN Roztwér do przygotowania wstepnego

NEUTR | SOLN Roztwér neutralizujacy

TRACEUR | BUF Bufor znacznika

mikroptytka

A | HRP Koniugat peroksydazy chrzanowej

Ag | HRP Koniugat peroksydazy chrzanowej

Ab | HRP | conc Koncentrat koniugatu peroksydazy chrzanowej
Ag | HRP | CONC Koncentrat koniugatu peroksydazy chrzanowej

Q
2
&

BUF

Bufor do koniugeacji

CHROM ™B CONC

Koncentrat chromogenu TMB (czterometylobenzydyny)

CHROM | T™MB

Roztwér chromogenu TMB (czterometylobenzydyny)

suB | BUF Bufor substratu
stoP | soLn Roztwér zatrzymujacy reakcje
INC | ser Wymagana inkubacja surowicy
BUF Bufor
Ab AP Koniugat AP (fosfatazy alkalicznej)
suB | PNPP p-nitrofenyl ofosforan substratowy

BIOT CONJ | CONC

Koncentrat koniugatu biotyny

AVID HRP | CONC

Koncentrat peroksydazy chrzanowej z awidyna

Bufor do oznaczania

Koniugatu biotyny

Przeciwciato swoiste

sav | HRP | cone Koncentrat streptawidyny HRP
NSB Wiazanie nieswoiste
2nd Ab Drugie przeciwciato

| ACID | BUF | Bufor zakwaszajacy
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H3n0,3BaHU CUMBOJIH

BuskTe nHCTpyKIMATa 32 paboTa

Temneparypa Ha CbXpaHeHHE

Wsnon3sgaiite ¢

IMapTunen xox

Karanosxen Homep

Konrpon

HWln BUTPO TMArHOCTHYHO MEMIIMHCKO H3/IeIHe

IIpoussoauren

Cun;p)l(aﬂne JIOCTaTh4HO 3a <N> TecTa

KonueHTprpan u3MHBal pa3sTBop

Hynes kanu6parop

KanuGparop #

Kourpon #

Ag

1251

Tpeiicep

Ab

1251

Tpeiicep

Ag 1251 CONC

Konuenrpupan Mapkep

Ab | 1251 | CONC Konuenrpupan Mapkep
lij Enpyserku

INC | BUF Hukyb6armonen Oydep
ACETONITRILE AICTOHUTPHI

SERUM Cepym

DIL | SPE Paspenuren 3a npodure

oL | BUF Bydep 3a paspexnane

ANTISERUM Anrucepym

IMMUNOADSORBENT HmyHoabcopOeHT

Paspeauten 3a kanubpatopa

Ipecn3naBany pa3sTsop

Tonuerunen rMkomn

ExcrpakToB pa3tBop

PastBop 3a emounpane

CHITHKAreTHH TBJIHUTETN

PRE | SOLN Ipen-neyeben pasTBOp
NEUTR | SOLN Heyrpanunsupai patsop
TRACEUR Mapxepen Oydep

MHuKpPOTHTBPHA IIaCTHHA

HRP xontorar / Konrorar Ha XpsiHOBa [IepOKCHa3a

Ag | HRP HRP xontorar / Kontorar Ha XpsiHOBa [EpOKCHIa3a
Ab | HRP | CONC HRP KOHIOTHpaH KOHLIEHTPAT
Ag | HRP | CONC HRP xontorupan KOHIEHTpaT

CONJ BUF

Bydep 3a koHtorata

Xpomorenen TMB konueHTpar

CHROM TMB | CONC

CHROM | T™MB Xpomorenen TMB pastsop
suB | BUF Cybctparen 6ydep
STOP | SOLN Cron pa3TBop
INC | SR HHKy6armoHeH cepym
BUF Bydep

AP kontorar / KoHIOraT Ha ankaiHa gocdaraza

PNPP

Cyo6cerpar PNPP / napa wutpogenun pocdar

buoTuH KOHIOTHpaH KOHLEHTpAT

AVID

CONC

Lo | o ]
BIOT CONJ | CONC
[ | e Joore]

AsuanH HRP konuentpar

Bydep 3a npobure

buoTun xoHiorar

crnenupuIHO AHTHTAIIO

KucenuHu3upai oydep

SAV | HRP | CONC crpenrtasuad HRP koHueHTpar
NSB He crenu(UIHO CBBp3BaHE
2nd Ab BTOPO aHTUTAIIO
| ACID | BUF |
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